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Resumen

Desde la implementacion de las estrategias globales de erra-
dicacién, la incidencia de parilisis poliomielitica ha disminuido
dramaticamente. Cuatro estrategias han contribuido notable-
mente: a) Altas coberturas de inmunizacién con vacuna oral
de polio (VOP), b) Inmunizacién suplementaria durante los
Dias Nacionales de Vacunacién, c) Vigilancia epidemioldgica
efectiva de casos de pardlisis flicida aguda (PFA), y d) Blo-
queos vacunales en zonas de alto riesgo. Solo quedan tres
paises polioendémicos, no obstante, cualquier pais corre
el riesgo potencial de importacién del virus de algunas de
estas areas, de la liberacion accidental del virus resguardado
en laboratorios de diagnéstico clinico o investigacién, o de
la presencia de virus circulantes derivados de vacuna en el
medio ambiente. Este documento pretende exponer los
antecedentes historicos que hicieron posible la eliminacién
de la enfermedad en México, asi como los retos para lograr
un mundo libre de poliomielitis.
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Abstract

Since the strategies to eradicate polio were implemented,
the incidence of paralytic polio has dropped dramatically.
Four main strategies have greatly contributed: a) High im-
munization coverage rate with oral polio vaccine (OPV),
b) Supplementary immunization activities during the Na-
tional Immunizations Days c) An effective epidemiological
surveillance system for acute flaccid paralysis (AFP) and d)
Intensified immunization activities in high risk areas. Three
countries remain polio endemic, nevertheless, any country
has a potential risk of the virus importation from one of
these endemic areas; an accidental release of poliovirus from
a research or clinical laboratory, or from having a circulating
vaccine-derived poliovirus in the environment. The present
document aims to provide an historical background that
made possible the disease elimination in Mexico. Moreover,
we discuss the challenges that every country needs to face
in order to achieve a polio-free world.
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n 1985, el Club Rotario Internacional inicié el progra-

ma Polio Plus, iniciativa del doctor Carlos Canseco
Gonzélez, médico mexicano presidente del club en esa
época. El programa tenia el objetivo de inmunizar contra
la polio a todos los nifios del mundo para 2005. En este
mismo afio, la Organizacién Panamericana de la Salud
(OPS) propuso la interrupcién de la transmisién autéeto-
na de poliovirus salvaje en el hemisferio occidental para
1990." Inspirados por esta iniciativa, en 1988, durante
la 41° Asamblea Mundial de Salud, los participantes se
comprometieron a erradicar la poliomielitis en el afio
2000.2° Un afio después se aprobé el Plan de Accién
Mundial para la Erradicacién de la Polio, encabezado
por la OMS, Club Rotario Internacional, los Centros para
el Control y Prevencion de Enfermedades de los Estados
Unidos (CDC, por sus siglas en inglés) y el Fondo de las
Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF).

El primer gran logro fue en 1994, cuando la regién
de América quedd certificada como libre de poliovirus,
seguido por la eliminacién en la region del Pacifico
Oeste en 2000 y en Europa en 2002.*¢ Sin embargo, la
certificacién de esta tltima se vio amenazada en 2010
cuando se presentaron en la Reptblica de Tayikistdn 458
casos de pardlisis flacida con aislamiento de poliovirus
salvaje tipo 1, el cual estuvo relacionado con el virus de
Uttar Pradesh, en India.”?

Desde febrero de 2012 sélo Pakistan, Afganistdn y
Nigeria son pafses endémicos de polio. Sin embargo, en
algunos paises la transmisién de poliovirus salvaje se ha
reestablecido como en Chad y la Republica Democrética
del Congo.

Paralograr la certificacién global de erradicacion se
han establecido los siguientes criterios: a) ausencia de
poliovirus salvaje aislado de casos de pardlisis flacida
aguda (PFA) en individuos sanos o muestras ambien-
tales en todas las regiones de la Organizacién Mundial
de la Salud al menos por tres afios, en presencia de
vigilancia epidemiolégica de alta calidad, b) la conten-
cién de todas las reservas de poliovirus salvaje que se
encuentran almacenadas en los laboratorios.’

El objetivo de este trabajo es exponer las estrategias
que favorecieron el éxito de México en la eliminacién
de la poliomielitis, asi como los retos a que se enfrentan
los paises hasta lograr un mundo libre de polio.

Estrategias de eliminacién de poliovirus
en México

La inmunizacion
La primera vacuna contra poliovirus que se utilizé en

México fue la de poliovirus inactivada (VIP) de Salk en
1956, que se aplic6 hasta 1961.
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A partir de 1957, los estudios de inmunizacién con
vacuna oral de poliovirus (VOP) en México del Dr. Ramos
Alvarez, junto con la informacién de estudios en Singa-
pur, Checoslovaquia y la URSS, lograron demostrar la
inocuidad de la vacuna en individuos inmunizados y sus
contactos.'*1*Fue en 1963 que se promulgé el decreto pre-
sidencial para administrar tres dosis de VOP al nacimien-
to, alos 4y alos 8 meses. Una vez que se demostré que los
nifios de 6 a 8 semanas de edad mostraban una repuesta
inmunoldgica adecuada a VOP, independientemente de la
presencia de un nivel moderado de anticuerpos maternos,
la vacunacién se recomend¢ a los 2, 4 y 6 meses.

Con la creacién del Programa Nacional de Inmu-
nizaciones en 1973 se inici6 la aplicacién masiva de la
vacuna, donde se logré inmunizar a mds de 70% de los
nifios menores de 5 afios, con un subsecuente descenso
de la tasa de morbilidad por polio." Las acciones per-
manentes fueron reforzadas en 1980 con las Semanas
Nacionales de Vacunacién contra Poliomielitis. Seis
afios después se iniciaron las acciones de erradicacién
de poliomielitis mediante la implementacién de los
Dias Nacionales de Vacunacién (DNV) con el fin de
interrumpir la circulacion del virus salvaje mediante la
vacunacion indiscriminada de los menores de 5 afios.
Gracias a estas acciones, entre 1986 y 1987, los poliovirus
1y 2 (PV1y 2) habian dejado de circular, mientras que
en 1988 solamente se aislé el serotipo 3 en los estados
de Sonora, Sinaloa y Jalisco.

Apartir de 2007, el Consejo Nacional de Vacunacién
(CONAVA) recomendé incorporar al Esquema Nacional
de Vacunacién la vacunacién secuencial de VIP/VOP.
La primera se administra en el programa permanente
junto con la vacuna contra difteria, tétanos, pertussis
y Haemophilus influenza del tipo b (DPaT/VIP+Hib) a
nifios de 2, 4, 6 y 18 meses. La VOP se aplica dos veces
al afio (durante la 1* y 2* Semanas Nacionales de Salud)
alos nifios mayores de 6 meses y menores de 5 afios que
hayan recibido al menos dos dosis de VIP.

Si bien la dltima Encuesta Nacional de Cobertura
de 2010 informé que 69.8% de menores de 2 afios han
recibido VIP, con variaciones de cobertura entre los
estados, con intervalos entre 56.8% en Guanajuato y
91.7% en Tlaxcala, durante las SNS, mds de 80% de los
estados han logrado aplicar la VOP a més de 90% de la
poblacién blanco a vacunar' (figura 1).

Se han realizado al menos tres seroencuestas en
Meéxico para conocer los niveles de anticuerpos en la
poblacién, tomando en cuenta que lainmunidad puede
adquirirse después de una infeccién por el virus salvaje,
por vacunacion o por paso transplacentario de anticuer-
pos de una madre a su bebé.!>17

En 1986 se llevé a cabo un estudio para conocer los
niveles de seroconversién en nifios menores de 4 afios
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del estado de Chiapas. Se observé que previo a la vacu-
nacién, 77, 88 y 76% eran seropositivos para PV1, PV2
y PV3, respectivamente. Este porcentaje se increment6
amds de 90% en el caso de PV1y PV2, y a mds de 80%
para PV3, una vez que fueron inmunizados."

En 1987 se realizé la Encuesta Nacional de Sero-
prevalencia, en donde se estudiaron sueros de 5 260
nifios entre 12 y 59 meses.'® Se encontraron anticuer-
pos antiPV1 en 92.7% de la poblacién con al menos
tres dosis de VOP, vs. 80.6% en los no inmunizados (p
= <.0001). La seroconversién para PV2 fue de 98.6 vs.
94.1% (p=<.0001), mientras que para PV3 fue 88.8 vs.
74.1% (p=<.0001).

En 2000 se efectué una seroencuesta epidemiol6-
gica para conocer la prevalencia de anticuerpos contra
poliovirus tipo 1 en la poblaciéon menor de 10 afios en
México y se encontré una seropositividad de 99.3%
(IC95% 99.1-99.7).1

Posterior al cambio de la politica de vacunacién a un
esquema secuencial de VIP/VOP, no se ha realizado una
encuesta de seroprevalencia para conocer la poblacién
susceptible, principalmente en dreas que han reportado
bajas coberturas de vacunacién.
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Riesgos potenciales de la aplicacién
de la vacuna oral de poliovirus

Si bien la VOP ha sido indispensable en la eliminacién
de polio debido a su bajo costo, a su alta inmunogeni-
cidad, a su fdcil aplicacion y a su efecto de inmunidad
de rebafio que favorece la inmunizacién de contactos
no vacunados, desde que esta vacuna empezé a uti-
lizarse ha habido informes esporddicos de casos de
poliomielitis paralitica poco tiempo después de que el
caso o sus contactos recibieron VOP, asi como brotes de
poliovirus derivados de vacunas circulantes.!®!* Por lo
tanto, el uso sistematico de la VOP deberd abandonarse
en todo el mundo después de que se haya detenido la
transmisién del virus natural de poliomielitis y cuando
la inmunidad de la poblacién y la sensibilidad de la
vigilancia epidemiolégica sean altas.’

La poliomielitis paralitica asociada con vacuna
(PPAV) se ha definido operacionalmente como una
pardlisis flicida aguda de una o mads extremidades
con disminucién o ausencia de reflejos de estiramiento
muscular (REMS) pero sin pérdida sensorial, en donde
no haya otra causa aparente de la pardlisis. Los casos de
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PPAV pueden clasificarse de acuerdo con el antecedente
de haber recibido o no la vacuna. Un caso se considera
“receptor” cuando la pardlisis aparece 4 a 30 dias pos-
teriores de haber recibido VOP. Un caso es “contacto”
cuando la pardlisis ocurre 4 a 75 dfas después de que
una persona con la que se haya tenido contacto en los
30 dias previos a la pardlisis haya recibido VOP. Puede
presentarse un déficit neurolégico 60 dias después o
defuncion sin que haya otra causa aparente. Se requiere
ademds el aislamiento de poliovirus vacunal en heces
recolectadas hasta 14 dias con posterioridad al inicio de
la parélisis.”*

Se calcula que el peso de esta enfermedad en el
plano mundial es de 250 a 500 casos anuales, pero la
incidencia informada ha sido variable de acuerdo con
la metodologfa empleada para medirla. En México se
informé de dos casos de PPAV en 1990 y 1994, y dos
posteriores a la certificacién en América: en 2004 en el
estado de Tabasco y en 2006 en Hidalgo.

Otra complicacién potencial es la aparicién de po-
liovirus derivados de alguna de las tres cepas atenuadas
incluidas en la vacuna oral, que presentan mds de 1%
de divergencia genética con la cepa prototipo del virus
vacunal original en la secuencia de nucleétidos del gen
de la proteina mayoritaria de la cdpside (PV1).* Los
cambios acumulados en los nucleétidos de la proteina
PV1 se producen con una tasa de mutacién constante
(1% anual aproximadamente), hecho que permite esti-
mar el tiempo que el virus lleva replicando y circulando.
Estos cambios frecuentemente se asocian con la rever-
sién de las cepas a fenotipos salvajes que recuperan su
neurovirulencia, pueden presentar mayor capacidad de
transmision y de produccion de enfermedad paralitica y
han causado brotes de poliomielitis en poblaciones con
bajas coberturas vacunales. Se presentaron 21 casos de
poliovirus derivados de vacuna circulantes (cPVDV)
tipo 1 en América: en Reptiblica Dominicana y Haitf
durante 2000 y 2001.%

Uno de los objetivos de la erradicacion es verificar
la ausencia de poliovirus derivados de vacuna (PVDV)
después de la certificacién, cuando se ha suspendido el
uso de VOP. Para conocer la emergencia de PVDV circu-
lantes (cPVDV) se ha utilizado el monitoreo ambiental
de aguas residuales. En paises que han cambiado sus
politicas de inmunizacién de VOP por VIP, 0 esquemas
secuenciales VIP / VOP, este proceso tiene el fin de iden-
tificar si la duracién de la excrecién del virus Sabin es
menor en nifios previamente inmunizados con VIP, y la
capacidad del virus de convertirse en un cPVDV.* En
Meéxico no se cuenta en la actualidad con un sistema de
vigilancia ambiental de poliovirus, pero se han realizado
estudios de investigacién utilizando este método. Un
ejemplo es un estudio transversal realizado en Orizaba,
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Veracruz, en donde se recolectaron muestras de heces de
niflos y de aguas residuales de 6 a 13 semanas posterio-
res a una de las SNS en donde se aplic6 Sabin.” Utilizan-
do la técnica de reaccion en cadena de la polimerasa en
tiempo real (RT-PCR), se demostr6 la circulaciéon de VOP
incluso 13 semanas después de la vacunacién. Mas atin,
se detecté una proporcién revertante para polio Sabin
tipo 1, >0.5 en ambos tipos de muestras recolectadas
(una proporcién revertante de 1.0 es indicativo de que
la mayorifa de los virus tiene mutaciones puntuales en la
region no traducida 5’ que se asocia a PPAV), mientras
que Sabin tipo 2 y 3 fueron no revertantes.

Riesgos de la suspension de la VOP

El cese de la vacunacién con VOP tampoco estd exento
de riesgos, ya que modelos matematicos han sugerido
que con el cese simultdneo de administracion en el
dmbito mundial hay un riesgo de 60-95% de al menos
un brote de cPVDV en algtin lugar del mundo durante
los primeros 12 meses inmediatamente después del cese
de VOP. Este riesgo se reducird a 1-6% después de 36
meses.” El tema ha reunido a expertos mundiales para
discutir sobre el tiempo y estrategias necesarias para
detener la produccién y el uso de VOP en el mundo de
manera coordinada, una vez que se detecte el dltimo
caso de poliomielitis por virus salvaje y se haya logrado
la certificacién de un mundo libre de polio.?#3

Actualmente se trabaja en nuevos instrumentos de
vacunacién como preparaciones monovalentes de Sabin
y una vacuna inactivada producida con cepas atenuadas
derivadas de VOP23!

El sistema de vigilancia de pardlisis fldcida aguda

Mantener adecuada vigilancia de la paralisis flacida agu-
daes indispensable para poder establecer una respuesta
eficaz a cualquier brote resultante de la importacién
de poliovirus salvaje, cPVDV o liberacién accidental
de poliovirus a partir de un laboratorio o unidad de
investigacion.

En México, el Sistema Nacional de Vigilancia Epide-
mioldgica incluyd a la poliomielitis para su notificacion
inmediata y obligatoria a partir de 1965. Bajo el sistema
de vigilancia activa para casos de paralisis flicida aguda,
selogrd identificar el Gltimo caso de poliomielitis salvaje
en Tomatldn, Jalisco, el 18 de octubre de 1990. En este
caso se aislo el poliovirus tipo 3.

Para evaluar la sensibilidad de los sistemas de
vigilancia epidemioldgica se han establecido algunos
criterios. Estos son: a) la deteccién de al menos un caso
anual de PFA por cada 100 000 habitantes menores de 15
afios, b) que al menos 80% de las muestras colectadas de
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los casos de PFA sean adecuadas, c) que estas muestras
sean analizadas en un laboratorio acreditado por la OMS
(figura 2).

Red de laboratorios de diagnéstico

En 1989 se cred un sistema de red global de laboratorios
que apoyaria la iniciativa de erradicacién de polio. Des-
de entonces la participacion del laboratorio en el proceso
de erradicacién ha sido crucial. Esta red estd conformada
por tres niveles con responsabilidades especificas para
cada uno: a) laboratorios mundiales especializados,
b) laboratorios de referencia regional, c) laboratorios
nacionales. Todos ellos trabajan coordinadamente en
la red de laboratorios de salud ptiblica mds grande que
jamds se haya visto.

Para mantener la vigilancia, en casos de poliomie-
litis debe analizarse una muestra suficiente de heces
(entre 8 y 10 gramos) de pacientes con PFA dentro delos
primeros 14 dfas posteriores al inicio de la paralisis. Las
muestras deben transportarse en un plazo de 72 horas
posteriores a su obtencion y es esencial mantener una

100 -

93

40

Ndmero de casos

30

20

adecuadared fria (entre 4 y 8°C). El aislamiento primario
del virus se realiza en el Laboratorio de Poliovirus del
Instituto de Diagndstico y Referencia Epidemiolégica
(InDRE) en la Ciudad de México. Si se obtiene un aisla-
miento positivo para poliovirus, la muestra se envia para
su diferenciacion intratipica al Laboratorio de Pruebas
Molecular del InDRE. De esta forma se caracterizard
si este poliovirus es salvaje (non-Sabin like) o de cepa
vacunal (Sabin-like). En caso de estos tltimos, se utilizan
primers especificos para diferenciar también a los PVDV,
que se envian para secuenciacion genética a los CDC.

La contencion y resguardo del poliovirus en el laboratorio

La contencién de materiales infecciosos de poliovirus
salvaje es esencial después de la erradicacién para
reducir al minimo el riesgo de liberacién accidental y
reintroduccién de poliovirus salvaje desde los labora-
torios hacia la comunidad.

En 2004 se cre6 la Comision Regional de América
(CRCAM) para la contencién del virus salvaje de la
poliomielitis y verificar que América se mantiene libre
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FIGURA 2. INDICADORES DE LAS ACTIVIDADES DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE PARALISIS FLACIDA AGUDA EN MEXICO, 1996-

2010
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de poliomielitis. Esta vigila el cumplimiento de las ac-
ciones establecidas en el plan de contencién del virus
de la polio en los laboratorios de la GCC.

Este plan contempla tres fases: a) Encuesta e inven-
tario de laboratorios que resguardan poliovirus salvaje
y establecimiento de un plan para destruir o transportar
estos materiales a un laboratorio de alto nivel de bio-
seguridad, b) Certificacién global, c) Postcertificacion
global >

En abril de 2010, América recibid la certificacion de
haber concluido exitosamente la fase 1, en donde cada
pais realizé un inventario de laboratorios que contienen
virus salvajes de poliomielitis. En los 43 paises de la
regién se identificaron 67 362 laboratorios e institucio-
nes y se encuest6 a 59 618 (88.5%). El virus salvaje de la
polio o la existencia de material potencialmente infec-
cioso se encontré en 215 laboratorios e instituciones en
nueve paises. En México se notificaron cuatro de estas
instituciones.

. y
Discusion

El proceso de erradicacién ha sido muy dindmico y ha

propuesto nuevos retos. Pero gracias a la cooperacion

de organizaciones y gobiernos en el dmbito mundial se

han superado ya muchos de ellos.

Atn quedan casos de poliovirus en el mundo, lo
cual representa una amenaza potencial para cualquier
pais por el riesgo de liberacién o importacién del virus
salvaje, asf como de la posible aparicién de un poliovirus
derivado de la vacuna Sabin.

Debido a la importancia de lograr un mundo libre
de polio y evitar la pardlisis en millones de nifios, es
necesario mantener una vigilancia epidemioldgica
de calidad, incluyendo el monitoreo ambiental para
la deteccién de PVDV. Asimismo se deben mantener
niveles de inmunidad alta en la poblacién, alcanzando
coberturas de vacunacién con VIP > 95% en menores de
5 afnos (especialmente en menores de 1 afio), asf como
coberturas de dosis adicionales de VOP > 95% en nifios
de 7 a 59 meses de edad.

Una vez que se haya detenido la transmisién del
virus en todo el mundo, serd necesario ajustar las poli-
ticas de vacunacién que respondan a los objetivos de la
fase poserradicacién.

Conclusiones

Las estrategias de eliminacién del poliovirus en México
han sido exitosas, sin embargo es esencial mantener una
vigilancia epidemiolégica de calidad asi como cober-
turas vacunales elevadas. Si bien se cuenta con estos
dos indicadores en el dmbito nacional, es importante
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vigilar el desempefio a nivel estatal y jurisdiccional, ya
que de no cumplirse existirfa un riesgo de circulacién
de poliovirus salvaje o PVDV. Un método sensible que
permitirfa la identificacién oportuna de estos agentes
en las poblaciones, principalmente en aquellas con bajas
coberturas de vacunacién y servicios de salud escasos o
deficientes, es la vigilancia de muestras ambientales.
Finalmente, es esencial la integracién y colaboracién de
todos los sistemas nacionales de vigilancia epidemiol6-
gica, inmunizacién y red de laboratorios para integrar
lainformacién que permita tomar decisiones oportunas
encaminadas a la prevencién de nuevos casos de polio-
mielitis en México.

Declaracion de conflicto de intereses. Los autores declararon no tener con-
flicto de intereses.
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