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RESUMEN

La vacunacion antipoliomielitica genera inmunidad de grupo (con va-
cunas atenuadas (VPO) e inactivadas (VPI) y ello permitira la erradica-
cion de la enfermedad. La VPO produce de 2-4 casos de poliomielitis por
cohorte de un millon de nifios y por ello los paises que pueden hacer fren-
te al coste de la VPI (unas 15 veces mas cara) la utilizan.

En 1988 la Asamblea de la Organizacion Mundial de la Salud aprobo
el objetivo de la erradicacion como “la interrupcion de la transmision de
poliovirus salvajes”. Si se conseguia su eliminacion, el mantenimiento de
la VPO produciria al afio entre 250 y 500 casos de poliomielitis en el
mundo. Desde 1999 era evidente que la erradicacion requeriria la cesa-
cion de la vacunacion con VPO.

El 25 de enero del 2013 se aprobo el plan para la erradicacion y la
contencion de todos los virus de la polio, salvajes o no, para que ningin
nifio sufra una poliomielitis paralitica. Los hitos mas importantes inclu-
yen, la no aparicion de casos de polio salvaje tras el afio 2014, la intro-
duccion de al menos una dosis de VPI en todos los programas de vacuna-
cion y que se suspenda la vacunacion con VPO tipo 2 al final del 2016 y
que en 2019 se pueda cesar de utilizar la vacuna bivalente oral. Para todo
ello sera preciso un trabajo cientifico complejo y solidaridad financiera.
Palabras clave: Poliovirus. Poliomielitis. Vacuna antipolio oral. Vacuna
antipolio de virus inactivados.
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ABSTRACT
Polio VVaccines, Eradication and
Posteradication

Vaccination against polio generates herd immunity (both with the attenua-
ted (OPV) and inactivated (IPV) vaccines) and this will allow the eradication
of the disease. The OPV vaccine produces 2-4 polio cases per cohort of one
million children and therefore IPV is used in countries that can afford its cost
(about 15 times more expensive than OPV).

In 1988 the World Health Assembly established the polio eradication goal
as "interruption of wild poliovirus transmission." If the elimination of wild
poliovirus were achieved, the use of OPV will produce annually between 250
and 500 cases of polio in the world. From 1999, it was clear that eradication
would require ending of immunization with OPV.

On the 25th of January, 2013 it is approved the plan for the eradication and
containment of all polioviruses, wild or not, so that no child suffers paralytic
poliomyelitis. The most important landmarks include the lack of wild polio
cases after 2014, the introduction of at least one dose of IPV in all immuniza-
tion programs and to cease the type 2 OPV vaccination by the end of 2016 and
to stop the use of the oral bivalent vaccine in 2019. To achieve all this, a com-
plex scientific work and economic solidarity will be required.

Key words: Poliovirus. Poliomyelitis. Polio vaccine, oral. Poliovirus vac-
cine, inactivated. Polio eradication.
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INTRODUCCION

El inicio de las campaias de vacunacion
frente a la poliomielitis en Espafia marca el
comienzo del sistema de vacunacion espaiiol
y es por ello de enorme trascendencia, no
solo por lo que significo en su momento res-
pecto del control de la poliomielitis sino por-
que fue el primer paso de un calendario de
vacunacion cada vez mas completo. Por ello
en primer lugar queremos mostrar nuestro
respeto a los que en circunstancias dificiles
supieron iniciar esa tarea, visualizando la
misma en la labor de la persona que la enca-
bezd, el Doctor Don Florencio Pérez Gallar-
do.

LA POLIOMIELITIS

La poliomielitis paralitica es una conse-
cuencia poco frecuente de la infeccion por
alguno de los tres virus de la poliomielitis
(serotipos 1,2y 3). Los virus ingresan por la
via oral y pasan al intestino donde se repli-
can y posteriormente se produce la viremia
pudiendo el virus alcanzar el sistema nervio-
so central y producirse la poliomielitis para-
litica. Sin embargo, lo habitual es que antes
de que los virus alcancen el sistema nervioso
central la respuesta de anticuerpos neutrali-

ce los virus con anticuerpos especificos para
cada serotipo. Tras la viremia el virus repli-
ca en orofaringe dando origen a transmision
por la via oral-oral, mientras que la replica-
cién en intestino da origen a una transmision
fecal-oral!. Se considera que la transmision
por la via oral-oral era la transmisién mas
frecuente en los paises desarrollados, mien-
tras que en los paises en vias de desarrollo la
transmision es preferentemente por la via
fecal-oral. Un esquema de la patogenia y del
mecanismo de transmision se puede obser-
var en la figura 1.

La relacion entre el ser humano y los
virus de la polio es muy antigua. La enfer-
medad parece tener una muy baja tasa de
ataque en Estados Unidos en el final del
siglo XIX (figura 2). Es a partir de princi-
pios del siglo XX cuando se inicia una epi-
demia que ocurre también en otros paises
desarrollados y en vias de desarrollo con un
aumento espectacular del nimero de casos
de poliomielitis (figura 2). La explicacion
de este fenomeno y el conjunto de eviden-
cias que lo sostiene se conoce como el dog-
ma central de la poliomielitis®. En los
siguientes afios se produce un aumento con-
tinuado del niimero de casos, hasta media-
dos de los afios 50 cuando, merced al inicio

Figura 1
Mecanismo de transmision de los virus poliomieliticos
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Figura 2
Poliomielitis en USA 1885-1916. El dogma central de la Poliomietlitis
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de la vacunacion con virus inactivados
(figura 3) se produce el desplome del nime-
ro de casos’.

VACUNAS FRENTE
A LAPOLIOMIELITIS

De modo clasico se considera que hay dos
vacunas antipoliomieliticas, la vacuna inac-
tivada (VPI) o de Salk y la vacuna atenuada
(VPO) o de Sabin. En el mundo se introdujo
primero la VPI y posteriormente la VPO. El
primer pais que concedidé una autorizacion
de comercializacion de una vacuna inacti-
vada fue Canadd en 1955%. Historicamente y
en la actualidad la VPI es una vacuna mas
cara (aproximadamente 15 veces mas que la
atenuada).

La vacuna inactivada se produce tras cre-
cer el virus en cultivos celulares. Posterior-
mente los virus se inactivan con formol. La
vacuna se administra por via intramuscular
y en general en forma de vacuna trivalente
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junto a la vacuna DTP y en ocasiones con la
de la Hepatitis B y la de Haemophilus
influenzae tipo b. La vacuna atenuada se
obtuvo tras pase y clonado de cepas de los
tres virus de polio y seleccionando cepas de
baja neurovirulencia en monos. La vacuna
se administra por via oral, estabilizada en
cloruro magnésico o sacarosa, en general en
forma trivalente, pero también se puede
administrar en forma monovalente o biva-
lente.

Simplificando el mensaje, ambas vacunas
generan anticuerpos que, en caso de infec-
cion posterior, neutralizan los virus infec-
ciosos antes de que lleguen al sistema ner-
vioso central. Ademas, en el caso de la vacu-
nacion con vacuna atenuada, el virus vacu-
nal tras replicar en intestino puede transmi-
tirse a los contactos del sujeto vacunado. En
la figura 4 se muestra de un modo mas com-
plejo las consecuencias de la vacunacion
con VPI o con VPO o el hecho de no estar
vacunado, en el caso de infeccion con virus
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Figura 3
Casos reportados de poliomielitis. USA, 1920-1962 (CDC)
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de la polio. En principio la vacunacion con
VPI permite la infeccion con dosis bajas del
mismo modo que si la persona no estuviera
vacunada, mientras que si la persona se vacu-
n6 con VPO se precisa para establecer la
infeccion dosis elevadas del virus polio. Tras
la infeccion, ambas vacunas impiden que el
virus replique en orofaringe, ya que ello ocu-
rre tras la viremia, que es impedida por la
presencia de anticuerpos. Esto impide la
transmision por la via oral-oral. Tras la infec-
cion en personas no vacunadas se produce la
eliminacion del virus por las heces a alto titu-
lo durante aproximadamente un mes, pero si
la persona hubiera estado vacunada con VPI
esta eliminacion es de menor duracion y se
elimina virus con un titulo mas bajo. Si la
persona estuviera vacunada con VPO habria
ocurrido el mismo hecho solo que aumenta-
do. Esto hace que, tras la vacunacion, ade-
mas de la proteccion frente a la enfermedad
se produzca la reduccion de la transmision
por la via fecal-oral (en especial tras la vacu-
nacion con VPO) y basicamente se elimine
la transmision por la via oral-oral®®.
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Ello genera lo que se denomina inmuni-
dad de grupo, que ya fue vista incluso con la
VPI al principio de su introduccion en USA,
donde la reduccion del nimero de casos
excedié con mucho el esperado, si la protec-
cion solo se generara en los vacunados’. La
inmunidad de grupo es lo que va a permitir
la erradicacion de la enfermedad.

La erradicacién de la poliomielitis va a
ser mas dificil de lo que supuso la erradica-
cion de la viruela. El elemento esencial es
que la VPO produce casos de poliomielitis.
En Estados Unidos, controlada ya la polio-
mielitis, era evidente en 1984 que vacunan-
do con esta vacuna siempre se mantendrian
casos de poliomielitis. En la tabla 1 se reco-
gen los datos de casos de 1973 a 1984%. De
138 casos de poliomielitis, 105 estaban aso-
ciados a la vacuna atenuada y 33 no. De
estos 105 casos, 35 se produjeron en recep-
tores de vacuna, 50 en contactos de sujetos
vacunados, 14 en inmunodeprimidos y 6
fueron casos endémicos con marcadores de
vacuna. La VPO es una vacuna que genera

Rev Esp Salud Publica 2013, Vol. 87, N.° 5
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Figura 4
Dosis infecciosa
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mas inmunidad de grupo que la VPl y que
fue de eleccion en todo el mundo para el
control de la poliomielitis (salvo en los pai-
ses nordicos) pero que en los paises con
control de la poliomielitis, una vez alcanza-

Tabla 1
Revision de los casos de poliomielitis
asociados a la vacunacion en los
Estados Unidos 1973-19843

Casos epidémicos no asociados 10
Casos importados 13
Casos endémicos no asociados 10
TOTAL CASOS NO ASOCIADOS 33
Casos en receptores de vacuna 35
Casos en Contactos 50
Casos en inmunodeprimidos 14
Casos endémicos con marcadores 6
TOTAL CASOS VACUNALES 105

Rev Esp Salud Publica 2013, Vol. 87, N.°5

do el mismo y pudiendo permitirse el mayor
coste de la vacuna VPI no era razonable el
mantenimiento de la vacunacion con VPO.

La historia de la vacunacion frente a la
poliomielitis estd llena de contradicciones,
tal vez la primera fue el hecho de que tras el
accidente Cutter®!? (en el que se produjeron
casos de poliomielitis como consecuencia
de un lote de VPI mal inactivado) se consi-
der6 que la vacuna inactivada era mas inse-
gura que la atenuada. Este hecho perdio6 sen-
tido en el momento en que se introdujeron
mejoras en la produccion de la VPI, no
habiéndose producido ningun caso de polio-
mielitis tras dicho incidente en todo el mun-
do a consecuencia de la vacuna.

En Espatia, tras un uso parcial de la VPI,

que no controlo la poliomielitis, merced a la
decision de las Autoridades de Salud Publi-
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cay en especial del empuje del Doctor Don
Florencio Pérez Gallardo, se inicia una
vacunacion masiva con VPO que reduce de
modo dramatico el numero de casos, y que
tras un estancamiento de entre 100 y 300
casos, tras un nuevo impulso se redujo nue-
vamente este nimero, hasta que en 1989 se
produjo el ultimo caso de poliomielitis pro-
ducido por un virus polio salvaje en Espaiia.
A partir de ese momento es de dificil justifi-
cacion el mantenimiento de la VPO que,
inevitablemente, generaba un caso cada afo
y medio por lo que, teniendo en cuenta ade-
mas que la vacuna se podia administrar en la
vacuna trivalente (DTP), en Espafia, al igual
que en la mayor parte de los paises desarro-
llados, se introdujo la VPl y dejo de utilizar-
se la VPO .

La mayor parte de los paises del mundo
vacunan con VPO y solo unos pocos, funda-
mentalmente los mas desarrollados, utilizan
la vacuna inactivada. La figura 5 muestra
los paises que vacunan con VPO y los que lo
hacen con VPL

LA RESOLUCION 41.28.

En 1988, la Asamblea de la OMS esta-
blecid la resolucion 41.28 con el objetivo de
erradicar globalmente la poliomielitis, con-
siderando esta como “la interrupcién de la
transmision de los virus salvajes”!!. Desde
ese afo, mediante la vacunacion con vacuna
atenuada e inactivada, se ha producido un
descenso espectacular en el numero de
casos de poliomielitis que esta ya proximo a
la desaparicion de los casos, observandose
en latabla2 queen el afio 2012 solo hubo
222 casos.

Sin embargo hay varios hechos que no
ayudan a la erradicacion. El primero, que la
vacuna atenuada produce casos de polio-
mielitis en receptores, el segundo que exis-
ten portadores de larga duracion del virus de
la polio, el tercero que se producen casos en
contactos, y el cuarto que la difusion del
virus vacunal produce brotes de infeccion
en comunidades con una tasa baja de vacu-
nacion .

Figura 5
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Uso de la vacuna inactivada y atenuada en el mundo
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Tabla 2
Evolucion de los casos de poliomielitis en el mundo. 2011-2012

2011

2012

Ultimo caso en la India

Angola y DRC no han comunicado
casos desde julio y diciembre del 2011, res-|
pectivamente

Casos se incrementan al doble en tres paises endémicos | Casos bajan en Afganistan y Pakistan

Se restablece la transmision en tres paises

Posible interrupcion en esos tres paises

11 brotes en 9 paises

1 brote

16 paises y 650 casos

5 paises y 222 casos

Fuente: GPEI-Polio erradication and endgame strategic plan .Working Draft of 23 January 2013

Un resumen del gigantesco trabajo
efectuado en el control de la poliomielitis
se observa en la tabla 3, la cual recoge los
datos mas importantes de la situacion en
los ultimos 10 afios. En el mundo se ha
vacunado a 2.500 millones de nifios y
para ello se han utilizado 10.000 millones
de dosis de vacuna. Con ello se evitaron
3,5 millones de casos de poliomielitis
paralitica y se produjeron de 2.500-
3.000 casos de poliomielitis asociados a
la vacunacion. Hubo en el mundo 18 bro-
tes producidos por virus vacunales circu-
lantes con 510 casos paraliticos.

PLAN ESTRATEGICO DE ERRADI-
CACION DE LA POLIOMIELITIS
Y ETAPAS FINALES

Con todas las evidencias, desde el afio
1999 se sostenia que no habria posibili-
dad de erradicacion sin la suspension de
la vacunacion con VPO. El 26 de Mayo
de 2012 la Asamblea Mundial de la Salud
acordod establecer el Plan Estratégico de

erradicacion de la polio y etapas finales,
cuyo objetivo es completar la erradica-
cion y la contencion de todos los virus,
los salvajes y los relacionados con la
vacuna, de tal modo que ningun niflo
sufra una poliomielitis paralitica. En
noviembre de 2012 el Plan fue apoyado
por el Grupo Asesor Estratégico de
Expertos en Inmunizacion (SAGE). El
Plan tiene su asiento en los datos epide-
miologicos del afio 2012 y a partir de
2013 se complementara con planes bia-
nuales. Sus hitos mas relevantes son los
siguientes: se confia en eliminar los
casos de virus salvaje en el afio 2014.
Abandonar el uso de la vacuna atenuada
del serotipo 2 en el afio 2016 (conviene
recordar que el ultimo caso en el mundo
de poliomielitis por virus polio 2 salvaje
ocurrio en el afio 1999 y que desde el aio
2009 existe una vacuna bivalente (
bVPO, vacuna de los tipos 1 y 3). En el
afio 2016 se establecera la introduccion
de al menos una dosis de VPI en el calen-
dario de vacunacion de todo el mundo y

Tabla 3

Los nimeros de la poliomielitis en los ultimos 10 afios

Sujetos vacunados

2.500 millones

Numero de de dosis

10.000 millones

Poliomielitis paraliticas evitadas

3.5 millones

Casos de poliomielitis asociados a la vacunacion

2.500-5.000

Brotes de polio vacunal circulante

18 brotes y 510 casos

Rev Esp Salud Publica 2013, Vol. 87, N.° 5
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se comenzara a hacer convivir la VPO en
retirada con la VPI en la inmunizacion ruti-
naria, en el afio 2018 se producira una certi-
ficacion global de la situacion y hacia el
2019 se producira la cesacion de la vacuna-
cion con la vacuna bVPO'2.

Es evidente que el elemento mas impor-
tante para el desarrollo de este Plan es el
aumento de la produccién de vacuna VPl y
la consecucion de una produccion mas bara-
ta y segura de esta vacuna. Como minimo
habra que pasar de una produccion de VPI
de 120 millones de dosis al aflo a una pro-
duccion de 460 millones. Ademas, para
reducir las necesidades de VPI, se esta tra-
tando de minimizar la cantidad de antigeno
preciso para la vacunacién, utilizando
diversas alternativas que incluyen la utiliza-
cion de otras vias de administracién (por
ejemplo la administracioén intradérmica) o
de nuevos adyuvantes.

Por otra parte, es dificil imaginar un mun-
do en el que se hayan eliminado de la circu-
lacion los virus polio salvajes, pero en el
que, para la produccion de la vacuna inacti-
vada, se precisen enormes cantidades de
virus polio salvajes (en la actualidad se uti-
lizan para producir la VPI). Por ello se esta
trabajando en el desarrollo de una vacuna
inactivada producida con virus atenuado de
Sabin para minimizar los riesgos de un esca-
pe durante la fabricacion. Se estdn haciendo
estudios con este tipo de vacunas y hay
algunos resultados esperanzadores. En este
campo los estudios se iniciaron en el siglo
pasado!3 pero se han intensificado en los
ultimos afios.

Nada de esto es sencillo y requerira traba-
jo experimental, que asi mismo precisara de
tiempo y esfuerzos para la realizacion de los
ensayos clinicos correspondientes. Ademas,
desde que las vacunas pasaron a ser medica-
mentos, el mundo ha cambiado respecto al
soporte legislativo para introducir estos
cambios. Por ello, soluciones como las que
se generaron en Espafia y otros paises al ini-
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Homenaje
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cio de la vacunacion con VPO no serian
ahora posibles, por lo que la preparacion
para la consecucion de alguno de los objeti-
vos antes mencionados implicara una apor-
tacion econdmica importante que no obstan-
te, esta consiguiendo solidaridad internacio-
nal. De especial relevancia es el estableci-
miento de una produccion de vacuna antipo-
liomielitica en algunos paises en vias de
desarrollo mediante la transferencia de tec-
nologia dentro de un programa financiado
por la Fundacioén de Bill& Melinda Gates.

La erradicacion de la poliomielitis en el
mundo es una accion de largo alcance en la
que muchos han participado y en la que se
tendra que trabajar con tenacidad durante
muchos afos. Al calor de la erradicacion se
esta consiguiendo una reanimacién de la
actividad investigadora que afecta a temas
relacionados con el desarrollo de farmacos
antivirales y de vacunas inactivadas con

Rev Esp Salud Publica 2013, Vol. 87, N.° 4
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dosis reducidas'’. Esta actividad es cientifi-
ca pero es sobre todo sanitaria y lo, que es
mas importante, es posible. Estamos a unos
centimetros de conseguirlo y hay que perse-
verar en el esfuerzo.

La figura 6 quiere representar el homena-
je al Doctor Pérez Gallardo en el contexto
actual del control de la poliomielitis en el
mundo, donde las ultimas batallas se estan
dando en Africa, donde vacunar es, ademas,
una actividad en la que hay que demostrar
valor. Por ello en el cartel, la heroina del
mismo es una madre africana racial con una
debilidad muscular compatible con una
poliomielitis paralitica (en su diseflo han
participado varios artistas espafioles y sene-
galeses de modo desinteresado).
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