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Vacunas contra la poliomielitis: Documento de posicion de la OMS, enero de 2014
Introduccién

De conformidad con su cometido de brindar orientacion a los Estados Miembros en asuntos de politica sanitaria, la
OMS publica una serie de documentos de posicion actualizados regularmente sobre vacunas y combinaciones de
vacunas contra enfermedades que afectan a la salud puablica internacional. Estos documentos se refieren
principalmente al uso de las vacunas en programas de inmunizacion a gran escala. En ellos se resume la informacion
béasica esencial sobre las enfermedades y las vacunas, y al final se enuncia la posicion actual de la OMS sobre el uso
de estas Gltimas a nivel mundial.

Los documentos han sido examinados por expertos de la OMS y expertos internacionales y son analizados y
aprobados por el Grupo de Expertos en Asesoramiento Estratégico sobre Inmunizacion (SAGE) de la OMS
(http://www.who.int/immunization/sage/en). Se usa la metodologia GRADE para evaluar sistematicamente la calidad
de los datos disponibles. En http://www.who.int/immunization/position_papers/position_paper_process.pdf se
proporciona una descripcion del proceso seguido para elaborar los documentos de posicion sobre vacunas

Los documentos de posicién van dirigidos principalmente a los funcionarios nacionales de salud publica y a los
directores de los programas de inmunizacion, pero también pueden ser de interés para los organismos internacionales
de financiacidn, los fabricantes de vacunas, la comunidad médica, los medios de informacidn cientifica y el pablico.

El «Plan estratégico para la erradicacion de la poliomielitis y la fase final 2013-2018» se elabor6 en respuesta a la
declaracion de la Asamblea Mundial de la Salud de 2012, segun la cual la erradicacion de la poliomielitis constituye una
emergencia de salud publica mundial. El plan contempla la introduccién de al menos una dosis de vacuna con poliovirus
inactivados (IPV) en los programas de inmunizacion sistematica como estrategia para mitigar el riesgo de reaparicion de
poliovirus de tipo 2 tras la retirada de las cepas Sabin de tipo 2 de la vacuna antipoliomielitica oral (OPV)."

Este documento sobre vacunas contra la poliomielitis, que reemplaza al correspondiente documento de
posicion de la OMS de 2010, resefia avances recientes en la materia. Contiene nueva informacion relacionada
con la adicién de una dosis de IPV para los paises que en la actualidad estén usando exclusivamente la OPV,
en el contexto del reemplazo global de la OPV trivalente por la OPV bivalente. Las recomendaciones sobre el
uso de vacunas antipoliomieliticas han sido objeto de debate por parte del SAGE en muchas ocasiones, mas
recientemente en su reunion de noviembre de 2013; los datos cientificos presentados en esas reuniones pueden
consultarse en el enlace siguiente: http://www.who.int/immunization/sage/previous/es/.

Antecedentes
Epidemiologia

La poliomielitis es una enfermedad transmisible aguda causada por cualquiera de los tres serotipos de poliovirus (1, 2
0 3). Antes de que existiera la vacuna, cuando los poliovirus eran la causa principal de discapacidad permanente en la

! Plan estratégico para la erradicacion de la poliomielitis y la fase final 2013—2018. Disponible en: http://www.polioeradication.org/resourcelibrary/strategyandwork.aspx
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poblacion infantil, practicamente todos los nifios eran infectados por poliovirus y, en promedio, 1 de cada 200
individuos vulnerables sufria poliomielitis paralitica. Los poliovirus se propagan por transmisién fecal-oral y oral-oral.
Cuando el saneamiento es insuficiente, predomina la transmisidn fecal-oral, mientras que la via de transmisién oral-
oral puede ser mas frecuente en zonas con normas estrictas de saneamiento. En la mayoria de los entornos existen
probablemente vias de transmision mixtas.

En 1988, cuando la carga mundial anual de poliomielitis paralitica se estimaba en > 350 000 casos, con una
transmision de poliovirus salvajes (PVS) notificada en > 125 paises,” la Asamblea Mundial de la Salud resolvi6
erradicar la poliomielitis para el afio 2000, y se lanzo la Iniciativa de Erradicacion Mundial de la Poliomielitis (GPEI).
En todo el mundo, el uso sostenido de vacunas antipoliomieliticas desde 1988 condujo a un descenso brusco (superior
al 99%) de la incidencia mundial de la poliomielitis, y el nUmero de paises en los que la poliomielitis es endémica
pasé de 125 a solo 3. En 2012 y 2013, se registraron 223 y 403 casos de poliomielitis, respectivamente.

A escala mundial, el tltimo caso de poliomielitis causado por un PVS de tipo 2 (PVS2) en circulacion natural se
registré en 1999, en la India. Desde el 10 de noviembre de 2012 no se ha detectado ningln caso de infeccién por PVS
de tipo 3 (PVS3).

Pese al éxito general de la GPEI, en 2014, Nigeria, el Pakistan y el Afganistan siguen siendo endémicos con respecto a
la transmision de PVS de tipo 1 (PVS1). El Cuerno de Africa, el Camerdn y partes de Oriente Medio (Egipto, Israel y
Siria) también notificaron la circulacién de PVS1 asociada a la importacion de PVS1 en 2013, que dio origen a casos
clinicos después de un periodo de eliminacidn. Israel, que en 2004 adopt6 un programa de inmunizacion sistematica
exclusivamente a base de IPV, notificé la deteccion de PVS1 en muestras de aguas residuales desde febrero de 2013,
pero no se ha registrado ningun caso clinico de poliomielitis paralitica en ese pais, ni tampoco en la Ribera Occidental
ni en Gaza (hasta el 31 de diciembre de 2013).

Patégeno

Los poliovirus son enterovirus humanos de la familia Picornaviridae. Constan de un genoma de ARN monocatenario
y una capside proteinica. Los tres serotipos de poliovirus tienen proteinas capsidicas ligeramente diferentes.

Los poliovirus comparten la mayoria de sus propiedades bioquimicas y biofisicas con otros enterovirus. Son
resistentes a la inactivacion por muchos de los detergentes y desinfectantes habituales, incluidos los jabones, pero se
inactivan rapidamente por exposicion a los rayos ultravioleta. La infectividad es estable durante meses a +4 °Cy
durante dfas a +30 °C.”

Enfermedad

La mayoria de las personas infectadas por poliovirus no presentan sintomas, y la multiplicacion del virus se restringe
al tubo digestivo o la faringe. Un 25% de las personas infectadas manifiestan sintomas leves, usualmente fiebre,
cefalea y dolor de garganta. El periodo de incubacidn suele ser de 7 a 10 dias (intervalo: 4 a 35 dias).

La poliomielitis paralitica ocurre cuando el poliovirus penetra en el sistema nervioso central y se multiplica en las
células del asta anterior (neuronas motoras) de la médula espinal; la padecen menos del 1% de los nifios menores de 5
afios infectados por poliovirus, aungue esta cifra puede variar segln el serotipo y la edad. Segln datos procedentes de
15 paises, la proporcion de casos de paralisis por 100 casos de infeccion se estimé en 0,5 para el serotipo 1, 0,05 para
el serotipo 2 y 0,08 para el serotipo 3).> En funcién del grado y la amplitud de la afectacion de las neuronas motoras,
puede sobrevenir una paralisis pasajera o permanente de los masculos afectados. En raras ocasiones, la destruccion de
las células bulbares por el virus puede provocar paralisis respiratoria y muerte.

La manifestacion clinica tipica de la poliomielitis paralitica es la paralisis flacida aguda (PFA) que afecta a los
miembros, por lo general a las piernas, habitualmente de forma asimétrica; la sensibilidad permanece intacta. Entre las
secuelas comunes figura la pardlisis persistente, que puede acompafarse de deformidades. Las tasas de letalidad entre
los casos de paralisis varian entre el 5y el 10% en los nifios, y entre el 15y el 30% en los adolescentes y adultos, y se
asocian principalmente a la afectacion bulbar. En el 25-50% de los casos se produce un sindrome pospoliomielitico,
con sintomas que se manifiestan 15-30 afios despues de la curacion del ataque paralitico inicial; dichos sintomas son,
por ejemplo, debilidad muscular aguda o aumentada, dolor muscular y fatiga.

2 Sutter RW, et al. Poliovirus vaccine-live. In OW Plotkin SA, Vaccines, 6th edition 2013. Philadelphia: Elsevier-Saunders, 598-645.
8 Bernier R. Some observations on poliomyelitis lameness surveys. Rev Infect Dis. 1984; May-Jun:6 Suppl 2:5371-375.



Tratamiento

No se dispone de ningun antivirico especifico contra la poliomielitis. Su tratamiento es de tipo sintomatico y de sostén
durante la fase aguda, acompafado de apoyo respiratorio en los casos de paralisis de los mdsculos respiratorios. Las
secuelas neuromusculares se mitigan mediante fisioterapia y tratamiento ortopédico.

Inmunidad adquirida de forma natural

Los individuos inmunocompetentes infectados por poliovirus adquieren inmunidad a través de respuestas inmunitarias
humorales (anticuerpos circulantes) y mucosas (inmunoglobulina A secretada). La presencia de anticuerpos
neutralizantes del poliovirus indica la adquisicion de una inmunidad protectora; en el caso de la poliomielitis, la
presencia de anticuerpos en cantidades detectables es un excelente correlato de la proteccion contra la enfermedad
paralitica.* No obstante, la inmunidad es especifica de un serotipo en particular y no ofrece proteccion cruzada entre
serotipos. La inmunidad mucosa reduce la multiplicacién y la excrecién del virus y proporciona de ese modo una
posible barrera a su transmisién. Las personas con inmunodeficiencias relacionadas con los linfocitos B corren mayor
riesgo de padecer las manifestaciones paraliticas de la poliomielitis o una excrecion prolongada de virus.

Diagnéstico

El diagnostico de la poliomielitis paralitica se basa en: 1) la evolucion clinica, 2) pruebas viroldgicas, 3) estudios de
imagen y diagnosticos neurofisioldgicos y 4) el déficit neuroldgico residual 60 dias después de la aparicion de los
sintomas.!

A efectos del cribado de la enfermedad, la OMS usa una definicion de «caso» sensible para investigar los casos de
PFA: cualquier caso de PFA en una persona menor de 15 afios o un caso de PFA en una persona de cualquier edad en
quien se sospeche una poliomielitis. De todos modos, es indispensable efectuar un examen viroldgico para confirmar
el diagndstico de poliomielitis, lo cual supone el aislamiento y la caracterizacion del poliovirus de las heces de los
pacientes con PFA para determinar si se trata de virus asociados a la vacuna, derivados de ella o salvajes.’ Se usa la
PCR (reaccion en cadena de la polimerasa) para secuenciar el genoma del poliovirus.

Segun los resultados del laboratorio y el examen del comité nacional de expertos en poliomielitis, los casos se
clasifican a su vez como confirmados, compatibles con poliomielitis o0 negativos.

Vacunas

Los programas de inmunizacion nacionales usan en la actualidad uno o ambos tipos de vacunas antipoliomieliticas:
OPV e IPV. La IPV, elaborada y autorizada por primera vez en 1955, se administra como inyeccidn y esta disponible
solo como vacuna trivalente. La OPV fue autorizada en 1961 como vacuna monovalente (mOPV) y en 1963 como
vacuna trivalente (tOPV).

1. Vacuna antipoliomielitica oral (OPV)

La OPV se compone de poliovirus vivos atenuados producidos por pase de las correspondientes cepas parentales de
poliovirus salvaje (PVS) en células no humanas para obtener las 3 cepas vacunales (Sabin 1, 2 y 3). La atenuacién del
virus en cultivo reduce en gran medida su neurovirulencia y transmisibilidad.’

En la actualidad se utilizan varias formas de OPV: 1) la OPV trivalente (tOPV) dirigida contra los tipos 1, 2 y 3, que
es utilizada en muchos paises en vacunaciones sistematicas o suplementarias; 2) la OPV bivalente dirigida contra los
tipos 1y 3 (bOPV) y 3) las OPV monovalentes dirigidas contra el tipo 1 (mOPV1) o el tipo 3 (mOPV3). La OPV
monovalente dirigida contra el tipo 2 (mOPV2) ha sido aprobada, pero cabe esperar que se utilice principalmente en
respuesta a un brote epidémico (véase més adelante) usando la reserva de urgencia.’

La erradicacion del PVVS2 en 1999, unida a la persistencia de poliovirus neurovirulentos circulantes derivados de una
cepa vacunal de tipo 2 (cVDPV2s), condujo a una recomendacion segin la cual se procederia al cese mundial
coordinado del uso del componente de tipo 2 de la OPV tan pronto como fuera posible. La OPV2 monovalente se

4 Sutter RW et al. Defining surrogate serologic tests with respect to predicting protective vaccine efficacy: Poliovirus vaccination. Williams JC, Goldenthal KL, Burns D, Lewis BP (eds), in Combined
Vaccines and Simultaneous Administration: Current Issues and Perspectives. New York Academy Sciences, New York, 1995; 289-299.

5 WHO-IVB, Polio Laboratory Manual 2004 (http://whglibdoc.who.int/hq/2004/WHO_IVB_04.10.pdf , consultado en enero de 2014).
Sabin AB, Boulger LR. History of Sabin attenuated poliovirus oral live vaccine strains. J Biol Standardization. 1973; 1:115-118.

7 Recommendations to assure the quality, safety and efficacy of live attenuated poliomyelitis vaccine (oral). [Replacement of: WHO Technical Report Series 904, Annex 1 and Addendum TRS 910, Annex

1]. Ginebra: Organizacién Mundial de la Salud; 2012. Disponible Gnicamente en inglés en: http://www.who.int/biologicals/vaccines/BS2185_OPV_Post_ECBS_DB_TZ_DBFinal12Feb2013.pdf ,
consultado en enero de 2014.



utilizaria entonces en respuesta a cualquier brote epidémico de tipo 2 tras la suspension de la OPV2, p.ej., en respuesta
a un brote causado por la aparicion de cVDPV2.

La OPV se administra en dos gotas (~0,1 ml) introducidas directamente en la boca. Dada su extrema sensibilidad al
calor debe mantenerse congelada si la conservacion es a largo plazo o, una vez descongelada, a temperaturas de entre
+2 °Cy +8 °C durante 6 meses como maximo. Los indicadores termosensibles de los viales de vacuna sefialan si la
vacuna se ha conservado en las condiciones de temperatura adecuadas.

Inocuidad de la OPV

Los Unicos acontecimientos adversos graves que se asocian a la OPV son raros: la poliomielitis paralitica asociada a la
vacuna (PPAV) y la aparicion de poliovirus derivados de la cepa vacunal (VDPV).” Todos los datos disponibles
indican que la OPV no es teratdgena y que puede administrarse sin peligro a las gestantes y las personas con infeccion
por el VIH.

Poliomielitis paralitica asociada a la vacunacién (PPAV)

Los casos de PPAV son clinicamente indistinguibles de la poliomielitis causada por PVS. Dada la complejidad del
diagnodstico y de la clasificacion de la PPAV,? es necesario que un comité de clasificacion compuesto de expertos
nacionales efectlie un seguimiento y un examen adicionales, de modo que se dispone de pocos datos sobre la PPAV
procedentes de paises en desarrollo. La incidencia de PPAV se ha estimado en 2—4 casos por millén de individuos de una
cohorte de nacimiento y por afio en los paises que utilizan la OPV. La PPAV afecta tanto a las personas que reciben una
OPV como a los contactos no inmunizados de las mismas. La OPV?2 es responsable del 40% de los casos de PPAV.°

Los datos disponibles revelan diferencias en la epidemiologia de la PPAV entre los paises en desarrollo y los paises
industrializados. En estos ultimos, la PPAV se manifiesta principalmente durante la lactancia, asociada a la primera dosis
de OPV, y desciende bruscamente (> 10 veces) con las dosis siguientes de OPV. En los paises de menores ingresos,
donde las tasas de seroconversion con la vacuna son relativamente bajas, este descenso es méas gradual, y la PPAV puede
declararse con la segunda dosis de OPV o con dosis posteriores de la vacuna; la distribucion de la enfermedad en funcién
de la edad se concentra en la franja etaria de 14 afios. Los datos de la India’® y de Iran'* muestran que, en los entornos
de menores ingresos, la edad de aparicion de la PPAV es mas avanzada Yy se asocia en gran medida a la segunda dosis 0 a
dosis posteriores de la OPV. Se piensa que los factores que mas contribuyen a esta diferencia son la menor reactividad
inmunitaria a la OPV y la mayor prevalencia de anticuerpos de origen materno en las poblaciones de los paises de
ingresos bajos. La introduccion de una dosis de IPV antes de la administracién de una OPV condujo a la eliminacién de
la PPAV en Hungria.'? Los paises con elevada cobertura de vacunacion sistemética que sustituyen la OPV por la IPV en
sus programas nacionales de inmunizacion logran eliminar sistematicamente los casos de PPAV.

Poliovirus derivados de cepas vacunales (VDPV)

Si se multiplican prolongadamente en una persona o en la comunidad, los virus atenuados de las vacunas OPV
elaboradas con virus vivos (virus Sabin) pueden volver a adquirir las caracteristicas de neurovirulencia y transmisibilidad
de los PVS. Pueden transformarse en VDPV circulantes que provocan casos o brotes de poliomielitis paralitica.*® **

Los VDPV son formas genéticamente divergentes del virus vacunal Sabin de origen, definidos por convencién como
virus que presentan una divergencia genética > 1%, en el caso del PV1y el PV3, 0 > 0,6%, en el caso del PV2. Estos
virus se subdividen a su vez en 3 categorias: 1) VDPV circulantes (cVDPV), cuando existen pruebas de que se
transmiten de una persona a otra en la comunidad; 2) VDPYV asociados a inmunodeficiencia (iVDPV), que se aislan con
escasa frecuencia en personas con inmunodeficiencias de linfocitos B primarias o inmunodeficiencias combinadas (con
déficit de produccion de anticuerpos) que padecen infecciones por VDPV prolongadas (en algunos casos se ha notificado
una excrecion de virus capaz de persistir durante 10 afios 0 més);"* y 3) VDPV ambiguos (aVDPV), que son aislados
clinicos de personas sin inmunodeficiencia conocida o aislados de aguas residuales y de origen desconocido.®

8 Sutter RW et al. A new epidemiologic and laboratory classification system for paralytic poliomyelitis cases. Am Public Health. 1989; 79:495-498.
o Strebel PM et al. Epidemiology of poliomyelitis in the United States one decade after the last reported case of indigenous wild virus-associated disease. Clin Inf Dis. 1992; 14:568-579.
10Kohler KA et al. Vaccine-associated paralytic poliomyelitis in India during 1999: decreased risk despite massive use of oral polio vaccine. Bull World Health Organ. 2002; 80(3):210-216.

11
Considerations for the timing of a single dose of PV in the routine immunization schedule
(http://www.who.intimmunization/sage/meetings/2013/november/1_Sutter_IPV_age_tech_background_14_October_2013_final.pdf , consultado en enero de 2014).

12D(")mék |. Experiences associated with the use of live poliovirus vaccine in Hungary,1959-1982. Rev Inf Dis. 1984; 6(Suppl. 2):5413-S418.

13Estivariz CF et al. (2008). A large vaccine-derived poliovirus outbreak on Madura Island — Indonesia. J Inf Dis. 2005; 197:347-354.

14 Jenkins HE et al. Implications of a circulating vaccine-derived poliovirus in Nigeria for polio eradication. N Eng J Med. 2010; 362:2360-2369.

1SCenters for Disease Control and Prevention, Update on vaccine-derived polioviruses. MMWR. 2006; 55:1093-1097.

16Duintjer Tebbens RJ et al. Oral poliovirus vaccine evolution and insights relevant to modelling the risks of circulating vaccine-derived polioviruses. Risk Analysis. 2013; 33(4):680-702.



El comportamiento de los cVDPV puede ser similar o idéntico al de los PVS, con tasas significativas de ataque
paralitico y una transmision sostenida entre personas. Han perdido las mutaciones de atenuacién iniciales, pueden
multiplicarse a 39,5 °C y suelen ser el resultado de una recombinacién con otras especies de enterovirus C. Los
cVDPV fueron reconocidos por primera vez en 2000 durante un brote en La Espafiola."” La experiencia reciente indica
que una baja cobertura vacunal es un importante factor de riesgo de aparicion de brotes de cVDPV (La Espafiola), que
los cVDPV tienen la capacidad de volverse endémicos (Nigeria, Egipto)*® y que los VDPV pueden ser importados y
propagarse en poblaciones infravacunadas de paises desarrollados (comunidad Amish, EE.UU.)."

En 2012, 9 paises notificaron casos de poliomielitis paralitica asociada a cVDPV, la mayoria de ellos derivados de una
cepa Sabin 2. EI mayor nimero de casos se registrd en la Republica Democrética del Congo (n = 17) y el Pakistan

(n =16). En 2013, 7 paises notificaron casos de poliomielitis paralitica por cVDPV, todos asociados a una cepa Sabin
2: el mayor nimero de casos los comunicé el Pakistan (n = 44).2° También se han descrito casos de cVDPV con
los tipos 1y 3.

Inmunogenia y efectividad

La efectividad de la OPV para luchar contra la poliomielitis y eliminar de la circulacion los poliovirus salvajes ha
guedado ampliamente demostrada por el descenso brusco del nimero de casos de poliomielitis después de la
introduccion de la OPV en paises industrializados y en desarrollo.?* La OPV ha sido la vacuna de eleccién para la
GPEI y permitio la erradicacion mundial del PVS2 en 1999.

Durante las primeras 1 a 3 semanas posteriores a la vacunacion, la mayoria de las personas vacunadas no inmunes
excretan la cepa vacunal de la OPV en las secreciones nasofaringeas y las heces. En poblaciones no vacunadas, esos
virus vacunales se transmiten facilmente dentro y fuera de los hogares, con el beneficio colateral de proteger a los
individuos no inmunizados o de reforzar la inmunidad existente en otras personas.

Pese a que las personas vacunadas no inmunes excretan virus tras la administracion inicial de una OPV, dicha
excrecion disminuye de forma significativa cuando la vacuna se administra a nifios que han recibido previamente una
OPV (razén de productos cruzados (odds ratio) general: 0,13 [intervalo de confianza del 95%: 0,08 a 0,24]).%

En los paises de ingresos altos, las tasas de seroconversion en nifios que reciben 3 dosis de tOPV son de alrededor del
100% contra los tres tipos de poliovirus.”® ?* En los estudios de casos y controles realizados a gran escala en Taiwan®
y Oman?, se estimé que la efectividad sobre el terreno de la pauta de administracion de 3 dosis de tOPV era > 90%.
No obstante, en ciertos paises en desarrollo, la misma pauta de vacunacién infantil (3 dosis de tOPV) indujo
anticuerpos detectables contra los poliovirus de tipo 1, 2 y 3 en solo el 73% (intervalo: 36%-99%), el 90% (intervalo:
77%-100%) y el 70% (intervalo: 40%-99%) de los nifios, respectivamente.”’ En los paises de menores ingresos, la
respuesta a la OPV parece variar segun el pais o region; por ejemplo, en el norte de la India, las tasas de
seroconversion son relativamente bajas,”®* pero en Tailandia® e Indonesia® son altas.

La respuesta humoral reducida a la OPV que se observa en los nifios de algunos entornos de ingresos bajos se debe a
complejas interacciones entre el hospedador (p.ej., concentracion de anticuerpos maternos, inmunidad intestinal
deficiente en nifios malnutridos, diarrea en el momento de la vacunacién y exposicion en el hogar a otras personas que
han recibido una OPV), la vacuna y su administracion, y el entorno (p.ej., prevalencia de agentes infecciosos entéricos).
En esos entornos, el virus vacunal de tipo 2 interfiere las respuestas inmunitarias a los virus vacunales de los tipos 1y 3,
de modo que el tipo 2 es el que induce preferentemente la seroconversion y los nifios necesitan varias dosis de OPV para

17Kew OM et al. Outbreak of poliomyelitis in Hispaniola associated with circulating type 1 vaccine—derived poliovirus. Science. 2002; 296:356-359.
1E'Yang C-F et al. Circulation of endemic type 2 vaccine-derived poliovirus in Egypt, 1983 to 1993. J Virol. 2003; 77: 8366-8377.
19Alexander JP et al. Transmission of imported vaccine-derived poliovirus in an under-vaccinated community: Minnesota , USA. J Inf Dis. 2009; 391-397.
Circulating vaccine-derived poliovirus (cVDPV) 2000-2013 (http://www.polioeradication.org/Dataandmonitoring/Poliothisweek/Circulatingvaccinederivedpoliovirus.aspx , consultado en enero de 2014).
21Gradacic’)n de pruebas cientificas — tabla I: Eficacia/efectividad de la OPV. Disponible solamente en inglés en: http://www.who.int/immunization/polio_grad_opv_effectiveness.pdf .

22
Hird TR et al. Systematic review of mucosal immunity induced by oral and inactivated poliovirus vaccines against virus shedding following oral poliovirus vaccine challenge. PLoS Pathogens. 2012;
8(4)e1002599.

3Bar—On ES et al. Combined DTP-HBV-HIB vaccine versus separately administered DTP-HBV and HIB vaccines for primary prevention of diphtheria, tetanus, pertussis, hepatitis B and Haemophilus
influenzae b (HIB).Cochrane Database Systematic Review. 2012 (http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005530.pub3/pdf/standard , consultado el 24 de enero de 2014).

4McBean AM et al. Serologic response to oral polio vaccine and enhanced potency inactivated polio vaccines. Am J Epidem. 1988; 128:615-628.

25Kim—FarIey RJ et al Outbreak of paralytic poliomyelitis, Taiwan. Lancet. 1984; 2:1322-1324.

26Sutter RW et al. Outbreak of paralytic poliomyelitis in Oman: evidence for widespread transmission among fully vaccinated children. Lancet. 1991; 338:715-720.

27Patriarca PA. Factors affecting the immunogenicity of OPV in developing countries: a review. Rev Inf Dis. 1991; Sep-Oct; 13(5):926-939.

28Estivariz CF et al. Immunogenicity of poliovirus vaccines administered at age 6-9 months in Moradabad District, India: A randomized controlled phase 3 trial. Lancet Inf Dis. 2012; 12:128-135.
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responder a los 3 serotipos. Un ensayo clinico en el que se evalud la capacidad inmundgena de diferentes formulaciones
de OPV (mOPV1, mOPV3y bOPV) en comparacidn con la tOPV en una poblacion hindu revel6 que las tasas de
seroconversion contra el poliovirus de los tipos 1y 3 después de la administracién de la bOPV eran significativamente
mayores que las inducidas por la tOPV.* La seroconversion acumulativa tras la administracion de 2 dosis contra el
poliovirus de tipo 1 fue del 90% con la mOPV1 y del 86% con la bOPV, frente al 63% con la tOPV; para el tipo 3, dicha
seroconversion era del 84% con la mOPV 3y del 74% con la bOPV, frente al 52% con la toPV. 2

Una dosis de OPV administrada al nacer o cuanto antes después del nacimiento puede mejorar sensiblemente las tasas
de seroconversion contra los 3 tipos de poliovirus tras la administracion de dosis subsiguientes en algunos entornos e
inducir una proteccion mucosa antes de que los patégenos entéricos puedan interferir la respuesta inmunitaria.®** En
teoria, la administracion de la primera dosis de OPV cuando el lactante todavia esta protegido por los anticuerpos de
origen materno también puede prevenir la PPAV.

Aungue los datos de seroconversion contra el tipo 1 de la OPV como resultado de la administracion de una dosis al nacer
son muy variables —desde tasas bajas en la India (del 10-15%) hasta tasas altas en Sudafrica (76%), pasando por tasas
moderadas en Egipto (32%)-, los datos procedentes del Brasil, China, Ghana y la India demuestran que, por lo general,
la dosis administrada al nacer aumenta la concentracion de anticuerpos neutralizantes de los poliovirus y las tasas de
seroconversién inducidas por las dosis posteriores de OPV. Una revisién sistematica de informes publicados entre 1959
y 2011 sobre tasas de seroconversion en lactantes 4-8 semanas después de la administracion de una sola dosis al nacer (<
7 dias después del nacimiento) puso de manifiesto que: i) con la tOPV, la proporcién de recién nacidos seroconvertidos
al cabo de 8 semanas era del 6%—-42% (mediana: 25%) contra el poliovirus del tipo 1, del 2%-63% (mediana: 38%)
contra el tipo 2 y del 1%-35% (mediana: 15%) contra el tipo 3; ii) con la mOPV1, la proporcion de seroconversion era
del 10%-76% (mediana: 31%); (iii) con la mOPV3, la proporcion era del 12%-58% (mediana: 35%); y iv) en el Gnico
estudio sobre la bOPV, la tasa de seroconversion era del 20% contra el tipo 1y del 7% contra el tipo 3.%°

Duracion de la proteccion

No existe ninguna prueba de que la inmunidad protectora contra la poliomielitis paralitica disminuya con el tiempo.
Después de la induccion de inmunidad activa por vacunacion o por exposicion al poliovirus (medida habitualmente a
través del titulo de anticuerpos circulantes), la proteccion dura toda la vida. No obstante, los titulos de anticuerpos
decaen con el tiempo, y la seroprevalencia puede no reflejar el verdadero estado inmunitario de una determinada
poblacion. Aunque la presencia de anticuerpos detectables es un correlato fiable de la proteccion contra la
poliomielitis paralitica, no existen indicios de que la pérdida de anticuerpos detectables aumente la propension de los
individuos inmunocompetentes a contraer la forma paralitica de la enfermedad.

En los EE.UU., reclutas jévenes del ejército que habian recibido una vacuna contra la poliomielitis (principalmente
OPV) 15-25 afios atras presentaban tasas de seronegatividad bajas: 2,3% frente al poliovirus de tipo 1, 0,6% frente al
tipo 2 y 14,6% frente al tipo 3, sin diferencias significativas por edad, sexo o grupo étnico.*” En Gambia, tras una
vacunacion sistematica, se observaron concentraciones de anticuerpos contra el tipo 1 levemente menores en los nifios
de 8-9 afios que en los de 3-4 afios, pero los porcentajes de anticuerpos detectables eran practicamente idénticos en
ambas franjas etarias (88% y 89%, respectivamente). En la franja de 8-9 afios habia un nimero menor de nifios con
anticuerpos contra el tipo 3 que en la de 3—4 afios (78% frente a 89%, p <0,001). De los 67 nifios que habian recibido
solo 2 dosis de OPV, més del 80% de ellos seguia teniendo anticuerpos neutralizantes cuando se los sometié a una
prueba de deteccion al cabo de 5 afios.*®*

Administracién conjunta con otras vacunas

La OPV se administra usualmente junto con otras vacunas, como la BCG (bacilo de Calmette-Guérin), la DPT (contra
la difteria, la tos ferina y el tétanos), las vacunas contra la hepatitis B, el sarampion y Haemophilus influenzae de

tipo b (Hib), la vacuna antineumocdcica conjugada a base de polisacaridos neumocdcicos o las vacunas
antirrotaviricas— debido a que no se han observado interferencias en lo que concierne a la efectividad ni tampoco

32Sutter RW et al. Inmunogenicity of bivalent types 1 and 3 oral poliovirus vaccine: a randomised, double-blind, controlled trial. Lancet. 2010; 376 (9753):1682-1688.
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38Nishio O et al. The trend of acquired immunity with live poliovirus vaccine and the effect of revaccination: follow up of vaccinees for ten years. J Biol Standardization. 1984; 12(1):1-10.
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acontecimientos adversos con estas vacunas.” “°En el caso de las vacunas antirrotaviricas, se aprecio interferencia
después de la primera dosis, pero no después de la finalizacion de la serie primaria completa.**

No se ha observado ninguna interferencia inmunitaria con la OPV cuando ésta se administra simultdneamente con un
suplemento de vitamina A.2

Personas inmunodeprimidas como grupo especial de riesgo

En un pequefio nimero de personas con inmunodeficiencias primarias, la inmunizacion con la OPV puede entrafiar
infecciones que persisten durante largos periodos con la consiguiente excrecion cronica de VDPV mas
neurovirulentos: los iVDPV.* Hasta el dia de hoy, se conocen alrededor de 65 personas con inmunodeficiencias
primarias en el mundo que han padecido infecciones prolongadas con excrecion de iVDPV.* No obstante, todavia se
desconoce la verdadera incidencia de las infecciones crénicas por iVDPV,* pues solo algunas infecciones conducen a
la PFA, que es el marcador principal para detectar la poliomielitis. No se conoce ningun iVDPV que haya originado
casos secundarios con paralisis.

Los datos indican gue los sindromes de inmunodeficiencia adquirida (secundaria), como la infeccion por el VIH, no
producen una excrecion prolongada de poliovirus después de la administracion de una OPV.* La infeccion por el VIH
no parece ser un factor de riesgo de PPAV ni de poliomielitis paralitica debida a PVS.* Aunque en muchos paises en
desarrollo no se conoce el estado inmunitario de los lactantes, la OPV se administra a una edad en la que la infeccion
por el VIH no deberia haber causado inmunodeficiencia. La respuesta inmunitaria a la administracién de una OPV a la
edad habitual de inmunizacidn sistematica no parece diferir entre los lactantes infectados por el VIH y los lactantes no
infectados por este virus.*

2. Vacuna con poliovirus inactivado (IPV)

La IPV se elabora generalmente a partir de cepas seleccionadas de PVS —Mahoney o Brunhilde (tipo 1), MEF-1 (tipo
2) y Saukett (tipo 3) —, que en la actualidad se multiplican en cultivos de células Vero o en células diploides humanas.
Recientemente se concibid y se aprobo en el Japon una IPV a base de la cepa atenuada de virus Sabin (sIPV) con
objeto de reducir el nimero de plantas de fabricacién que generan grandes volimenes de PVS de titulo elevado para la
produccién tradicional de IPV. Los poliovirus Sabin suponen una menor amenaza ante una eventual diseminacién
(accidental o deliberada) desde la planta de produccion.*®

Todas las IPV actuales presentan una antigenicidad considerablemente mayor que las elaboradas en la década de
1950, por lo que también se conocen como «elPV» (IPV de mayor potencia). La fabricacion de la IPV consiste en la
inactivacion, con formaldehido, de los poliovirus derivados del cultivo celular a fin de obtener una formulacién final
con suficientes unidades antigénicas de cada serotipo (p.ej., > 40 unidades del tipo 1, 8 unidades del tipo 2 y 32
unidades del tipo 3).*° La IPV puede contener formaldehido y cantidades infimas de estreptomicina, neomicina o
polimixina B. Algunas formulaciones de IPV llevan 2-fenoxietanol (al 0,5%) como conservante. Las formulaciones de
IPV no contienen tiomersal (que es incompatible con la antigenicidad de la IPV). La vacuna debe refrigerarse para
preservar su potencia (véanse las recomendaciones del fabricante en el prospecto de la vacuna), pero no debe
congelarse, pues ello podria menoscabar la potencia.

La IPV esta disponible como producto independiente o como producto combinado con uno o0 mas antigenos de otras
vacunas, como los de la DTP, la vacuna contra la hepatitis B o la vacuna contra Hib.

Segun las especificaciones de los fabricantes, la IPV puede administrarse mediante una inyeccion subcutanea o
intramuscular. Si se combina con una vacuna con adyuvante debe inyectarse por via intramuscular.

También se puede administrar una fraccion de la dosis (es decir, una dosis incompleta) de la IPV independiente por
via intradérmica, aunque el uso intradérmico todavia no ha sido aprobado por ninguna autoridad sanitaria nacional.
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Inocuidad de la IPV

La IPV se considera una vacuna extremadamente inocua, ya sea que se administre sola o combinada con otras
vacunas. No se ha probado que exista una relacion causal con ningln acontecimiento adverso distinto del eritema
(0,5%—1%), la induracion (3%—11%) y el dolorimiento (14%—29%), todos locales y leves.*

Inmunogenia, eficacia y efectividad

La IPV ha demostrado ser extremadamente eficaz a la hora de estimular la produccion de anticuerpos antipolioviricos
circulantes en los paises de ingresos altos y los de ingresos bajos.*> *?En los EE.UU., una pauta de dos dosis logré la
seroconversion del 95% de las personas vacunadas contra los tres serotipos.>® En Cuba, donde han dejado de circular
PVSy el uso de la OPV es limitado, una pauta de tres dosis administradas a las 6, 10 y 14 semanas indujo anticuerpos
contra los poliovirus de tipol, 2 y 3 en el 94%, el 83% y el 100% de las personas vacunadas, respectivamente.> *°

La inmunogenia de las pautas de IPV no depende solamente del nimero de dosis, sino también de la edad a la que se
administra la vacuna debido a la interferencia que ejercen los anticuerpos maternos. Un estudio de la inmunogenia de
una pauta de tres dosis en Puerto Rico reveld tasas de seroconversion del 85,8%, 86,2% y 96,9% contra los serotipos
1, 2'y 3, respectivamente, cuando la vacuna se administraba con arreglo al calendario de 6, 10 y 14 semanas, y del
99,6%, 100,0% y el 99,1% cuando se administraba segln el calendario de 2, 4y 6 meses.>®

La IPV es menos eficaz que la OPV a la hora de inducir inmunidad en la mucosa intestinal en personas nunca antes
vacunadas. Los nifios que reciben una IPV y luego una OPV adquieren la infeccion y excretan los virus de la OPV en
las heces. No obstante, la IPV puede reducir la cantidad y la duracion de la excrecion de virus en las muestras de heces
y ello puede contribuir a disminuir la transmisién. Se ha sugerido que la IPV puede tener un mayor impacto en la
excrecion orofaringea, pero se dispone de escasos datos que avalan esta observacion.®’

La circulacion persistente de PVS en Israel en 2013% ilustra las diferencias que existen entre la reduccion de la
excrecion virica lograda con una u otra vacuna (OPV o IPV): dichas diferencias indican que la transmision de PVS
puede continuar durante meses sin ser detectada en zonas con gran cobertura de IPV donde los factores locales
facilitan la transmision (p.gj., higiene deficiente y malas condiciones de vida).

Una revision sistematica de las tasas de seroconversion tras la administracion de una dosis unica de IPV en el momento
de nacer o poco después del nacimiento (< 7 dias después) revel6 una tasa de seroconversion del 8-100% contra el tipo
1, del 15-100% contra el tipo 2 y del 15-94% contra el tipo 3, determinada a las 4-6 semanas de edad.*® Semejante
variacion de las tasas de seroconversion se debe probablemente a los diferentes grados de interferencia que ejercen los
anticuerpos maternos. La seroconversion depende en gran medida de la edad de la persona vacunada. Incluso en ausencia
de seroconversion, la IPV puede sensibilizar el sistema inmunitario de los individuos hasta el momento de recibir una
dosis de refuerzo posterior. En un ensayo aleatorizado y controlado de gran envergadura que se realizé en lactantes
cubanos de 4 meses, el 63% de los lactantes presentaron seroconversion contra el tipo 2 tras la administracion de una
sola dosis completa de IPV por via intramuscular, y el 98% de los lactantes que no presentaron seroconversion habian
sido sensibilizados con éxito (es decir, generaron anticuerpos detectables en los 7 dias posteriores a la administracion de
una segunda dosis, lo que no cabe esperar en una poblacion sin exposicion previa).>* ** ®* En resumen, la administracion
de una dosis completa de IPV produjo la seroconversion o la sensibilizacion inmunitaria del 99% de los lactantes
estudiados, aunque todavia se desconoce la amplitud de la proteccion contra la paralisis conferida por la propia
sensibilizacion en caso de reinfeccion. Datos procedentes de Hungria revelan que la PPAV desaparecié después de la
introduccidn de una pauta de vacunacion secuencial con una dosis de IPV antes de la OPV. No obstante, la investigacion
de un brote de poliomielitis por PVS revelé porcentajes de efectividad del 36 y 89% con 1y 2 dosis de IPV,
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respectivamente, que concuerdan con las tasas de seroconversion contra el serotipo correspondiente posteriores a la
administracion de 1y 2 dosis. Otros ensayos han demostrado que la administracion méas temprana de una dosis de IPV
(p.€j., a las 6-8 semanas) produce tasas de seroconversion mucho menores (del 32-39%) contra el tipo 2.24%%62

La administracién intradérmica de una IPV ofrece la posibilidad de reducir los costos asociados a esta vacuna. El
ahorro de antigenos mediante la administracion intradérmica de 1PV ha sido objeto de estudios exhaustivos.®*>°%¢7
Siempre y cuando se utilice una pauta adecuada (dosis administradas a partir de los 2 meses de vida dejando
transcurrir 2 meses entre cada administracion), estos estudios por lo general han demostrado que una fraccion de la
dosis de IPV (por ejemplo, 1/5 de la dosis completa) produce tasas de seroconversién menores después de una dosis
Unica, pero que después de dos dosis se obtienen tasas similares a las que se logran con la administracion de dos dosis
completas. En todos los casos, empero, los titulos medianos inducidos eran menores con la fraccion de la dosis.®

A la hora de elegir la edad 6ptima para afiadir una dosis de IPV al programa de inmunizacion sistematica con una
OPV en los paises de menores ingresos se debe lograr un equilibrio entre la necesidad de i) maximizar la
inmunogenia, ii) minimizar el riesgo de PPAV vy iii) lograr una buena cobertura con un minimo de abandonos.™

Duracién de la proteccion

Datos sobre la duracion de la proteccion inducida por la IPV procedentes de paises de ingresos altos indican que los
anticuerpos circulantes persisten durante décadas (posiblemente durante toda la vida). No obstante, como los titulos de
anticuerpos disminuyen con el tiempo, algunos adultos pueden carecer de anticuerpos detectables. Por lo general, se
detecta la presencia de anticuerpos neutralizantes de los poliovirus en todas las personas vacunadas 5 afios después de
la administracion de la serie de inmunizacion primaria de 3—4 dosis.** " Se han encontrado anticuerpos neutralizantes
en la totalidad de 250 adultos jovenes suecos que habian recibido 3 dosis de IPV durante la lactancia.”™ "2

Pese a que los anticuerpos pueden disminuir con el tiempo en algunas personas, y dejar incluso de ser detectables, no
existen indicios de que ello aumente el riesgo de contraer poliomielitis (la forma paralitica de la enfermedad).* De
todos modos, como practicamente todos los paises de ingresos altos usan 3 0 mas dosis vacunales, no esta claro como
este hecho puede aplicarse a la inmunidad a largo plazo inducida por una dosis Unica.

Administracion conjunta con otras vacunas

No se ha notificado ninguna interferencia clinicamente importante cuando la IPV se usa en asociacion con vacunas
aprobadas tales como la vacuna contra la difteria, la tos ferina y el tétanos —ya sea celular (DPTc) o acelular (DPTa)-,
la vacuna contra Hib, la vacuna contra la hepatitis B, la vacuna antineumococica conjugada a base de polisacaridos
neumocacicos o la vacuna antirrotavirica.*

Personas inmunodeprimidas y grupos de riesgo especiales

Algunos paises que utilizan la OPV administran la IPV en lugar de aquella a grupos de riesgo especiales, como los
lactantes con infeccién por el VIH. Un estudio puso de manifiesto que el 80% de los nifios infectados por el VIH y cuyo
sistema inmunitario estaba presuntamente intacto presentaban seroconversion después de 2 dosis de IPV.” Los adultos
hemofilicos respondian a la IPV, pero la infeccion por el VIH en este grupo tenia un efecto perjudicial sobre los titulos
de anticuerpos en general.” Los pacientes con insuficiencia renal cronica™ y los pacientes reinmunizados después de un
trasplante de médula 6sea’® respondian bien a la vacuna, aunque se necesitaban por lo menos 2 dosis de IPV.
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Uso simultaneo de la OPVy la IPV

En los paises en desarrollo, la utilizacion simultanea de la OPV y la IPV ha inducido sistematicamente respuestas
humorales elevadas contra los 3 tipos de poliovirus, acordes con el uso de dosis multiples de vacunas
antipoliomieliticas. Un estudio realizado en 3 paises —-Oman, Tailandia y Gambia— en el que se compar6 la OPV
administrada al nacer con una pauta vacunal compuesta exclusivamente de una OPV o de la combinacién de una OPV
con una IPV, administradas a las 6, 10 y 14 semanas en ambos casos, reveld que, en Oman y Gambia, los lactantes
gue habian recibido simultaneamente la IPV y la OPV presentaban las mayores tasas de seroconversion. En cambio,
en Tailandia, se obtuvieron tasas de seroconversion similares en ambos grupos.® En el Pakistéan, la comparacion de las
respuestas seroldgicas a diversas pautas de OPV o de IPV, o0 a pautas combinadas (IPV + OPV), confirmé que la
mejor respuesta inmunitaria se obtenia con la pauta combinada de IPV+OPV.”’ Las pautas combinadas de IPV+OPV
podrian corregir la menor capacidad inmundégena de la OPV en los paises en desarrollo.

El impacto clinico de la administracion conjunta de ambas vacunas (IPV+OPV) se demostré en la Franja de Gaza,
donde la incidencia de poliomielitis paralitica seguia siendo alta (> 10 casos/100 000 habitantes) pese a la cobertura
del 90% lograda con la OPV. Después de la sustitucion de la OPV sola por la pauta combinada de IPV+OPV, la
incidencia anual de poliomielitis paralitica descendi6 de 10 a 2,2 casos por 100 000 habitantes durante los primeros 3
afios y luego a 0,16 casos por 100 000 habitantes en los 5 afios siguientes (1981-1985).

Uso secuencial de la OPV y la IPV

La administracion secuencial de una IPV seguida de una OPV parece reducir o prevenir la PPAV sin afectar los
niveles elevados de inmunidad de la mucosa intestinal conferida por la OPV. Pautas secuenciales en las que primero
se administra una IPV y luego 2 o0 mas dosis de una OPV se han utilizado o estudiado en diversos paises, como Israel,
Oman, el Pakistan, el Reino Unido y los Estados Unidos. Tales pautas reducen el nimero de dosis de IPV 'y, en teoria,
pueden optimizar la capacidad inmundgena humoral o0 mucosa de las vacunas antipoliomieliticas. Esta estrategia logro
prevenir eficazmente la poliomielitis debida a la PPAV en Dinamarca,”” donde se usé una pauta de 3 dosis de IPV
seguidas de 3 dosis de OPV; en Hungria,*? donde se us6 una pauta de 1 dosis de IPV seguida de 3 dosis de OPV; y en
los Estados Unidos,”® donde se recomendd la administracion de 2 dosis de IPV antes de 2 dosis de OPV.

Estudios anteriores también indican que una sola dosis de IPV permitira cubrir eficazmente el déficit inmunitario contra
los poliovirus de tipo 2 (y de tipo 1 0 3) que se observa en nifios previamente vacunados con tOPV."**® Ademés, un
estudio reciente realizado en la India puso de relieve que, en los lactantes y nifios (de 6-11 meses y 5-10 afios,
respectivamente) que habian recibido dosis multiples de una OPV, la administracion de una dosis Unica de IPV reforzaba
la inmunidad de la mucosa intestinal y reducia en un 39-76% la prevalencia de excrecion (el porcentaje dependia de la
franja etaria) tras una exposicion previa a la OPV, en comparacion con la ausencia de vacunacion antipoliomielitica.**

Existen pocos datos que demuestren especificamente los beneficios de una dosis de OPV en individuos vacunados con
una IPV. Los magros resultados de un ensayo clinico realizado en Gambia no revelaron ninguna diferencia
significativa de seroconversién en los lactantes que habian recibido una serie primaria de dosis de OPV o de IPV
seguida de una OPV de refuerzo al cabo de un afio (OPV-OPV frente a IPV-OPV).22 8

Costoefectividad de la erradicacion de la poliomielitis

Un andlisis econdmico de la erradicacion de la poliomielitis en tanto que estrategia reflejo la situacion del programa
en febrero de 2010, incluidas las politicas a seguir después de la erradicacion («posterradicacionales»). Para el analisis
de costoefectividad de las intervenciones de erradicacion se tuvieron en cuenta las experiencias actuales
(«preerradicacionales») y dos posibles politicas futuras de vacunacién posterradicacionales. A efectos comparativos,
se us6 como referencia la vacunacion sistematica contra la poliomielitis sin actividades especificas de erradicacion. La
incidencia de la poliomielitis se estimé usando un modelo dinamico de transmision de la infeccion y costos calculados
en funcion del nimero de nifios vacunados. Segun los criterios convencionales, la estrategia de erradicacion de la
poliomielitis resulté ser extremadamente eficaz en relacion con el costo. El analisis de sensibilidad indicé que los
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beneficios netos positivos de la GPEI permanecian inmutables ante una gran variedad de supuestos y proporciond una
contundente justificacion econdmica para la erradicacion de la poliomielitis a pesar de los mayores costos. Los
beneficios netos adicionales de la erradicacién de la poliomielitis entre 1988 y 2035 se estimaron en US$ 40 000—

50 000 millones (US$ de 2008; valores netos de 1988); el menor valor corresponde a la mayor adopcion de IPV. Pese
a los elevados costos del logro de la erradicacion en los paises de ingresos bajos, dichos costos representan
aproximadamente el 85% de los beneficios netos totales generados por la GPEI en el analisis de casos basicos.®

Los analisis por paises de la costoefectividad adicional de la sustitucion de la OPV por la IPV (en Australia, Sudafrica
y los EE.UU.) con el objetivo principal de prevenir la PPAV permitieron llegar a la conclusion de que dicha
sustitucion no era eficaz en relacion con el costo.®*%# Pese al costo adicional, dichos paises pasaron a adoptar la IPV
para evitar el riesgo de PPAV. Cabe esperar que el costo de la IPV disminuya a medida que aumente la demanda
mundial de esta vacuna.

Posicion de la OMS

Todos los lactantes del mundo deben estar completamente vacunados contra la poliomielitis, y cada pais debe tratar de
alcanzar y mantener unos niveles elevados de cobertura con vacunas antipoliomieliticas para materializar el
compromiso mundial de erradicacion de la poliomielitis.

Vacunacion con la OPV y la IPV

La OMS ya no recomienda la pauta de vacunacion compuesta exclusivamente de OPV. Todos los paises que en la
actualidad usen solamente una OPV deben afiadir por lo menos 1 dosis de IPV a dicha pauta. El objetivo principal de
la dosis de IPV es mantener la inmunidad contra el poliovirus de tipo 2 tanto durante la retirada mundial planificada
de la OPV2 y la sustitucién mundial prevista de la tOPV por la bOPV como después de dicha retirada y sustitucion.
Segun el momento en que se administre la IPV, la introduccion de esta vacuna puede reducir el riesgo de PPAV. La
adicion de una dosis de IPV reforzara la inmunidad humoral y la inmunidad mucosa contra los poliovirus de los tipos
1y 3, lo cual también puede acelerar la erradicacion de esos PVS.

En los paises donde la poliomielitis es endémica o con elevado riesgo de importacion y propagacion ulterior de
poliovirus,®” la OMS recomienda una dosis de OPV al nacer (dosis «cero») seguida de una serie primaria de 3 dosis de
OPV y al menos 1 dosis de IPV.

La dosis cero de OPV debe administrarse al nacer o lo antes posible después del nacimiento para maximizar las tasas
de seroconversion con dosis posteriores e inducir la proteccion mucosa antes de que los patdgenos entéricos puedan
interferir la respuesta inmunitaria. Asimismo, la administracion de la primera dosis de OPV cuando los lactantes estan
todavia protegidos por los anticuerpos de origen materno puede, al menos en teoria, prevenir la PPAV. Aun en los
casos de infeccion perinatal por el VIH, la administracion temprana de la OPV parece ser bien tolerada, y no se tiene
registro de ningun riesgo adicional de PPAV en tales nifios.

La serie primaria de 3 dosis de OPV mas 1 dosis de IPV se puede comenzar a administrar a partir de las 6 semanas de
vida dejando transcurrir por lo menos 4 semanas entre cada dosis de OPV. Si se administra 1 dosis de IPV, esta debe
administrarse a partir de las 14 semanas de vida (cuando los anticuerpos maternos hayan disminuido y la capacidad
inmundgena sea significativamente mayor) y puede administrarse conjuntamente con una dosis de OPV. Los paises
pueden contemplar el uso de pautas alternativas en funcién de los datos epidemioldgicos locales, especialmente del
riesgo comprobado de PPAV antes de los 4 meses de edad.

La serie primaria puede administrarse segun el calendario habitual de los programas de inmunizacién nacionales, por
ejemplo, a las 6, 10 y 14 semanas (OPV1, OPV2, OPV3+IPV) o alos 2, 4 y 6 meses (OPV1, OPV2+IPV, OPV3 u
OPV1, OPV2, OPV3+IPV). Tanto la OPV como la IPV pueden administrarse simultaneamente con otras vacunas
infantiles.

En los lactantes que comiencen tardiamente la pauta de inmunizacion habitual (edad > 3 meses), la dosis de IPV debe
administrarse en el primer contacto vacunal.
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Como alternativa a la inyeccion intramuscular de una dosis completa de IPV, los paises pueden optar por el uso de
fracciones iguales a 1/5 de la dosis completa por via intradérmica, en cuyo caso serad necesario tener en cuenta el costo
programatico y las implicaciones logisticas de esta opcién.

No se ha comprobado que la administracion de dosis de refuerzo de OPV tras la finalizacion de la serie primaria
recomendada de 3 dosis de OPV y al menos 1 dosis de IPV reporte algin beneficio.

La ejecucion de la nueva pauta (de 3 dosis de OPV + 1 dosis de IPV) no suple la necesidad de realizar actividades de
inmunizacion suplementarias (AIS). Aquellos paises que no disponen de suficiente cobertura vacunal sistematica y
recurren a las AlS para aumentar la inmunidad de la poblacion deben seguir haciéndolo hasta que la inmunizacion
sistematica mejore.

Pauta de uso secuencial IPV-OPV

En los paises que presentan una cobertura vacunal elevada (p.gj., 90%-95%) y un riesgo de importacion reducido
(paises limitrofes y conexiones con una cobertura vacunal igualmente elevada), se puede utilizar una pauta secuencial
de IPV-OPV cuando exista un considerable riesgo de PPAV. Si se administra la pauta secuencial de IPV-OPV, tras la
administracion inicial de 1 o 2 dosis de IPV, hay que administrar por lo menos 2 dosis de OPV para lograr suficientes
niveles de proteccion en la mucosa intestinal y una disminucion de la carga de morbilidad atribuida a la PPAV. Para
las pautas secuenciales de IPV-OPV, la OMS recomienda administrar la IPV a los 2 meses de vida (p. €j., una pauta
de 3 dosis de IPV-OPV-OPV, respectivamente) o a los 2 meses y los 3—4 meses de vida (p.€j., una pauta de 4 dosis de
IPV-IPV-OPV-OPV, respectivamente) y, a continuacion, por lo menos 2 dosis de OPV. Cada dosis de la serie
primaria debe administrarse dejando transcurrir un intervalo de 4-8 semanas entre cada dosis, segun el riesgo de
exposicion a los poliovirus en la primera infancia.

Pauta de uso exclusivo de IPV

En los paises que presentan una cobertura vacunal permanentemente elevada y un minimo riesgo de importacion y de
transmision de PV'S, cabe la posibilidad de utilizar una pauta compuesta exclusivamente de IPV. La IPV se administra
habitualmente por via intramuscular, dado que es menos reactégena que por via subcutanea, y puede incluirse entre
los componentes de una vacuna combinada. Se debe administrar una serie primaria de 3 dosis de IPV a partir de los 2
meses de vida. Si la serie primaria comienza antes (p.ej., a las 6, 10 y 14 semanas) entonces se debe administrar una
dosis de refuerzo al cabo de un intervalo de > 6 meses (para una pauta de 4 dosis).

Cambio a pautas secuenciales o al uso exclusivo de IPV

A fin de mitigar el riesgo de transmision no detectada, la OMS recomienda a los paises endémicos y a los paises con
riesgo elevado de importacion de PVS® que, por el momento, no pasen a utilizar la pauta de IPV sola ni la pauta
secuencial de IPV-OPV. Se debe adoptar la pauta de 3 OPV + 1 IPV recomendada actualmente, y las AIS deben
seguir apoyando los esfuerzos intensivos destinados a eliminar la transmisién de poliovirus. Cabe la posibilidad de
administrar la pauta de IPV sola o la pauta secuencial de IPV-OPV para minimizar el riesgo de PPAV, pero solamente
después de una evaluacion exhaustiva de la epidemiologia local.

Poblaciones especiales, contraindicaciones y precauciones

Las vacunas antipoliomieliticas (IPV u OPV) pueden administrarse sin riesgo alguno a lactantes con infeccién
asintomatica por el VIH. La prueba de deteccion del VIH no es un prerrequisito para la vacunacion.

La OPV esta contraindicada en pacientes gravemente inmunodeprimidos que padecen trastornos subyacentes
conocidos, como inmunodeficiencias primarias, trastornos del timo, infeccion sintomética por VIH o cifras reducidas
de linfocitos T CD4,* neoplasias malignas tratadas con quimioterapia, trasplante reciente de células madre
hematopoyeéticas, uso de medicamentos inmunodepresores o inmunomoduladores (p.ej., corticoesteroides sistémicos
en dosis altas, sustancias alquilantes, antimetabolitos, inhibidores del TNF-a, agentes bloqueantes de la IL-1 u otros
anticuerpos monoclonales dirigidos contra las células inmunitarias) o uso de radioterapia contra las células
inmunitarias, ya sea en ese momento o poco tiempo antes.

Administracién conjunta con otras vacunas

La IPL y la OPV pueden administrarse simultaneamente y tanto la una como la otra se pueden administrar asociadas a
otras vacunas en los programas nacionales de inmunizacién infantil.

El potencial de importacion se considera «muy importante» en los paises limitrofes de paises endémicos o de paises con brotes recurrentes; «importante» si existen antecedentes de importacion y un
transito transfronterizo denso, y «<moderado» en el resto del mundo.

9<15% (0 <750 para los lactantes <12 meses, <500 para los nifios de 1 a 5 afios y <200 para los nifios o personas > 6 afios).



Vacunacion de viajeros

Antes de viajar al exterior, las personas que residan en paises infectados por poliovirus (p.ej., paises con transmision
activa de poliovirus salvajes o de poliovirus derivados de cepas vacunales) tienen que haber recibido un ciclo completo
de vacunacion antipoliomielitica con arreglo a la pauta nacional, asi como una dosis de IPV o de OPV en el periodo de 4
semanas a 12 meses precedente al viaje, a fin de reforzar la inmunidad de la mucosa intestinal y de reducir el riesgo de
excrecion de poliovirus. Algunos paises exentos de poliovirus pueden exigir a los viajeros procedentes de paises
infectados por tales virus un certificado de vacunacién contra la poliomielitis para obtener visado de entrada, o pueden
requerir que los viajeros reciban una dosis vacunal adicional a su llegada al pais, 0 ambas cosas a la vez. Las personas
gue viajen a zonas infectadas deben ser vacunadas de conformidad con sus pautas nacionales.

Vacunacidn del personal sanitario

Todos los profesionales sanitarios del mundo tienen que haber finalizado un ciclo completo de vacunacién primaria
contra la poliomielitis.m



