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La vacuna inactivada de la polio

Jonas Salk, inventor de la vacuna inactivada de la polio-
mielitis (VPI), inicié sus trabajos en 1938 con el micro-
bidlogo Thomas Francis Jr., con el objetivo de producir
una vacuna inactivada de la gripe. En 1947, Salk dirige el
Laboratorio de Investigacién Virolégica en la Universidad
de Pittsburg, trabaja para mejorar la vacuna de la gripe e
inicia sus investigaciones sobre poliovirus con el objetivo
de producir una vacuna contra la enfermedad. La primera
VPI fue producida por Salk utilizando virus cultivados en
células de rifion de mono e inactivados con formalina. En
1952 inocul6 la VPI a los primeros voluntarios, incluidos
él mismo, su esposa y sus hijos. Todos los sujetos que reci-
bieron la vacuna desarrollaron anticuerpos y ninguno pa-
deci6 la enfermedad. Al afio siguiente publicé sus resulta-
dos en el Journal of the American Medical Association, y en
1955 se comercializé en Estados Unidos la primera vacu-
na inactivada de la poliomielitis!.

Las cepas del virus utilizadas en la vacuna fueron Maho-
ney (tipol), MEF-1 (tipo 2) y Saukett (tipo 3). La vacuna
se estandarizé en unidades antigénicas D y contenian 20,
2 y 4 unidades antigénicas de poliovirus 1, 2 y 3, respecti-
vamente, con una variabilidad en la potencia de la vacuna
segtn los lotes. En 1978, el Instituto Rijks de Holanda in-
trodujo una nueva técnica en los métodos de cultivo y pro-
dujo una vacuna mds potente, denominada vacuna inacti-
vada de potencia aumentada, que contiene 40, 8 y 32
unidades antigénicas D para los poliovirus 1, 2 y 3, respec-
tivamente.

Tras la comercializacién de la VPI se inicié la vacunacién
infantil en Estados Unidos, Canadd y muchos paises de
Europa (Suecia, Finlandia, Noruega, Francia, Islandia,
etc.). En Espafia, la llegada de la vacuna de Salk no fue
aceptada de forma mayoritaria debido a su elevado coste,
por lo que se utilizé sélo con cardcter individual. En 1959,
la Direccién General de Sanidad oferta la vacuna de for-
ma gratuita a la poblacién perteneciente a la beneficiencia
municipal y los econémicamente débiles, y al resto de la
poblacién a un precio inferior a su coste. Asi, entre los afios
1959 y 1963, comienza a utilizarse la vacuna de Salk, que
se administra entre los 5 meses y los 8 afios, en 3 dosis con
un mes de intervalo, con una baja y desigual cobertura de
vacunacion; se logra un beneficio individual, pero no re-
percute en una disminucién de la incidencia de la enfer-

medad en la poblaci(’)nz.
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A partir de los primeros afios de la década de los sesenta,
con la comercializacién de la vacuna oral atenuada de Sa-
bin (VPO), ésta pasa a ser la vacuna de eleccién para mu-
chos paises, especialmente los paises en desarrollo y aque-
llos que atn no habian iniciado la vacunacién frente a la
poliomielitis3. Las grandes ventajas que ofrece sobre la
VPI son la administracién por via oral, su bajo coste y que
reproduce el proceso de infeccién del virus salvaje: el virus
se replica en el intestino, se elimina por las heces y puede
«vacunar» realmente a los contactos. Sin embargo, esta
ventaja no estd exenta de un inconveniente importante,
que es la aparicién de casos de polio asociados a la vacuna
en contactos del vacunado, ademds de los casos que apare-
cen en los receptores de ella.

A partir de entonces, muchos paises inician un cambio to-
tal de la vacuna inactivada a la vacuna atenuada, excepto en
algunos paises del norte de Europa; otros adoptan un es-
quema combinado: VPO en las primeras dosis y VPI en la
vacunacién de recuerdo; por dltimo, los paises que no ha-
bian iniciado la vacunacién de la poliomielitis llevan a ca-
bo campafas masivas de vacunacién con la vacuna atenua-
da. En Espafa, en 1963 se inicia el uso, en forma de
campafas, de la VPO y se alcanzan altas coberturas y un
descenso importante de la incidencia de la enfermedad®.
La vacuna inactivada es una mezcla de los 3 poliovirus, ob-
tenidos de sobrenadantes de cultivos celulares adecuados e
inactivados con formalina. La mayoria de los fabricantes
de la vacuna inactivada utilizan las mismas cepas de polio-
virus usadas por Salk, excepto en Suecia y Dinamarca, que
emplean la cepa Brunenders tipo 1. Todas las vacunas que
se fabrican en la actualidad son de potencia aumentadal.
La mayoria de los estudios de eficacia de la VPI son bdsi-
camente de respuesta inmunoldgica frente a los 3 tipos de
poliovirus en funcién de las dosis que se administren y han
confirmado que entre el 90 y el 100% de los nifios desa-
rrollan anticuerpos a los 3 tipos de poliovirus tras la admi-
nistracién de 2 dosis de VPI y que el 99-100% desarrolla
anticuerpos después de 3 dosis>®.

La persistencia de anticuerpos a largo plazo en personas
vacunadas con VPI se ha demostrado en diversos estudios.
En Suecia, personas que habian recibido 4 dosis de VPI
mantenian anticuerpos en mds del 90% después de 25 afios
de recibida la cuarta dosis’. Por otra parte, varios paises de
la Unién Europea (Finlandia, Paises Bajos, Suecia e Islan-
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dia) que siempre han vacunado de forma exclusiva con
VPI han conseguido eliminar la enfermedad.

En general, la respuesta inmunitaria a la vacuna inactivada
estd relacionada con el nimero de dosis que se adminis-
tran, el intervalo entre ellas y la edad de inicio de la vacu-
nacién. En el momento actual se utilizan diversos esque-
mas de inmunizacién en los paises industrializados, que
oscilan entre un rango de 4 dosis (Estados Unidos) hasta 7
dosis (Francia). Sin embargo, todos los esquemas que se
utilizan en estos paises incluyen 2-3 dosis en el primer afio
de vida y al menos una dosis de refuerzo de 6 a 12 meses
después de la administracién de la dltima dosis de la serie
primariag.

Un aspecto importante en la comparacién de la vacuna
inactivada con la vacuna atenuada es el efecto en la excre-
cién de poliovirus. En la actualidad se sabe que ambas va-
cunas dificultan la transmisién de poliovirus por la via
oral-oral. La presencia de cantidades minimas de anticuer-
pos en sangre, producidos tras la administracién de la va-
cuna inactivada, puede bloquear la localizacién secundaria
del virus en la orofaringe y, por lo tanto, impedir la trans-
misién de virus por esta via.

Por lo que respecta a la transmisién por via fecal-oral, se
ha demostrado que la vacuna inactivada también contri-
buye a disminuir la excrecién de poliovirus, aunque en
menor medida que la atenuada. Ambas vacunas reducen
la circulacién de virus por la via fecal-oral, de modo que
dificultan la implantacién del virus en el intestino (vacu-
na atenuada) o generan una reduccion en el titulo de vi-
rus y el tiempo de excrecidn, en el caso de que el virus se
hubiera implantado en €l (vacuna atenuada y vacuna
inactivada)?.

Por lo tanto, la evidencia viroldgica de la reduccién de la
excrecién fecal del virus en los receptores de ambas vacu-
nas implica una evidencia epidemioldgica de la proteccién
indirecta que confieren las 2 vacunas, si bien en mayor gra-
do la vacuna atenuada, lo que pone de manifiesto la exis-
tencia de inmunidad de grupo con la importante implica-
cién en los esfuerzos de erradicacién?O.

Una ventaja importante de la vacuna inactivada sobre la
atenuada es la ausencia de casos de poliomielitis paralitica
asociada a la vacuna, reaccién adversa rara que puede pre-
sentarse tras la administracién de la VPO debido a la mu-
tacién o reversion de los virus vacunales.

Entre las desventajas de la vacuna inactivada se puede se-
fialar su mayor precio y la administracién inyectable. Sin
embargo, en la actualidad existen diversos productos co-
mercializados que combinan la VPI con DTP (difteria-té-
tanos-tos ferina de células completas), D'TPa (difteria-té-
tanos-tos ferina acelular), vacuna de la hepatitis B y vacuna
Hib (Haempohilus influenzae b), lo que facilita su adminis-
tracidn.

En los ultimos afios estamos asistiendo a un creciente in-
terés por el uso de la vacuna inactivada, debido funda-
mentalmente a los logros alcanzados en el proceso de
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erradicacién mundial de la poliomielitis. De forma pro-
gresiva estd aumentando el nimero de paises que han
adoptado el uso de la vacuna inactivada y es muy proba-
ble que otros muchos lo hagan de forma inmediata. En
Espaiia, el 11 de noviembre de 2003, la Comisién Dele-
gada del Pleno del Consejo Interterritorial aprobé, junto
con la ultima revisién del calendario de vacunacién, el
cambio a la vacuna inactivada de la polio a partir de ene-
ro de 2004 con la administracién de 4 dosis a los 2,4, 6y
15-18 meses de edad!?.

En el momento actual, la poliomielitis ha entrado en el
mundo en una nueva fase epidemiolégica caracterizada
porl2:

— Una reduccién progresiva de los casos de poliomielitis
paralitica producida por el virus salvaje en todo el mundo,
con una reduccién progresiva de la circulacién de dicho vi-
rus, la interrupcién de su circulacién en 3 Regiones de la
Organizacién Mundial de la Salud (Américas, Pacifico
Occidental y Europea) y la posibilidad de eliminarlos.

— El riesgo de polio paralitica debido al uso de la vacuna
atenuada: casos de polio asociados a vacuna (1-2,4 millo-
nes de dosis administradas); riesgo de brotes de polio de-
bidos a la circulacién de poliovirus derivados de la vacuna,
como los ocurridos durante 2000-2002 en la Republica
Dominicana, Haiti, Madagascar y Filipinas; casos de polio
derivados de la vacuna ligados a sujetos inmunodeprimi-
dos que pueden excretar en sus heces virus vacunal duran-
te largo tiempo (19 casos desde 1963).

— La posibilidad de casos esporddicos por virus salvaje co-
mo consecuencia de interrupciones de la contencién de
los virus en los laboratorios, de forma inadvertida o deli-

berada.

En este contexto, y conseguida la eliminacién del poliovi-
rus salvaje, el siguiente paso seria la eliminacién de los vi-
rus atenuados, lo que exigiria el cese de la vacunacién con
VPO y la adopcién de decisiones acerca de la vacunacién
con VPI. Si la consecuciéon de la eliminacion de los virus
salvajes estd cercana, la posibilidad de eliminar la circula-
cién de virus vacunales es mas dificil.

El hecho de tomar la decisién de eliminar la vacunacién
con vacuna atenuada implica la erradicacién previa de los
virus salvajes, la contencién y control de éstos en los labo-
ratorios, la existencia de evidencias de que los poliovirus
derivados de la vacuna circulardn sélo durante un periodo
limitado, asegurar una suficiente capacidad de produccién
de VPI, definir y asegurar las reservas necesarias de vacu-
nas trivalentes o monovalentes VPO y avanzar en el desa-
rrollo de vacunas inactivadas de la polio basadas en cepas
atenuadas. Estas preocupaciones estin siendo debatidas en
el momento actual por grupos de expertos en el seno de la
Organizacién Mundial de la Salud, y probablemente la de-
cisién de las politicas de vacunacién contra la polio que de-
ben adoptarse tras la erradicacién del poliovirus salvaje sea
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una de las mds dificiles de tomar dentro de todo el proce-
so de erradicacion.

I. Pachén del Amo

Subdireccién General de Promocién de la Salud y
Epidemiologia. Direccién General de Salud Publica.
Ministerio de Sanidad y Consumo. Madrid. Espaia.
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