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Introduccion
De conformidad con su mandato, entre cuyos cometidos esta el asesorar a los Estados Miembros en materia de politicas de salud,

la OMS publica una serie de documentos de posicion actualizados periédicamente acerca de las vacunas y las combinaciones de
vacunas contra enfermedades que inciden en la salud publica internacional. Tales documentos atafien principalmente al uso de las
vacunas en el marco de los programas de vacunacion a gran escala. En ellos se resume la informacion basica sobre las enfermedades

y las vacunas y se presenta, a modo de conclusion, la posicion actual de la OMS acerca del uso de las vacunas en el mundo.

Los documentos de posicion son examinados por expertos externos y por miembros del personal de la OMS antes de ser aprobados
por el Grupo de Expertos en Asesoramiento Estratégico sobre Inmunizacion (SAGE) de 1la OMS

(https://www.who.int/groups/strategic-advisory-group-of-experts-on-immunization). La calidad de los datos disponibles se evalia

de manera sistematica con el método GRADE (Clasificacion de la valoracion, elaboracion y evaluacion de las recomendaciones).
El proceso de toma de decisiones del SAGE queda reflejado en las tablas de datos de apoyo a las recomendaciones. El proceso de
preparacion de los documentos de posicion de la OMS referentes a las vacunas aparece descrito en:

https://www.who.int/publications/m/item/guidance-for-the-development-of-evidence-based-vaccine-related-recommendations.

Los documentos de posicion van dirigidos principalmente a los funcionarios nacionales de salud publica y a los directores de los
programas de vacunacion, pero también pueden ser de interés para los organismos internacionales de financiacion, los grupos
asesores en materia de vacunas, los fabricantes de vacunas, los profesionales de la salud, los investigadores, los medios de

informacion cientifica y la poblacion en general.

El presente documento de posicion de la OMS sobre las vacunas antipoliomieliticas, que reemplaza al publicado en el Parte
epidemioldgico semanal del 25 de marzo de 2016,' contiene un resumen de la marcha del programa de lucha contra la poliomielitis
después de la transicion sincronizada a escala mundial de la vacuna antipoliomielitica oral (VPO) trivalente a la bivalente que tuvo
lugar del 17 de abril al 1 de mayo de 2016. Las recomendaciones presentadas aqui ofrecen orientaciones actualizadas sobre el uso
de las vacunas antipoliomieliticas en el marco de los programas nacionales de vacunacion. Las recomendaciones referentes a las
vacunas contra la poliomielitis y el calendario vacunal son debatidas semestralmente por el SAGE; los elementos presentados en

esas reuniones se  pueden consultar  en: https://www.who.int/groups/strategic-advisory-group-of-experts-on-

Immunization/meetings.

Antecedentes

Epidemiologia
La poliomielitis o polio es una enfermedad aguda muy contagiosa causada por cualquiera de los tres serotipos de poliovirus (1, 2 o
3). La transmision puede tener lugar por via fecal-oral y oral—oral, siendo la primera la mas frecuente en las zonas donde el acceso

al agua y al saneamiento son deficientes. La enfermedad afecta principalmente a los nifios menores de cinco afios. Las personas



infectadas excretan los poliovirus por via fecal y faringea, por lo general durante cuatro y dos semanas, respectivamente.? Sin

embargo, se ha demostrado que las personas inmunodeprimidas lo excretan durante periodos mas prolongados (véase mas adelante).

En 1988 se notificaron mas de 350 000 casos de poliomielitis paralitica en 125 paises. En aquella época, la Asamblea Mundial de
la Salud resolvi6 erradicar la enfermedad para el afio 2000 y con ese proposito se emprendio la Iniciativa Mundial de Erradicacion
de la Poliomielitis. A finales de 2021, los esfuerzos sostenidos de vacunacion antipoliomielitica en el mundo se han traducido en
una disminucion de mas del 99,9% de los casos paraliticos causados por poliovirus naturales (WPV). Los ultimos casos de WPV de
tipo 2 (WPV2) se notificaron en octubre de 1999 (la India) y los del tipo WPV 3 (WPV3) en noviembre de 2012 (Nigeria). Por
consiguiente, la erradicacion mundial del WPV2 se certifico el 20 de septiembre de 2015 y la del WPV 3, el 24 de octubre de 2019.
En 2021 solo se notificaron seis casos de WPV de tipo 1 (WPV1) y la endemia se limita Ginicamente a dos paises, el Afganistan y

el Pakistan.?

En 2016 se efectud una transicion sincronizada a escala mundial para reemplazar la vacuna antipoliomielitica oral trivalente (VPOL)
por la bivalente (VPOD), que solo contiene los tipos 1 y 3. Esta decision se tomo a raiz de la larga ausencia del WPV2 y de la carga
de casos de poliomielitis paralitica posvacunal (PPPV) de tipo 2 y de casos paraliticos por poliovirus circulantes derivados de cepas
vacunales de tipo 2 (PVDVc2), si bien desde la transicion han aumentado los brotes epidémicos de PVDVc2. La respuesta
inadecuada ante los nuevos casos detectados, los retrasos en las campaiias y la cobertura insuficiente con la vacuna antipoliomielitica
oral monovalente de tipo 2 (VPOm?2) han contribuido a que el PVDVc2 se transmita de forma generalizada y persistente en los paises
donde se han detectado los brotes iniciales y se importe de las regiones vecinas, asi como a que aparezcan nuevos linajes del PVDVc2.*
5 Los casos paraliticos causados por PVDVc ascendieron a 1113 en 2020 y a 691 en 2021, en comparacién con los 140 casos

paraliticos de WPV 1 registrados en 2020 y los seis registrados en 2021.°

En virtud del Reglamento Sanitario Internacional (RSI), la propagacion mundial de los poliovirus ha sido declarada una emergencia
de salud ptiblica de importancia internacional (ESPII) desde 2014. El estado de ESPII es revisado trimestralmente por el Comité de
Emergencias del RSI, el cual lo ha prolongado por tltima vez en marzo de 2022 ante el riesgo de propagacion internacional de los

WPV1 y de los PVDVc.?

Agente patdgeno

Los poliovirus son enterovirus de pequefio tamafio, ARN monocatenario, sin envoltura y pertenecientes a la familia Picornaviridae.
Existen tres serotipos diferenciados en funcion de las proteinas de la capside y el ser humano es su Unico reservorio. Al igual que
los demaés enterovirus, los poliovirus resisten la inactivacion por los detergentes y los disolventes de lipidos. Pueden sobrevivir
durante meses en el ambiente (suelo y agua), aunque su supervivencia es muy variable y sensible a factores como las temperaturas
elevadas, la exposicion a la luz solar y los ciclos repetidos de congelacion y descongelacion. Son, ademas, facilmente inactivados

por el formaldehido y el cloro. A 4 °C conservan estable su infectividad durante meses, pero a 30 °C esta solo perdura unos dias.

Enfermedad

La exposicion a los poliovirus de una persona sensible a la poliomielitis acarrea una de las consecuencias siguientes: a) infeccion
asintomética, b) enfermedad benigna, c¢) poliomielitis no paralitica (meningitis aséptica) o d) poliomielitis paralitica.® La infeccion
asintomatica es la consecuencia mas frecuente (el 72%) en las personas sensibles que quedan expuestas a los poliovirus. Alrededor
del 24% de las infecciones adoptan una forma benigna, caracterizada por un cuadro transitorio de fiebre, malestar, somnolencia,
cefaleas, nauseas, vomitos, estrefiimiento y dolor de garganta durante unos dias. La poliomielitis no paralitica (meningitis aséptica)
es relativamente infrecuente (el 4%): comienza por lo general como una afeccion benigna hasta que en el plazo de uno o dos dias
aparecen signos de irritacidon meningea, como rigidez de la nuca o de la espalda, vomitos, cefalea intensa y dolor en las extremidades,
la espalda y el cuello. Esta forma de poliomielitis dura entre dos y 10 dias y, normalmente, la recuperacion es rapida y completa.
Con todo, en un pequeiio porcentaje de casos la enfermedad empeora, con la aparicion de una debilidad muscular leve de caracter
pasajero o de paralisis. La poliomielitis paralitica es una consecuencia muy poco frecuente (normalmente, < 1%) de las infecciones
por poliovirus: se puede observar una paralisis espinal, bulboespinal (mixta) o bulbar que afecta principalmente a la musculatura

respiratoria. Su evolucion clinica se caracteriza por un cuadro benigno de varios dias y un intervalo sin sintomas de uno a tres dias,



al cual sigue una paralisis flacida aguda de rapida aparicion, acompaiiada de fiebre y de evolucion hacia la extension maxima de la
paralisis en pocos dias. Numerosos indicios sefialan que, en los casos de paralisis, la probabilidad de paralisis grave y de muerte

aumenta con la edad.’

A largo plazo, entre el 25% y el 40% de los nifios que se recuperan de la poliomielitis paralitica acaban manifestando un sindrome
pospoliomielitico de 15 a 40 afios después de la recuperacion inicial. Estas personas no son contagiosas, pero experimentan debilidad

muscular aguda o intensa, dolores y fatiga.

Diagnostico
La poliomielitis paralitica se diagnostica mediante: a) el cuadro clinico inicial, b) las pruebas virologicas, y ¢) la presencia de un 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 detectar los casos de paralisis flacida aguda
e investigar cualquier caso de este trastorno que afecte a una persona menor de 15 afios o a una persona de cualquier edad en quien
se sospeche una poliomielitis.!! El diagnostico se confirma con la deteccion de poliovirus en las muestras fecales. Los virus aislados
se someten a una prueba de reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa (RT-PCR) que permite diferenciar los
virus naturales, los virus de tipo Sabin (con una divergencia genética limitada con respecto a las cepas originalmente usadas en las
VPO) y los poliovirus derivados de cepas vacunales (PVDV), que tienen un grado mas notable de divergencia genética con respecto
a las cepas originalmente usadas en las VPO (una divergencia superior al 1% [tipos 1 y 3] o superior al 0,6% [tipo 2]) que indica
una replicacion o una transmisién prolongada.!' A continuacién, la secuenciacién genética permite determinar el origen geografico
probable y el grado de parentesco con otros virus aislados. Segun los resultados de las pruebas de laboratorio y del examen de un
comité nacional de expertos en poliomielitis cuando las muestras fecales no son adecuadas, los casos de paralisis flacida aguda se
clasifican como «confirmados», «compatibles con poliomielitis» 0 «no poliomieliticos» (descartados).!! En este momento se estd
trabajando en la aplicacion de métodos directos de deteccion molecular como sustitutos de los métodos de diagnostico basados en

el cultivo celular.'> 13

Otras pruebas que permiten validar o descartar el diagnostico de la poliomielitis son el analisis del liquido cefalorraquideo, la

resonancia magnética nuclear y los examenes de electrodiagnostico (electromiografia y estudio de la conduccion nerviosa).

Tratamiento
La poliomielitis paralitica no tiene cura. El tratamiento es sintomatico durante la fase aguda, sobre todo ventilaciéon mecénica para
contrarrestar la paralisis de la musculatura respiratoria, asi como fisioterapia e intervenciones ortopédicas personalizadas para paliar

las secuelas neuromusculares.

En este momento se estan desarrollando medicamentos antiviricos destinados a tratar la infeccion poliomielitica y a reducir o
eliminar la excrecion de los poliovirus. Los ensayos clinicos de fase I con el inhibidor de la capside pocapavir han concluido con la
demostracion de su seguridad y eficacia en la reduccion del periodo de excrecion del virus; con todo, ciertos indicios que apuntan a
una resistencia precoz suscitan preocupacion.'* El pocapavir esté reservado actualmente al uso compasivo en personas que no son
capaces de eliminar el virus a causa de una inmunodeficiencia primaria.'> '® Se estd estudiando el tratamiento multiple con
antiviricos provistos de diferentes mecanismos de accion. También esta en marcha el desarrollo de anticuerpos monoclonales contra
la poliomielitis como tratamiento de la infeccion poliomielitica prolongada en las personas afectadas por una inmunodeficiencia

primaria.!”

Inmunidad natural
Las personas inmunocompetentes infectadas por un poliovirus desencadenan una respuesta inmunitaria humoral (anticuerpos
circulantes) y mucosa (inmunoglobulinas A). La deteccion de titulos de anticuerpos neutralizantes esta asociada con la proteccion

contra la paralisis poliomielitica, aunque la inmunidad obtenida es especifica de un serotipo, sin que se cree proteccion cruzada



contra otros serotipos. La inmunidad mucosa reduce la replicacion y la excrecion del virus y, por ende, el riesgo de transmision. Las
personas afectadas por una inmunodeficiencia de linfocitos B corren mas riesgo de sufrir la forma paralitica de la enfermedad y de

excretar durante largo tiempo el poliovirus.
Vacunas
Vacuna antipoliomielitica oral

Caracteristicas de la vacuna

Las vacunas antipoliomieliticas orales (VPO) de tipo Sabin contienen cepas vivas del poliovirus homoénimo que derivan de cepas
naturales que han sido atenuadas con pases repetidos de cultivo en células no humanas, lo cual reduce su neurovirulencia y
transmisibilidad.'® La oral de Sabin fue la primera VPO monovalente homologada (VPOm, que contiene uno de los tres serotipos,
1,2 03)en 1961 y, de nuevo, en 2005. La VPO trivalente (VPOt, que contiene los tres serotipos 1, 2 y 3) se autoriz6 en 1963 y la
bivalente (VPODb, que incorpora los tipos 1y 3), en 2009.'° Con objeto de ayudar a los fabricantes y a los organismos reguladores,
la OMS ha elaborado recomendaciones para garantizar la calidad, la inocuidad y la eficacia de las vacunas antipoliomieliticas

(orales, de virus vivos y de virus atenuados),?’ asi como directrices para la produccién segura y el control de la calidad.?! 2

Desde la retirada de la VPOt de los calendarios de vacunacion sistematica en 2016, cuando se pasé a usar la VPOD, esta vacuna ha
formado parte de la vacunacion sistematica y de las actividades de vacunacion suplementarias; en cuanto a las VPO monovalentes,
se usan en las actividades suplementarias. Todas las VPO que contienen el tipo 2 (VPOt o VPOm?2) se usan exclusivamente como

respuesta a los brotes epidémicos de poliovirus de tipo 2.2

Las VPO se administran por via oral en dosis de dos gotas. La conservacion prolongada exige su congelacion; una vez descongeladas
se pueden conservar durante seis meses a una temperatura de entre 2 y 8 °C. Son muy sensibles al calor y los indicadores de control
colocados en los viales de vacuna sefialan si han estado expuestos a temperaturas elevadas, en cuyo caso su potencia podria haberse
reducido. Pueden contener restos minimos de antibidticos (como la penicilina o la neomicina), cloruro de magnesio o azucar, que se

usan como estabilizantes, asi como de rojo de fenol, usado como indicador del pH.

Inmunogenia, eficacia teorica y eficacia real

La mayoria de las personas no inmunizadas que reciben una VPO excretaran el poliovirus de Sabin en las secreciones nasofaringeas
durante algunos dias después de la vacunacion, asi como en las heces durante cuatro a seis semanas, a semejanza de lo que ocurre
en la infeccion natural.? En los grupos poblacionales no vacunados , los virus vacunales excretados se transmiten en el seno del
hogar y, en menor medida, fuera de él, ¢ inmunizan «pasivamente» a las personas que no han sido vacunadas a través de los
programas. De igual forma, esta inmunizacion pasiva también puede reforzar la inmunidad de la mucosa intestinal y conferir
proteccion contra las cepas virulentas de poliovirus introducidas en la comunidad. La excrecion posvacunal derivada de la VPO

disminuye sensiblemente con las dosis posteriores en las personas que ya han recibido una vacuna de ese tipo.>*

Historicamente, en los paises de rentas altas la respuesta inmunitaria después de tres dosis de VPOt era sistematicamente alta, con

una seroconversion superior al 95% para todos los serotipos.?* %27 En cambio, en los paises de rentas bajas esta respuesta es variable

28,29, 30

y a menudo reducida, con indices de seroconversion medios del 73% (intervalo: 36% a 99%), del 90% (intervalo: 77% a

100%) y del 70% (intervalo: 40% a 99%) para los poliovirus de tipo 1, 2 y 3, en ese orden.>! Se han atribuido estos resultados a
varios factores condicionantes, como la inmunidad intestinal del hospedador, el estado nutricional, los anticuerpos maternos, la

prevalencia de infecciones entéricas, la exposicion doméstica a las VPO vy la situacién geografica.3? 333435



En un ensayo clinico realizado en la India en que se compar6 directamente la inmunogenia de la VPOb, la VPOt y las VPO
monovalentes, se observd una seroconversion mas elevada contra los poliovirus de tipo 1 y 3 con la vacunacion con VPOb con
respecto a la VPO, y la no inferioridad de la VPOb en comparacion con la VPOm1 y la VPOm3. La inmunogenia mas débil de la
VPOt se ha atribuido a la interferencia del poliovirus de tipo 2. Con dos dosis, una administrada al nacer y la segunda a los 30 dias
de vida, la seroconversion contra el poliovirus de tipo 1 ascendid al 90% con la VPOm1 y al 86% con la VPOD, en contraste con el
63% de la VPOt (p < 0,0001 para la VPOm1 y la VPOb en comparacion con la VPOL). La seroconversion contra el poliovirus de
tipo 2 fue del 90% con la VPOm?2 y del 91% con la VPOt (diferencia no significativa); y contra el poliovirus de tipo 3, del 84% con
la VPOm3 y del 74% con la VPOb, en comparacion con el 52% de 1la VPOt (p < 0,0001 para la VPOm3 y la VPOb en comparacion
con la VPOL).%

Dosis al nacer

Con el fin de proteger contra una infeccion natural precoz, la administracion de una dosis de VPO al nacer puede inducir una
proteccion mucosa antes de que los patdgenos entéricos tengan la posibilidad de interferir con la respuesta inmunitaria de la mucosa
intestinal. Ademas, la administracion de la VPO durante el periodo en que el lactante esta protegido de la poliomielitis por los

anticuerpos maternos puede evitar la aparicién de la PPPV (véase mas adelante).’” 38

Una revision sistematica de informes publicados entre 1959 y 2011 ha permitido documentar las tasas de seroconversion en recién
nacidos que recibieron una dosis al nacer de VPOt durante la primera semana de vida. El porcentaje de neonatos que mostrd
seroconversion en las ocho semanas posteriores a la dosis de VPOt recibida al nacer oscil6 entre el 6% y el 42% para el poliovirus
de tipo 1, el 2% y el 63% para el de tipo 2, y el 1% y el 35% para el de tipo 3. Si bien estas tasas de seroconversion son bastante
variables, los datos globales procedentes de numerosos paises muestran que administrar una dosis de VPO al nacer aumenta tanto
las concentraciones de anticuerpos neutralizantes dirigidos contra los poliovirus como las tasas de seroconversion después de la

administracion de la pauta vacunal completa prevista en el calendario sistematico.?* 40

Duracion de la proteccion

La inmunidad activa que induce la vacunacion o la exposicion al poliovirus (que se suele medir a partir de los titulos de anticuerpos
circulantes) confiere una proteccion vitalicia contra la poliomielitis paralitica. No obstante, puesto que los titulos de anticuerpos
disminuyen con el tiempo y pueden acabar siendo indetectables, la seroprevalencia puede no reflejar el verdadero estado inmunitario
de la poblacion en cuestion. La seroconversion es un indicador indirecto fiable de la inmunidad contra la poliomielitis paralitica,
aunque no hay pruebas de que las personas inmunocompetentes cuyos anticuerpos hayan disminuido hasta niveles indetectables

corran riesgo de contraer esa forma de la enfermedad.

Una encuesta transversal llevada a cabo en Gambia ha mostrado que los nifios de tres y cuatro afios que habian recibido tres dosis
de VPOt en la vacunacion sistematica seguian presentando anticuerpos detectables contra los poliovirus de tipo 1 (88,1%) y 3
(89,3%).*! En un estudio similar efectuado en Sri Lanka, donde se analizé a nifios de nueve a 11 meses, de tres a cuatro afios, de
siete a nueve afios y de 15 afios, se constatd que mas del 95% eran seropositivos para los poliovirus de los tipos 1 y 2 en todos los
grupos de edad; las tasas de seropositividad para el poliovirus de tipo 3 alcanzaron el 95%, el 90%, el 77% y el 75%, respectivamente,

en los cuatros grupos etarios indicados.*?

En la India se ha demostrado que la inmunidad mucosa inducida por la VPO disminuye notablemente durante el afio siguiente a la

administracion, en funcion de factores que influyen en la respuesta mucosa, sobre todo el momento en que se recibi6 la ultima dosis

de VPO, la cantidad de dosis recibidas de esta vacuna y la estacionalidad relacionada con la exposicion a los virus entéricos.*> 424



Eventos adversos e inocuidad

La VPO esta asociada con dos eventos adversos graves poco frecuentes: la poliomielitis paralitica posvacunal (PPPV) y la infeccion
por poliovirus derivados de cepas vacunales (PVDYV). Si la PPPV es un evento adverso que se produce a raiz de la exposicion a una
VPO. los PVDV son poliovirus dotados de propiedades genéticas atipicas, indicadoras de una replicacion o de una circulacion

prolongadas.

La PPPV, que afecta a las personas que han sido vacunadas con una VPO y a sus contactos, se conoce desde la autorizacion y la
generalizacion del uso de las VPO a inicios de la década de 1960.> 46 En los casos de PPPV, los poliovirus de Sabin atenuados
presentes en las cepas de las VPO se multiplican en el intestino y, tras recuperar la neurovirulencia, penetran en el sistema nervioso
central y causan una paralisis que no se puede distinguir por sus caracteristicas clinicas de la poliomielitis causada por los poliovirus
naturales.*’” En los paises donde se administran las VPO se calcula que el riesgo de PPPV es de 3,8 casos por cada millén de
nacimientos (intervalo: 2,9 a 4,7, calculado a partir del uso de la VPOt).*” La comparabilidad entre paises de las tasas de PPPV sigue
siendo dificil por multiples razones, sobre todo por la falta de datos, en particular de los paises con rentas bajas, las diferencias en
la definicion de caso, la exigencia de la confirmacion de cada caso por parte de un comité nacional de expertos y la variabilidad
entre los paises en cuanto a la demografia y los calendarios vacunales.*® Los datos disponibles de los paises con rentas altas indican
que la PPPV afecta principalmente a los lactantes menores de un afio que han recibido una VPO y esta asociada con la primera
dosis, puesto que el riesgo disminuye con las dosis siguientes.*’ Esta situacion contrasta con la de los paises de rentas bajas, en que
la PPPV sobreviene principalmente entre el primer y el cuarto afio de vida asociada con la segunda o con dosis posteriores de la
VPO.% 31 52 Esta diferencia se ha atribuido a diversos factores, entre ellos las tasas mas reducidas de seroconversion tras la
administracion de una VPO. Se ha observado que la administracion de una dosis de vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI) antes

de la VPO (calendario secuencial) reduce o previene la PPPV, y varios paises hacen uso de ella.>® 3

La aparicion de PVDV genéticamente divergentes se produce bien durante la infeccion prolongada en personas con
inmunodeficiencia primaria, bien durante las epidemias en zonas donde la poblacién posee poca inmunidad.’> 3¢ Cuando los
poliovirus atenuados de Sabin de una VPO se multiplican durante un periodo prolongado, mutan y recuperan las caracteristicas de
los poliovirus naturales. El primer brote de poliomielitis paralitica causado por PVDV se notifico en la isla de La Espafiola en 2000—
2001.57

Los PVDV se clasifican en tres categorias: a) poliovirus circulantes derivados de una cepa vacunal (PVDVc), con pruebas claras de
transmision comunitaria; b) PVDV vinculados con una inmunodeficiencia (PVDVi), aislados de personas afectadas por una
inmunodeficiencia primaria; y ¢) PVDV ambiguos (PVDVa) que se han aislado de personas sin inmunodeficiencia conocida y sin
indicios de transmision comunitaria, o bien cuando los virus aislados de aguas residuales no guardan parentesco genético con otros
PVDV conocidos y su origen se desconoce.*® 3¢ La mayoria de los PVDVc¢ son producto de la recombinacion con otros enterovirus y
evolucionan hacia un fenotipo no termosensible que les permite multiplicarse a 39,5 °C.> % La pérdida de las mutaciones atenuantes
permite a los PVDVc recuperar la neurovirulencia y la capacidad de transmision de los poliovirus naturales; por ello, el cuadro clinico
y la epidemiologia de los casos de paralisis causados por los PVDVc resultan similares a los de los poliovirus naturales del mismo

serotipo.®!

Administracion conjunta con otras vacunas

Las VPO se administran habitualmente junto con otras vacunas, como la antidiftérica, antitetanica y antitosferinica (DTP o triple
bacteriana), la vacuna contra la hepatitis B, la antisarampionosa, la vacuna contra Haemophilus influenzae de tipo b o la vacuna
antineumocdécica conjugada. No se han observado interferencias ni aumentos de la incidencia de eventos adversos con la
administracion de la VPO junto con otros antigenos administrados en la infancia, ni tampoco con su administracion simultanea
con suplementos de vitamina A.%> %> Las VPO se pueden administrar al mismo tiempo con todas las vacunas que contienen

poliovirus inactivados (véase el apartado «Administracion conjunta de la VPO y la VPI»).



Las excepciones a esta regla son la posible interaccion con la vacuna antirrotavirica y la vacuna antituberculosa con el bacilo de
Calmette-Guérin (BCG). Los datos que indican que la respuesta inmunitaria a la vacuna antirrotavirica se puede reducir a causa de
la interferencia de la VPO son contradictorios.®* En un estudio llevado a cabo en Bangladesh, los lactantes que recibieron
simultdneamente una VPO (VPOml, VPOb o VPOt) y una vacuna antirrotavirica monovalente presentaron una tasa de
seroconversion mas débil contra el rotavirus (del 47% [intervalo de confianza del 95% (IC): 39% a 54%]) que los que recibieron
ambas con un dia o mas de diferencia (63% [IC: 57% a 70%; p < 0,001]).> % En el caso de la BCG, su administracién simultinea
junto con la VPOt en un estudio efectuado en Guinea Bissau se tradujo en una reduccion de la respuesta inmunitaria contra el BCG.®

Si bien son escasos, existen datos que fundamentan la administracion conjunta de la VPO con la vacuna anticolérica oral.%®

Vacunacion de grupos poblacionales especificos
La vacunacion son la VPO esta contraindicada en las personas que presentan inmunodeficiencia, en las que estan recibiendo
quimioterapia y en aquellas que presentan antecedentes de reaccion alérgica a las VPO o a los antibioticos contenidos en cantidades

infimas en las vacunas.

La vacunacion con una VPO de las personas afectadas por inmunodeficiencias primarias puede acarrear la paralisis y la excrecion
persistente (desde mas de seis meses hasta cinco afios) o cronica (durante mas cinco afios) de cepas de PVDVi.%7% 7! La prevalencia
de la excrecion de PVDVi en estas personas vacunadas no se conoce a causa de multiples factores, entre los que destacan el riesgo
distinto de aparicion de PVDVi segln el tipo de inmunodeficiencia primaria, las diferencias regionales en cuanto a la prevalencia y
la vigilancia de la inmunodeficiencia primaria, la variabilidad de las opciones terapéuticas y de la supervivencia y, por ultimo, la
capacidad para detectar a los pacientes afectados por inmunodeficiencias primarias que no presentan sintomas pero excretan PVDVi
que no son detectados mediante la vigilancia de la paralisis flicida aguda.” Dado el problema que suponen los excretores de PVDVi
de cara a la erradicacion de la enfermedad, se estd tratando de ampliar la vigilancia de los poliovirus a las personas con
inmunodeficiencia primaria.”>7* Hasta el momento no hay datos concluyentes que vinculen a los excretores de PVDVi con los
brotes epidémicos causados por PVDVc; sin embargo, se han realizado observaciones en Minnesota a partir de las cuales se ha
establecido un vinculo no concluyente entre los excretores de PVDVi y la propagacion de PVDV en las comunidades.” Por otro
lado, los indicios hallados en Filipinas indican que un caso de PVDVi y un brote epidémico de PVDVi podrian tener un origen

comun.”> 76

La administracion de una VPO a las embarazadas y a las personas infectadas por el VIH que no presentan sintomas se considera
segura.’” "8 La respuesta inmunitaria inducida por las VPO no es distinta en los lactantes infectados por el VIH y en los no infectados.
Los datos parecen indicar de igual modo que la infeccion por el VIH no entrafia una excrecion prolongada de poliovirus después de

la vacunacion con una VPO. En definitiva, la infeccién por el VIH no se considera un factor de riesgo de la poliomielitis paralitica.”

Nuevas vacunas antipoliomieliticas orales

Las cepas contenidas en las nuevas vacunas antipoliomieliticas orales (VPOn) son versiones modificadas de las cepas de la VPO de
Sabin dotadas de mayor estabilidad genética; se prevé que el riesgo de reversion con estas vacunas sera muy inferior. La estabilidad
genética reforzada se consigue por medio de modificaciones del genoma parental en el dominio V, del elemento cre y de la ARN-
polimerasa dependiente de ARN. En noviembre de 2020, la VPOn de tipo 2 (VPOn2) se incorpor6 a la lista de uso en emergencias

de la OMS como respuesta a los brotes epidémicos de PVDV¢2.88! No se ha autorizado usar VPOn2 para la vacunacion sistematica.

La VPOn2 se administra a razon de dos gotas por dosis (0,1 ml, que contiene > 10,0° DICCso), que se depositan directamente en
la boca con el cuentagotas o la pipeta del vial multidosis. La vacuna contiene sacarosa, acido acético, bicarbonato de sodio,

medio basico de Eagle (BME, Basal Medium Eagle) y rojo de fenol como indicador del pH. En la actualidad, la manipulacion



de la VPOn2 no esta sujeta a los requisitos de confinamiento previstos en el Plan de Accion Mundial IIT en lo concerniente a la
produccion, el control de calidad, los ensayos clinicos, el almacenamiento y la respuesta a las epidemias.?? Se trata de un decisiéon
provisional del Grupo consultivo sobre contencion de la Iniciativa para la Erradicacion Mundial de la Poliomielitis que se basa
en los resultados iniciales de los ensayos clinicos; estas recomendaciones podrian variar a medida que se disponga de nueva

informacion.

Los datos procedentes de los estudios clinicos de fase 1 y 2 realizados en Bélgica y en Panama han mostrado que la VPOn2 los
adultos, los nifios pequefios y los lactantes la toleran satisfactoriamente y que no se observan indicios de que aumente el riesgo
general en comparacion con la VPOm2.8% 848586 [ 3 inmunogenia de la VPOn2 no ha resultado inferior a la de la VPOm2 en los
lactantes. El Comité Consultivo Mundial sobre Seguridad de las Vacunas evaluo la inocuidad de la VPOn2 como respuesta a brotes
epidémicos, tomando los datos correspondientes a los primeros 65 millones de dosis administradas, y concluyé que no se observan

signos de alarma ni problemas de seguridad manifiestos.%’
Las VPOn de los serotipos 1 y 3 estan en fase de desarrollo clinico; los ensayos de fase 1 se iniciaron a principios de 2022.
Vacuna antipoliomielitica inactivada (VPI)

Caracteristicas de la vacuna

Las VPI se administran mediante inyeccion y solo se comercializan las formulaciones trivalentes que contienen los tres serotipos
de poliovirus (PV1, PV2 y PV3). Las VPI se desarrollaron por primera vez en 1955 y actualmente la VPI de Salk (también
denominada VPI natural o convencional, VPIn o VPIc), que contiene cepas naturales de poliovirus, y la VPI de Sabin (VPIs), que
contiene cepas de Sabin. Las cepas naturales (Mahoney o Brunhilde [tipo 1], MEF-1 [tipo 2] y Saukett [tipo 3]) y las cepas de Sabin
se cultivan en células Vero o en células diploides humanas y se inactivan con formaldehido. La VPI de Salk es mas antigénica que
las formulaciones precedentes producidas en la década de 1950, por lo que en ciertos estudios se la denomina VPI potenciada
(VPIp). En el caso de las VPIs, la formulacion puede variar seglin el fabricante; la OMS recomendé en 2019 la adopcion de una
unidad internacional de antigeno D de Sabin para posibilitar las comparaciones. Ademas, la OMS ha elaborado recomendaciones
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para garantizar la calidad, la inocuidad y la efectividad de las VP y ha redactado directrices dirigidas a los fabricantes de la VPI

de Salk y de la VPISs para la produccion segura y el control de la calidad de las vacunas.”® !

La OMS ha publicado también una norma
internacional de la OMS para medir el contenido de antigeno D de la VPI de Salk en los ensayos in vitro, y en 2018 redactd una nueva

norma internacional especifica para las VPIs, con una nueva definicion de la unidad de antigeno D de Sabin.*?

La VPI puede contener formaldehido y cantidades minimas de estreptomicina, neomicina o polimixina, y algunas presentaciones
multidosis contienen 2-fenoxietanol (9,5%) como conservante. Las VPI no contienen tiomersal, pues reduce su capacidad
antigénica. Las VPI permanecen estables durante tres afios a un temperatura de 2 a 8 °C, por lo que deben conservarse refrigeradas
pero no congeladas, puesto que la congelacion reduce su potencia. Los viales multidosis (para cinco o 10 dosis) incorporan un
indicador de control y se pueden usar de conformidad con la politica de la OMS referente a los viales multidosis, hasta 28 dias

después de la primera apertura.”

La incorporacion de adyuvantes en las VPI, que aumentan la potencia vacunal y reducen la cantidad de antigenos necesaria por

dosis, ha conducido al desarrollo de las VPI con hidréxido de aluminio (VPI-AL).* %59

La VPIs ha sido autorizada en el Japon (2012), China (2015) y la Republica de Corea (2020). Su principal ventaja reside en el hecho
de que los requisitos en materia de confinamiento bioldgico no son tan estrictos como los aplicados a la VPI fabricada con poliovirus
naturales, ya que las consecuencias de la ruptura del confinamiento y de la fuga de cepas de Sabin en la poblacion serian menos

graves que si se trataran de cepas naturales.”’

Las VPI estan disponibles solas o en asociacion con uno o varios antigenos vacunales, como la vacuna DTP, la vacuna contra la

hepatitis B y la vacuna contra Haemophilus influenzae de tipo b.



Inmunogenia, eficacia teorica y eficacia real
La capacidad inmundgena de las VPI depende de la edad en el momento de recibir la primera dosis, del nimero de dosis recibidas

y del intervalo entre ellas. La presencia de anticuerpos maternos puede interferir con la inmunogenia de las VPI en el lactante.

A lo largo de casi 40 afios, las pautas de 1, 2 y 3 dosis de la VPI de Salk han sido objeto de gran cantidad de estudios, acomparfiada
tanto de la VPO como sin ella. En un metanalisis realizado en 2014 se constatd que la tasa de seroconversion para los serotipos 1,
2 y 3 tras una sola dosis de VPI era del 33%, el 41% y el 47%, respectivamente, y que aumentaba con la edad a la que se recibia la
primera dosis, a saber: era del 8% al 15% en la primera semana de vida y del 46% al 63% en el cuarto mes. La tasa de seroconversion
acumulada con dos dosis fue del 79%, el 80% y el 90% para los serotipos 1, 2 y 3, en ese orden, si bien los resultados de los estudios
fueron heterogéneos. La tasa de seroconversion aumentd con: a) la edad de la primera dosis; la seroconversion contra todos los
serotipos rondd el 80% si la primera dosis se administraba desde la décima semana de vida en adelante; y b) las tasas de
seroconversion acumuladas aumentaron cuanto mayor fue el intervalo de administracion de la segunda dosis, a saber: fueron del
90%, el 89% y el 93% contra los serotipos 1, 2 y 3 con un intervalo de nueve semanas aproximadamente, y del 65%, el 71% y el
87% con un intervalo de cuatro semanas. En un metanalisis no se hallé ninguna diferencia significativa en el riesgo relativo (RR)
para la seroconversion después de tres dosis fraccionadas de cualquier formulacion de VPI en comparacion con una dosis completa
de VPI de Salk: dosis fraccionadas de VPI (comentadas mas adelante) (RR: 0,92% [IC del 95%: 0,83 a 1,0]), VPIs (RR: 1,01% [IC
del 95%: 0,93% a 1,10%]) y VPI-AL (RR: 0,96% [IC del 95%: 0,83% a 1,11%]).%®

Las VPI confieren una escasa inmunidad mucosa intestinal a las personas que no han sido vacunadas antes. Después de una prueba
de provocacion con la VPO, los nifios que habian recibido una VPI quedaron infectados y excretaron los poliovirus en las heces del
mismo modo que los nifios no vacunados. Sin embargo, las VPI pueden reducir la cantidad y la duracion de la excrecion virica en
las heces cuando se administran a personas que ya han estado expuestas a poliovirus naturales o a la VPO, lo que podria contribuir
a reducir la transmision.?* En estudios clinicos efectuados en la India y en Sri Lanka se ha constatado que las VPI pueden aumentar
notablemente la proteccién mucosa en los nifios que ya han recibido una VPO.”: 19101 Se ha sefialado que las VPI podrian tener un

102

impacto mas importante en la excrecion orofaringea, si bien los datos que apoyan esta observacion son escasos.'°~ La transmision

asintomatica de poliovirus naturales acaecida en Israel en 2013 demostré que la transmision de la poliomielitis puede persistir

durante meses en las zonas donde la cobertura por VPI es alta.!®

VPI en dosis fraccionadas
Las VPI en dosis fraccionadas (0,1 ml o 1/5 de la dosis completa) sin adyuvante (VPIf) pueden reducir los costos y permitir la
vacunacion de un mayor numero de personas con una reserva de vacunas dada. En diversos estudios se ha observado que la

administracion intradérmica de las VPIf no entrafia riesgos y es inmundgena, aunque se trata de una indicacion no autorizada.

En un metanalisis de 10 estudios no se ha puesto de manifiesto ninguna diferencia sustancial en cuanto a la seroconversion
conseguida con dos y tres dosis fraccionadas intradérmicas de VPIfy con dos y tres dosis completas de VPI, si bien los titulos de
anticuerpos dirigidos contra los poliovirus de tipo 1, 2 y 3 fueron mas elevados con las dosis completas. El riesgo relativo para la
seroconversion obtenida con la administracion intradérmica de la VPIf comparado con el de la VPI en dosis completas fue del 0,61%
con una dosis (IC del 95%: 0,51% a 0,72%), del 0,90% con dos dosis (IC 95%: 0,82% a 1,00%) y del 0,95% con tres dosis (IC del
95%: 0,91% a 1,00%). En otro metanalisis se constatd que las tasas de seroconversion dependen de la edad a la que se recibe la

primera dosis y del intervalo entre las dosis.!* 1%

Un estudio multicéntrico realizado en la Republica Dominicana y en Panama demostrd la no inferioridad de las tasas de
seroconversion tras la administracion de dos dosis de VPIf o de VPI (una dosis a las 14 semanas y otra a las 36 semanas) contra los
serotipos 1 y 2, pero no contra el serotipo 3: 96%, 98% y 85% con la VPIf; 99%, 99% y 97% con la VPI, contra los serotipos 1,2 y

3, en ese orden. La administracion de las dosis de VPIf a las 14 y a las 36 semanas propicié unas tasas de seroconversion mas



elevadas contra todos los serotipos que la pauta de 10 y 14 semanas, si bien solo quedé demostrada la superioridad en el caso del

serotipo 2: VPIf 96%, 98% y 85% (14 y 36 semanas); 83%, 84% y 83% (10 y 14 semanas).'%

La administracion intramuscular de las VPIf esta en estudio; los resultados de un estudio realizado en Cuba parecen indicar la no
inferioridad de las VPIf por via intramuscular en comparacion con su administracion intradérmica, con tasas de seroconversion tras
dos dosis administradas a los cuatro y ocho meses de vida.!”” Ademas, estan previstos estudios clinicos en que se obtendran datos

sobre la capacidad inmunégena de las VPI de Sabin en dosis fraccionadas.

Duracion de la proteccion

Los datos relativos a la duracion de la inmunidad generada por las VPI procedentes de paises de rentas altas indican que la presencia
de anticuerpos circulantes persiste durante décadas y, posiblemente, durante toda la vida. Normalmente, todas las personas que
reciben la serie de primovacunacion de tres o cuatro dosis presentan anticuerpos neutralizantes contra los poliovirus al cabo de cinco
afios.!% 1% Se han encontrado anticuerpos neutralizantes en todos los 250 adultos jovenes (de 18 afios) de Suecia que recibieron tres

dosis de VPI cuando eran lactantes y una dosis de recuerdo a los seis o los 10 afios de edad.'!°

Con todo, la disminucion de los titulos de anticuerpos que se produce normalmente con el tiempo puede hacer que un porcentaje
elevado de personas recuperen la seronegatividad algunos afios después de la vacunacion. En Pakistan, el descenso de los titulos de
anticuerpos 12 meses después de recibir dos dosis de VPI a las 14 semanas y a los nueve meses result6 similar al observado con
dosis completas de VPI y con las VPIf: la seroprevalencia de los anticuerpos dirigidos contra el poliovirus de tipo 2 a los 10 meses
de vida fue del 100% y del 99% (p = 0,339), y a los 21 meses, del 86% y del 67% (p = 0,004), respectivamente.'!! En un estudio
llevado a cabo en Cuba se compar¢ la persistencia de anticuerpos después de administrar una dosis de recuerdo de VPI de Sabin o
de VPI de Salk a adultos que habian recibido varias dosis de VPO durante la infancia. No se hallaron diferencias estadisticamente
significativas en la disminucion de los titulos de anticuerpos en el curso de un periodo de 21 a 22 meses después de la vacunacion

con la VPI de Salk o la de Sabin.''?

Seguridad de las VPI

Las VPI se consideran inocuas ya se administren solas o en asociacion con otras vacunas, sin que exista ninguna relacion de
causalidad con eventos adversos aparte de un pequefio eritema pasajero (0,5% a 1,5%), induracion (3% a 11%) y dolor al tacto (14%
a29%) en la zona de la inyeccion.!!> 114 115,116 Se ha demostrado que las VPI administradas por via subcutdnea provocan unas tasas

ligeramente mas elevadas de reacciones locales.

Las contraindicaciones comprenden el haber sufrido una reaccion severa con anterioridad o la alergia a la estreptomicina, la
neomicina o la polimixina B, todas ellas extremadamente infrecuentes. Las embarazadas y las madres lactantes pueden recibir la

vacuna.

Administracion con otras vacunas

No se ha notificado ninguna interferencia de importancia clinica a consecuencia de la administracion de las VPI en asociacion, o en
combinacion, con las siguientes vacunas autorizadas: antidiftérica-antitetanica-antitosferinica de células enteras (DTPc) o acelulares
(DTPa), anti-Haemophilus influenzae de tipo b, anti-hepatitis B, antineumococica de polisacaridos conjugada, antimeningococica

de polisacaridos conjugada, antirrotaviricas o antisarampionosas.'!’

Administracion conjunta de la VPI y la VPO

Las pautas que combinan la VPI con la VPO parecen corregir la escasa inmunogenia de la VPO en los paises en desarrollo. En esos
paises, la administracion concurrente de la VPOt y las VPI ha inducido respuestas de anticuerpos sistematicamente intensas frente
a los tres tipos de poliovirus, que coinciden con las obtenidas tras varias dosis de vacuna antipoliomielitica. En un estudio llevado
a cabo en Gambia, Oman y Tailandia se comparo la administracion de una dosis de VPO al nacer con otra dosis de VPO a las 6, 10

y 14 semanas, o bien la administracion simultanea de la VPO con una VPI a las 6, 10 y 14 semanas. En Gambia y en Oman, los



lactantes que habian recibido conjuntamente una VPO y una VPI presentaron las tasas de seroconversion mas altas, mientras que,
en Tailandia, las tasas de seroconversion resultaron similares en los dos grupos.!'® En una comparacion de las respuestas serologicas
a diversas pautas de VPO, de VPI o de combinaciones de ambas efectuada en el Pakistan se confirmo la respuesta inmunitaria

favorable que se obtiene con la vacunacién combinada con VPI+VPO.!"?

Administracion secuencial de las VPI y de las VPO

La administracion de una VPI (sola o en asociacion) seguida de una VPO reduce el riesgo de PPPV al tiempo que mantiene los
niveles elevados de inmunidad en la mucosa intestinal que confiere la VPO. Las pautas secuenciales consistentes en una VPI (1, 2
0 3 dosis) seguida por dos o mas dosis de VPO han sido utilizados o estudiados en paises como los Estados Unidos de América,
Israel, Oman, el Pakistan y el Reino Unido de la Gran Bretaiia e Irlanda del Norte. Esas pautas permiten reducir la cantidad de dosis
de VPI vy, tedricamente, pueden optimizar tanto la inmunogenia humoral como la inmunogenia mucosa de las vacunas
antipoliomieliticas. Con esa estrategia se ha logrado prevenir la poliomielitis causada por la PPPV en Dinamarca'?’, los Estados

Unidos* y Hungria.'?!

En un estudio reciente efectuado en Chile se ha evaluado una pauta secuencial consistente en la administracion de una dosis de VPI
en el segundo mes de vida, seguida por dos dosis de VPODb a los cuatro y a los seis meses. Las tasas de seroconversion obtenidas
fueron superiores al 98% contra el poliovirus de tipo 1, al 80% contra el de tipo 2 y al 98% contra el de tipo 3, lo cual indica que

esta pauta vacunal genera una inmunidad elevada.!?

Pocos estudios demuestran que la administracion de una dosis mas tardia de VPO genere mas inmunidad humoral en las personas
que ya han sido vacunadas con la VPI. Los resultados de un estudio clinico realizado en Gambia no revelaron diferencias
significativas en la seroconversion en lactantes que habian recibido la primovacunacion con una VPO o con una VPI seguida de una

dosis de recuerdo de VPO al afio de vida (comparacién de VPO-VPO con VPI-VPQ).!2% 124

La administracion de una VPO seguida de una VPI (sola o en asociacion) puede reforzar la inmunidad humoral o mucosa obtenida
con las pautas de VPO solas. En estudios recientes efectuados en India se han constatado que, en los lactantes y los nifios que ya
han recibido muchas dosis de VPO, la administracion de una unica dosis de VPI potencia la inmunidad de la mucosa intestinal y
reduce la prevalencia de la excrecion entre un 38% y un 76% después de una prueba de provocacion con la VPO, en comparacion
con un grupo vacunado con una VPOb y otro grupo no vacunado contra la poliomielitis.”® Estos estudios indican que las VPI pueden
reforzar la inmunidad de la mucosa intestinal con mas eficacia que las VPO en las personas vacunadas con una VPO en ciertos

contextos.”

La administracion de la VPOD seguida por una VPI como parte de los calendarios de vacunacion sistematica colma las lagunas de
inmunidad contra el poliovirus de tipo 2, ademas de reforzarla contra los tipos 1 y 3, tal y como ha quedado demostrado en multiples
ensayos clinicos y metanalisis.®® 12> 122126, 127 Bny yn estudio realizado en la India se evalud una pauta vacunal con cuatro dosis de
VPODb o de VPOt (al nacer y a las 6, 10 y 14 semanas), con o sin una o dos dosis de VPI (a las 14 semanas o a las 14 y las 18
semanas). La seroconversion contra el poliovirus de tipo 2 se observo en el 96,3% de los integrantes del grupo de la VPO, en el
100% del grupo de la VPOt mas la VPI, en el 18,7% del grupo de la VPOD, en ¢l 68,6% del de la VPOb mas la VPI y, por tltimo,
en el 78,1% del grupo de la VPOb mas dos dosis de VP1.'?’

Analisis de costoeficacia de la erradicacion

El costo econdomico calculado que supondria la erradicacion de la poliomielitis en comparacion con la lucha permanente contra esta
enfermedad se actualizo en 2020.'?® En el analisis se compard una estrategia de lucha permanente, en la cual los esfuerzos para el
control de la poliomielitis proseguirian en los niveles historicos, con una estrategia de erradicacion en la que se supuso que la

transmision cesaria en 2020, momento a partir del cual se podria establecer la erradicacion y la vacunacion disminuiria. El costo



anual de la estrategia de lucha seguiria siendo superior a los US$ 1000 millones cada afio hasta 2042 y superior a los 500 millones
hasta 2066. El gasto acumulado que supondria la estrategia de lucha superaria el gasto acumulado de la estrategia de erradicacion
en 2032 (intervalo: 2027 a 2051); en 2050, el ahorro de costo acumulado previsto seria de US$ 14 000 millones (intervalo: 0 a US$
32 000 millones).

Los costos derivados de la Iniciativa Mundial de Erradicacion de la Poliomielitis difieren seglin las estrategias de vacunacion puestas
en practica y el aumento del costo de las vacunas; la incorporacion de las VPI a los calendarios nacionales de vacunacion aumentara
notablemente los costos de la fase final de la erradicacion.'?® Sin embargo, esos costos se reducirian con estrategias de utilizacion
de las VPIf y con el desarrollo de vacunas combinadas, como la vacuna hexavalente antitosferinica de células enteras combinada

con la VPIL.

Posicion de la OMS
Se debe vacunar por completo a todos los nifios del mundo contra la poliomielitis y todos los paises deben esforzarse por obtener y
mantener niveles elevados de cobertura con las vacunas antipoliomieliticas en apoyo del compromiso mundial para erradicar esta

enfermedad.

Vacunacion con la VPOb mas una VPI
La OMS les aconseja una pauta vacunal de tres dosis de VPODb y dos dosis de VPI a todos los paises que han integrado la VPO en

su programa nacional de vacunacion.

En los paises donde la poliomielitis es endémica y en aquellos que corren un alto riesgo de importacion y de propagacion posterior
de poliovirus,'*® la OMS recomienda una dosis al nacer de VPOb (dosis cero) seguida por una serie de primovacunacion de tres
dosis de VPODb y de dos dosis de VPI. La dosis cero de VPOD se debe administrar al nacer, en el curso de la primera semana de
vida, con el fin de maximizar las tasas de seroconversion que se obtendran con las dosis siguientes y de inducir una proteccion
mucosa frente a los agentes patdogenos entéricos que evite su interferencia con la respuesta inmunitaria. Ademas, la administracion
de la primera dosis de VPOb mientras el lactante sigue estando protegido por los anticuerpos de origen materno (hasta los seis

meses) puede prevenir la PPPV.

Las dos dosis de VPI proporcionan inmunidad contra la paralisis causada por el poliovirus de tipo 2 y refuerzan la inmunidad contra
los poliovirus de tipo 1y de tipo 3. Como alternativa a la inyeccion intramuscular de la dosis completa de VPI, los paises pueden
optar por la administracion intradérmica de dosis fraccionadas (1/5 de la dosis completa de VPI), teniendo en cuenta los costos
programaticos y las implicaciones de caracter logistico que entrafia esta opcion. La VPI de Sabin (VPIs) y la VPI de Salk pueden
usarse indistintamente, aunque la administracion de la VPIs en dosis fraccionadas no se recomienda por la carencia de datos sobre

su capacidad inmundgena.

La pauta vacunal preferente consta de tres dosis de VPOD a partir de la sexta semana de vida, con un intervalo minimo de cuatro
semanas entre las dosis. La primera dosis de VPI se debe administrar a partir de la 14.” semana de vida (junto con la DTP3/Penta3)
y la segunda al menos cuatro meses después (puede hacerse al mismo tiempo que otras vacunas previstas para el noveno mes). Esta
pauta proporciona la inmunogenia mas intensa y se puede administrar con dosis completas de VPI (tanto de Salk como de Sabin) o

con VPIf por via intradérmica (solo la VPI de Salk) sin merma de la capacidad inmundgena.

En funcién de la situacion epidemiolodgica local, de las implicaciones programaticas y de la viabilidad de la administracion de las
vacunas, los paises pueden optar por una pauta alternativa precoz en el que la VPI sea la primera dosis administrada en la sexta

semana de vida (junto con la DTP1 o la Pental), seguida de la segunda dosis de VPI a las 14 semanas de vida (junto con la DTP3 o



la Penta3). La ventaja de esta pauta alternativa es que confiere proteccion al lactante desde las primeras semanas, aunque con la
contrapartida de que es menos inmunogena. Si se escoge esta pauta habria que administrar dosis completas de VPI, tanto de Salk

como de Sabin, en lugar de dosis fraccionadas, puesto que a edades tan cortas las VPIf generan menos inmunidad.

En cuanto a los lactantes que comiencen tarde la pauta de vacunacion sistematica, con mas de tres meses de edad, la primera dosis
de VPI debe administrarse en la primera sesion de vacunacion junto con la VPOD y las otras vacunas recomendadas en el calendario
sistematico.

La aplicacion de la pauta de vacunacion neonatal (tres dosis de VPOb mas dos dosis de VPI) no reemplaza la necesidad de organizar

las actividades suplementarias de vacunacion.'3!

Los paises que no gocen de una cobertura sistematica suficiente y que confien en
dichas actividades como medio para aumentar la inmunidad de la poblacion deben seguir administrando la VPOb en esas campaias

hasta que no mejore la cobertura sistematica, o hasta la retirada coordinada a escala mundial de la VPOb.

Los paises que hayan retrasado la introduccion de las VPI o que hayan agotado las reservas de vacunas entre 2016 y 2019 deben

garantizar una vacunacion de rescate en cuanto sea posible para todos los nifios que no hayan sido vacunados.

Pauta secuencial con VPIy VPOb

En los paises donde la cobertura vacunal sea elevada (p. ¢j., del 90% al 95%) y el riesgo de importacion sea bajo (por presentar sus
paises limitrofes o con los que comparten desplazamientos importantes de poblacion tasas de cobertura también elevadas), se puede
adoptar un calendario secuencial de VPI y VPOD si la PPPV es mas preocupante que la pérdida limitada de inmunogenia que

comporta la administracion precoz de las VPL

Si se administra esa pauta secuencial, a la administracion inicial de dos dosis de VPI le debe seguir la administracion de dos o mas
dosis de VPOD para garantizar un grado suficiente de proteccion en la mucosa intestinal y una disminucion de la carga de PPPV.
En las pautas secuenciales de VPI-VPODb, la OMS aconseja administrar la primera dosis de VPI a partir de la octava semana de vida
y dejar pasar de cuatro a ocho semanas para administrar la segunda dosis. A continuacion, se administraran al menos dos dosis de

VPOD separadas por cuatro a ocho semanas en funcion del riesgo de exposicion a los poliovirus durante la primera infancia.

Pauta solo con VPI

Es posible concebir una pauta basada tinicamente en VPI en los paises que cuenten con regiones libres de poliomielitis donde exista
un riesgo muy pequeiio de importacion y la cobertura sistematica sea duradera (DTP3 > 90%). Dado el contexto epidemiologico
actual, la OMS aconseja a las regiones y a los paises que actuen con prudencia antes de sustituir la pauta de VPOb—VPI por otra
basado exclusivamente en la VPI en sus programas de vacunacion sistematica; conviene adoptar una estrategia progresiva en que la

administracion de la VPOD no se dé por terminada hasta que no se alcance una cobertura elevada con dos dosis de VPI.

Es recomendable prever una serie de primovacunacion de tres dosis de VPI a partir de las seis u ocho semanas de vida, con un
intervalo minimo de cuatro semanas entre ellas. Si la primovacunacion comienza a las seis semanas, la dosis de recuerdo debe
administrarse como minimo seis meses después de la tercera dosis. Otra alternativa seria una pauta de dos dosis de VPI o de VPI
fraccionada, que comience a las 14 semanas de edad o mas, con la segunda dosis al menos cuatro meses después. Esta pauta se

recomienda actualmente para después del cese de las VPO.

Si bien estas dos pautas proporcionan una gran capacidad inmunoégena (> 90%), la primovacunacion con tres dosis confiere

proteccion precoz al lactante.

Se han autorizado dos vacunas hexavalentes antitosferinicas de células enteras que contienen una VPI y se esté a la espera de que

las OMS las precalifique. Después de la precalificacion, la vacuna hexavalente se podra administrar segun las pautas actualmente



recomendadas para la vacuna pentavalente (a las ocho, 12 y 16 semanas o a las seis, 10 y 14 semanas, mas una dosis de recuerdo al

menos seis meses mas tarde).

Respuesta a los brotes epidémicos

La Iniciativa Mundial de Erradicacion de la Poliomielitis mantiene al dia los procedimientos normalizados de trabajo para responder
a los casos aislados o a los brotes de poliovirus, que comprenden orientaciones sobre la respuesta vacunal y la eleccion de la vacuna.?
La eleccion prioritaria debe ser la VPO especifica para la cepa de poliovirus causante de la epidemia, con el fin de interrumpir
rapidamente la transmision y poner fin al brote. Seglin las circunstancias epidemioldgicas, hay disponibles la VPOb, las VPO
monovalentes, la VPOt y las VPI para hacer frente a las epidemias; ademas, desde noviembre de 2020 la VPOn2 figura en el

protocolo de uso en emergencias de la OMS.%!

Poblaciones especiales, contraindicaciones y precauciones

No se debe vacunar a las personas con inmunodeficiencia primaria con VPO, sino con una VPI sola.

Las VPl y las VPO se pueden administrar con seguridad a las personas infectadas por el VIH que gocen de un buen estado de salud
en general y de un estado inmunitario estable (recuento de CD4% > 25% en los nifios menores de cinco afios, o recuento de CD4 >

200 en los nifios mayores de cinco afios). El cribado del VIH no es un requisito para la vacunacion.

La VPOD esta contraindicada en los pacientes con inmunodepresion grave que presenten afecciones concurrentes, entre las que

destacan los trastornos del timo, la infeccion sintomatica por el VIH o un bajo ntimero de linfocitos T CD4,!%?

neoplasia maligna
tratada con quimioterapia, trasplante reciente de células madre hematopoyéticas, en tratamiento con farmacos con efectos
inmunodepresores o inmunomoduladores conocidos (corticoesteroides en dosis elevadas por via sistémica, alquilantes,
antimetabolitos, inhibidores del TNF-alfa, bloqueantes de IL-1 u otros anticuerpos monoclonales dirigidos contra células
inmunitarias) y radioterapia en curso o reciente dirigida contra las células inmunitarias. Estos colectivos de pacientes pueden recibir

sin riesgo las VPL.

Administracion con otras vacunas

Las VPO y las VPI (solas o en asociacion) se pueden administrar simultdneamente con otras vacunas.

Vacunacion de los viajeros

Antes de viajar al extranjero, las personas residentes en un pais donde esté confirmada la transmision activa de poliovirus naturales
o derivados de una cepa vacunal deben vacunarse completamente contra la poliomielitis seglin el calendario nacional; ademas, se
les debe administrar una dosis de VPI o de VPOD entre las cuatro semanas y los 12 meses antes del viaje, con el fin de reforzar la
inmunidad de la mucosa intestinal y de reducir el riesgo de excrecion de los poliovirus. Para concederles el visado de entrada,
algunos paises exentos de poliomielitis exigen a los viajeros que provengan de paises con brotes de poliomielitis que se vacunen
contra esta enfermedad, que reciban una dosis adicional a su llegada o que cumplan ambas condiciones. Los viajeros que se dirijan
a zonas donde exista transmision activa de poliovirus naturales o derivados de una cepa vacunal deben estar vacunados segiin la

pauta vigente en su pais.’

Vacunacion de los trabajadores de la salud

Todos los trabajadores de la salud del mundo deben haber recibido una serie completa de primovacunacion antipoliomielitica.
Vigilancia

La transmision de los poliovirus se detecta basicamente mediante la vigilancia sindrémica de la paralisis flacida aguda en los nifios

menores de 15 afios y con el analisis en el laboratorio de muestras fecales con fines confirmatorios. La calidad de la vigilancia de

este trastorno se evalua con la ayuda de dos indicadores basicos: la tasa de paralisis flacida aguda no poliomielitica y la recoleccion



de muestras fecales adecuadas de los pacientes con paralisis flacida aguda. Dada la incidencia de fondo de otras enfermedades que
también causan este trastorno, una tasa de paralisis flacida aguda no poliomielitica igual o superior a 2 de cada 100 000 nifios
menores de 15 afios indica que el sistema en vigor es lo bastante sensible como para detectar los poliovirus circulantes. La calidad
de la vigilancia depende de la obtencion de muestras fecales adecuadas de, al menos, el 80% de las personas afectadas por la paralisis

flacida aguda .!3*

La vigilancia de este trastorno se complementa con la vigilancia ambiental, que consiste en la toma y en el analisis periddicos de
muestras de aguas residuales en puntos situados estratégicamente con el fin de detectar la presencia de poliovirus en el seno de la
poblacion local.!3* 135 La necesidad programatica de vigilar los virus de tipo Sabin y el papel tinico de la vigilancia ambiental en la
deteccion precoz de la transmision, que permite intervenir incluso antes de que se notifiquen casos de paralisis, han convertido la
vigilancia ambiental en una herramienta cada vez mas valiosa en apoyo de los esfuerzos de erradicacion y de gestion de los

riesgos. 36 137

La Red Mundial de Laboratorios Antipoliomieliticos de la OMS es fundamental para realizar la vigilancia de los poliovirus; la
integran 145 laboratorios de calidad garantizada especializados en el estudio de los poliovirus en las seis regiones de la OMS. Los
laboratorios de la red utilizan protocolos normalizados para aislar ¢ identificar los poliovirus y llevar a cabo su secuenciacion

gendmica.'*

Prioridades en la investigacion

La investigacion en el campo de la poliomielitis esta vertebrada en torno a los estudios clinicos y el desarrollo de productos que

aceleren la erradicacion de los poliovirus.'®

Los estudios clinicos, sobre todo los que evaluan la inmunogenia de distintas
formulaciones de vacunas administradas con diversas pautas, son necesarios para generar una base de evidencia que sustente las
decisiones estratégicas del programa de erradicacion. De igual modo, es preciso que la investigacion sobre la poliomielitis aborde
la excrecion cronica de poliovirus en las personas inmunodeficientes y que contribuya a encontrar soluciones para tratar la infeccion
declarada (antiviricos o anticuerpos monoclonales).!*- 7! 17: 14 E] desarrollo y la evaluacion sobre el terreno de las VPOn, asi como
la evaluacion de su eficacia y de su inocuidad, deben ser prioritarias de cara a la fase final de erradicacion de la poliomielitis.!*? El
desarrollo de vacunas VPI que no dependan del proceso infeccioso, como las elaboradas con seudoparticulas viricas, es importante
para la era poscertificacion si se quiere reducir el riesgo de reintroduccion de poliovirus procedentes de los laboratorios y de los

centros de produccion de las vacunas. '4!> 142
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