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El amplio empleo que se ha venido ha-
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Tmanae afning dsa la vacima antio
ciendo estos Gltimos afios de la vacuna anti-

poliomielitica Salk de virus inactivado, no
ha eliminado el peligro de que los nifios
triple-vacunados contraigan las formas pa-
raliticas de la enfermedad, ni ha producido
ningtn efecto en la circulacién del virus en-
tre los vacunados. La limitada duracién de
la inmunidad postvacunal ha hecho nece-
saria la reinmunizacién después de termi-
nada la serie recomendadsa de tres inocula-
ciones.

El hecho
un millén de dosis de vacuna de virus
muerto, se requieran 150 monos, ha creado
también grandes dificultades en lo que con-
cierne a contar con animales suficientes para
la produccién, cada vez mayor, de esta tan
costosa preparacién.

En la actualidad, no es necesaria la pro-
duccién en gran escala de la complicada,
costosa e insuficientemente eficaz vacuna
Salk—Ila cual, ademis, intimida a los nifios
por las Te‘peuuab myecmones Jque requi iere—
puesto que se la puede substituir por otra
vacung de virus vivo, inocua y més eficaz,
que se administra por via oral, ficil de pro-
ducir y de emplear, elaborada a partir de
cepas atenuadas de A. B. Sabin o de H.
Koprowski (1).

La vacuna de virus vivo estd exenta de los

da 1o alal~

o n1An Ao
uc Lil,lU, ledd.v 18 €1a00racion ae

defectos principales de la vacuna Salk. No

s6lo proporciona inmunidad humoral de
larga. duracién, que evita que el virus in-
vada el sistema nervioso central, sino que
también elimina en alto grado la susceptibili-
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Trabajo presentado en la
cia Internacional sobre Vacunas de Virus Polio-
mielitico Vivo, celebrada en Washington, D. C.,,

del 6 al 10 de junio de 1960.
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c1ilta
CULa

1-:\ miuiltimlbicacidn v nronacacidn del
LLULULILIVQVIVLL Y PLUPagaluiVUil Ut

agente causante a otros organismos suscep-
tibles. La vacuna de virus vivo ofrece la
oportunidad de resolver un problema epide-
miolégico muy importante, a saber, el dete-
ner y eliminar las inmensas hordas de virus
naturales y sumamente patégenos que pre-
valecen en nuestra poblacién infantil. Esta
es una tarea que rebasa las posibilidades de
la vacuna de virus muerto.

Las investigaciones de nuestros laborato-
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1958, permitieron levar a
cabo los estudios en gran escala, en 1959, por
el Instituto de Medicina Experimental y el
Instituto de Investigaciones Poliomieliticas
de la Academia de Ciencias Médicas de la
URSS, con el propédsito de determinar la
eficacia epidemiolégica contra la poliomieli-
tis de la vacuna de virus vivo, elaboradas
con cepas qghm en 11nos 3.000.000 de nifios
vacunados en abrﬂ—mayo (antes del co-
mienzo del aumento estacional de la inciden-
cia de la enfermedad). Durante los afios
1956-1958, asumimos la responsabilidad de
comprobar la inocuidad e inmunogenicidad
de las cepas de vacuna Sabin, en un ntimero
creciente de nifios de corta edad. Esta labor
permitié, a fines de 1958, dar una respuesta
afirmativa a la cuestién fundamental de la
inocuidad y eficacia de la vacuna, basdndose

on los datos oghtenidos de lng axdmenas de
€l 105 Gaiss COVCHIACsS QC 108 €Xanichnes ac

laboratorio y clinicos de 2.500 nifios sanos,
de edad preescolar, inoculados con vacuna
de virus vivo producida en Leningrado (2).

Los resultados de estos estudios, llevados
a3 cabo en estrecha, cooperacién con la Clinica
de Enfermedades del Sistema Nervioso del
Instituto Pedidtrico Médico de Leningrado
(Directora, E. F. Davidenkova) y 1a Clinica
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de Enfermedades Infecciosas del Instituto
de Saneamiento Médico e Higiene (Director,
V. V. Kosmachevski), demostraron la com-
pleta inocuidad de la vacuna de virus vivo,

tanto nara log nifios

efoctivamente nocula-
vanto para 10sS nnes Cula
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dos como para los nifios susceptibles no
inoculados que estuvieron en estrecho con-
fac to con d;quell()b

La observacién de los nifios vacunados y
no vacunados durante un periodo de dos
afios reveld que la vacuna de virus vivo no
habia causado ninguna lesién del sistema
nervioso central, ni babfa producido la més
ligera forma meningea de poliomielitis, ni
tampoco habia causado dafio alguno al tubo
digestivo o a cualquier otro érgano. Incluso
las reacciones febriles fucron muy raras entre
los nifios vacunados con virus vivo y, por lo

.
general, no fueron mds frecuentes que entre

que entre
los nifios de edad similar en instituciones
donde no se habfa administrado la vacuna

de virus vivo (3-5).

Las observaciones indicaron que la vacuna
de virus vivo atenuado posee un alto grado
de inmunogenicidad para los nifios suscep-
tibles cuando se administra en tres dosis en
forma de vacuna monovalenie. Una sola
administracién de dos o tres virus de dis-
tinto tipo en una vacuna bivalente o tri-
valente resulté un poco menos eficaz en
cuanto a poder inmunizante.

La inmunizacién de nifios susceptibles con

Fia. 1.—Cambios inmunolégicos de nifios de 1 a
7 afios vacunados 8-10 meses anles con vacuna mono-
ralente de virus vivo, después de la revacunaciéon con
vacune (rivalente.
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preparaciones monovalentes de vacuna anti-
poliomielitica de virus vivo de los tipos 1, 2
v 3, administrada en tres etapas, produce
aumentos similares de nivel de anticuerpos,
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administren los diversos serotipos vacunales.
Fn todos los casos se observd un nivel rela-
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de anticuerpos contra el
virus de tipo 3, en comparacién con la in-
munidad humoral a los tipos 1 y 2 (6).

La proporeién de nifios susceptibles que
respondieron a una sola administracién de
vacuna monovalente con el desarrollo de
inmunidad humoral, se elevd al 90-95 % del
total de las vacunas de los tipos 1y 2, y a
un 80-90% aproximadamente en el caso de
la vacuna del tipo 3. La revacunacién con
vacuna polivalente de los lipos 1, 2 y 3, de

bajo

valonte, elimina los inconvenientes del pri-
mer plan de inmunizacién y confiere com-
pleta inmunidad contra los tres tipos de
virus a la mayoria de nifios que antes no
respondieron a la vacuna (Fig. 1).

La vacuna polivalente preparada ya para
su uso, y que conticne 100.000 unidades en
cultivo de tejido de cada tipo de virus, es la
forma més conveniente de preparacion com-
binada para uso practico.

Una sola administracién de vacuna tri-
valente produce un nivel menor de anticuer-
pos de los tres tipos que el que originan tres
administraciones de vacuna monovalenie o
bivalente, si hien tres administraciones de
vacuna trivalente producen inmunidad en

aoat ol TNNGT A~ 1.,
Canl €L

SRS I

1UU 7 OB 108 ¢asos (\’fua.t,u() No. 1).
Un método muy conveniente por su rapi-
dez y cficacia es la triple inmunizacién de
acuerdo con el plan siguiente: vacuna mono-
valente de tipo 1, vacuna bivalente de los
tipos 2 v 3, y vacuna {rivalente de los tipos
1, 2 ¥ 3, administradas a intervalos de un
mes. Este plan produce ¢l miximo efecto y
requiere la misma cantidad de vacuna que
las tres administraciones de vacuna mono-
valente seguidas de la revacunacién con va-
cuna trivalente, después de un periodo de
uno a tres meses. Su gran ventaja estriba en
que el plan de vacunacién se termina més
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rdpidamente y no requiere personal médico
para una cuarta revacunacidn (cuadro No.
).

La elevada inmunogenicidad de la vacuna
de virus vivo se dehe a la multiplicacién de
los virus vacunales en el tubo digestivo de
los nifios vacunados; esto sigue un curso
regular, y se produce la méxima acumulacién
de virus entre los dias 7° y 21°, seguida de
un descenso gradual de la concentracién du-
rante los siguientes 15 6 20 dias.

La multiplicacién del virus sigue un curso
sumamente regular, sin que haya interferen-
cia de otros virus, y alcanza su méxima in-
tensidad en los nifios que, antes de la inmuni-
zacidn, presentaban un bajo nivel de
inmunidad a la poliomielitis, y se muestra
gradualmente menos intensa en personas
que antes de la vacunacién posefan anti-
cuerpos especificos en la sangre (7).

La caracteristica més importante de la
vacuna de virus vivo ha sido la formacién,
en el tubo digestivo, de una resistencia in-
tensa y duradera a la administracién sucesiva
de dosis miximas de virus homdlogos, que
no se multiplican intensamente y se elimi-
nan rdpidamente del tubo digestivo (8).

Rara vez el virus administrado después
llega a multiplicarse, aunque sélo sea en una
proporcién mucho menor que la correspon-
diente a la curva de multiplicacién cuanti-
tativa inicial del mismo nifio.

Las observaciones durante un largo pe-
riodo de la inmunidad del tubo digestivo de
nifios que habian sido inmunizados con
vacuna de virus vivo de cuatro meses a dos
afios antes, mostraron que la revacunacién
en las fechas prescritas después de la pri-
mera administracién de la vacuna, promueve
el mantenimiento regular de una intensa y
duradera inmunidad del tubo digestivo a la
infeccidn posterior con cepas vacunales.

La resistencia del tubo digestivo de los
nifios a la primera administracién de cepas
vacunales depende considerablemente del
estado de su inmunidad humoral al virus
homdlogo. Se ha observado que el tubo
digestivo sélo posee una débil capacidad
defensiva contra la infeccién de cepas vacu-
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Cuapro No. 1.—La actividad inmunolégica de la
vacuna antipeliomielitica de virus vive en relacién
con el plan de inmunizacion de los nifios negalivos.

Numero Aumento de
de nifios anticuerpos
E sometidos de razén 4
Vacuna utilizada 2 a prueba ¥ mayor
]
\f
& | Total Nega- | Total |
Vaeuna monovalente | 1 | 227 | 148 | 143 | 96,6
(una vesz) 2| 81] 68} 68 )100,0
3 89 68 65 | 95,6
Vacuna bivalente (una | 2 | 1560 | 70 | 57 | 81
vez) 3] 150 55 44 | 80

Vaeuna trivalente | 1 | 189 | 102 | 70 | 68,7
(una vez) 21189 | 129 | 97 | 75

3] 189 | 144 66 | 45,8
Vacunatrivalente(dos | 1 | 141 | 84 | 76 | 90,5
veces) 2| 141 82 81 | 98,8

31141 [ 108 | 82 | 76

—

141 | 84| 84 {100
141 { 82| 82 [100
3141 | 108 | 94 | 87

Vacuna trivalente
(tres veces)

N1

Vacuna monovalente | 1 | 860 | 360 | 283 | 78
de tipo 1 4 vacuna 8G0 | 510 | 463 | 90
bivalente de los ti- | 3 | 860 | 432 | 312 | 72
pos 2 v 3 4 (al azar)

Vacuna monovalente | 1 | 860 | 360 | 352 | 97
de tipo 1 + vacuna | 2 | 860 | 510 | 507 | 99
bivalente de los ti- | 3 | 860 | 432 | 412 | 95
pos 2 y 3 + vacuna
trivalente (al azar)

nales cuando los titulos iniciales de anti-
cuerpos neutralizantes son bajos (1:4 a
1:16), en tanto que cuando estos titulos son
elevados, los virus vacunales no se multi-
plican, o bien lo hacen en una escasa pro-
porcién y por un breve periodo.

A fin de establecer la resistencia local
duradera en el tubo digestivo, conviene
vacunar a todos los individuos susceptibles
con una vacuna de alta calidad garantizada,
en vista de que no se puede confiar en los
resultados de la inmunizacién que se produce
después del contacto con nifios inoculados.

Los resultados de la vacunacién dependen
principalmente de las dosis de la preparacién
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administrada y del nivel de inmunidad espe-
cifica y no especifica de los nifios que han
de ser inoculados.

La vacuna liquida que contiene 105

DCTys de virus es un medio seguro de lograr

la, inmunizacién por via oral contra la polio-
mielitis y de obtener la mayor uniformidad
y estandarizacién posibles de la dosificacion
entre los distintos nifios.

bia Intensiva excrecidn intestinal de cepas
vacunales en el primer mes siguiente a la
inmunizacién por parte de los nifies vacuna-
dos, da lugar a la diseminacién natural de
dichos virus entre las personas susceptibles
en contacto con los vacunados (9).

Este proceso de propagacién de los virus
vacunales a los grupos de contactos es una
de las caracteristicas méds destacadas de la
vacuna antipoliomielitica de virus vivo, la
cual crea condiciones en que los grupos de
poblacién en contacto con las personas vacu-
nadas pueden quedar a su vez inmunizados,
y al mismo tiempo que los ya inmunizados
pueden de ese modo volver a inmunizarse.

De todos modos, no hay que exagerar la
verdadera importancia epidemiolégica de
esta inmunizacién invisible. Asi, pues, los
datos que se citan a continuacién, obtenidos
en 1959 en las encuestas epidemioldgicas de
las Reptblicas de Bielorrusia y Moldavia,
mostraron que los grupos de nifios no inocu-
lados que posiblemente estuvieron en con-
tacto con los inoculados, presentaban una
incidencia bastante elevada de poliomielitis
paralitica, que se diferenciaba, aunque muy
poco, de la incidencia registrada entre las
personas no expuestas a dicho contacto.

La infeccién “invisible” con virus vacunal
aleanza su méxima intensidad cuando las
condiciones de saneamiento e higiene son
primitivas o el nivel de higiene personal es
bajo. Esta dltima caracteristica es particu-
Jarmente comun entre los nifios de corta
edad, por ejemplo, en hogares de nifios pe-
quefios. A medida que aumenta la edad de
los nifios, disminuye rdpidamente la intensi-
dad de la infeccién de los contactos (entre
jos nifios de edad preescolar y escolar) y
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llega 2 un minimo entre los adultos suseep-
tibles.

Se dedicé gran atencién al problema
fundamental de la posibilidad de que las
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inicial después de 10 pases por el tubo diges-
tivo de nifios susceptibles (2, 10).

TUn estudio de los cambios de la actividad
neurotrépica de los virus vacunales en los
monos, después de 10 pases artificiales o de
4 naturales en nifios susceptibles, revelé un
aumento periédico y relativamente ligero de
las propiedades neurotrépicas de las cepas
vacunales, el cual, sin embargo, no condujo
a2 una intensificacién progresiva de su neuro-
virulencia.

Estos datos contribuirdn considerable-
mente a poner fin a las enconadas discusio-
nes sobre los peligros de reversién del grupo
de cepas vacunales que hemos estudiado.

En noviembre de 1958, los datos con que
se ha demostrado la inocuidad de la vacuna
permitieron a la Comisién de Sueros y Va-
cunas y al Colegio del Ministerio de Salud
Publica de la URSS autorizar al Instituto de
Medicina Experimental a llevar a cabo en-
cuestas epidemioldgicas en gran escala con
el objeto de estudiar la inocuidad de la
vacuna antipoliomielitica de virus vivo. Al
llegar a esta fase, el Instituto de Investiga-
ciones Poliomieliticas de la Academia de
Ciencias Médicas de la URSS se unié a
nuestras actividades.

Iin abril y mayo de 1959, utilizamos las
reservas de vacuna de virus vivo del Depar-
tamento de Virologia del Instituto de Medi-
cina Experimental, que ascendfan a unos dos
millones de dosis, para inmunizar a 1.700.000
nifios, comprendidos en la edad de 14 a 18
afios, en las Republicas de Bielorrusia,
Letonia y Moldavia, y en junio y julio del
mismo afio en las regiones de Pskov y Nov-
gorod. La vacunacién se llevé a eabo en dos
fases. La primera, en abril de 1959, consistié
en la administracién de vacuna monovalente
de tipo 1, y la segunda fase en mayo de 1959,
consistié en la administracién de una vacuna
bivalente de los tipos 2 y 3.
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Principios fundamentales de la organizacién
de la vacunacion y del estudio de la eficacia
epidemiolégica de la vacuna de virus vivo

Los Ministerios de las Repiblicas de la
Unién Soviética encargados de llevar a cabo
el programa de vacunacién, dispusieron
oportunamente lo necesario para dar instrue-
ciones detalladas a los médicos y epidemidlo-
gos principales de los Centros Sanitarios y
Epidemioldgicos de Rayon™* sobre la, finalidad
v los métodos de vacunacién, y elaboraron
con ellos un minucioso plan de vacunacién.
Se facilit6 el personal necesario para integrar
los grupos de vacunacién sobre la base de
300 a 500 vacunaciones diarias por grupo,
cada uno de los cuales estaba formado por
un médico o feldsher y dos enfermeras.

In todas las ciudades o zonas rurales se
llevé a cabo una labor similar, y se lamé a
todo el personal médico participante en la
campafia de inmunizacién para darles las
correspondientes instrucciones.

Los organismos encargados de la campaiia
de vacunacién enviaron representantes per-
manentes a cada ciudad o regién, los cuales
permanecieron en este servicio durante toda
la campafia y colaboraron en su ejecucién.

Antes de la campafa de vacunacién y
durante ella se efectué una gran labor de
educacién sanitaria para familiarizar a los
padres y al personal de instituciones infan-
tiles con los objetivos y la importancia de
la vacunacién.

La vacunacién de los nifios en las colectivi-
dades infantiles organizadas se hizo en la
respectiva institucién; los nifios no atendidos
en estas instituciones fueron vacunados en
policlinicas infantiles vecinas de sus domici-
lios 0 en éstos durante las visitas a domicilio
del personal correspondiente.

Los grupos de vacunacién inscribieron, en
listas o en ficheros preparados para cada
institucién infantil o centro de poblacidn, de
acuerdo con un procedimiento uniforme, los
nombres de los nifios que habian de ser
vacunados y los de los que, por diversas
razones, quedaban exentos de la vacunacién.

* Divisién administrativa.
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Las listas contenian también los datos funda-
mentales sobre cada nifio, asf como lo rela-
tivo a previas inoculaciones contra la polio-
mielitis, y las reacciones observadas después
de la vacunacidn.

El epidemidlogo del distrito resumia los
datos relativos a las vacunaciones llevadas
a cabo en instituciones o centros de poblacién
en informes de tipo convenido sobre la va-
cunacién. Una copia de estos informes se
enviaba al Centro Regional Sanitario y
Epidemiolégico, o bien al Instituto de Epi-
demiologia y Microbiologia local, donde se
analizaban los resultados de la labor llevada
a cabo en cada programa de vacunacién.

Para estudiar la incidencia de la polio-
mielitis en 1959 y la eficacia epidemioldgica
de la vacunacién contra esta enfermedad,
se estableci6, por orden ministerial, un
grupo cientifico en cada Reptblica, inte-
grado por clinicos y epidemidlogos, para
investigar debidamente cada caso de polio-
mielitis notificado en las regiones donde se
llevaba a cabo el programa de vacunacion,
y resolver las cuestiones de diagndstico de
los casos dudosos o sobre los cuales habia
discrepancias.

Con el objeto de estudiar la eficacia epi-
demiolégica de la inmunizacién contra la
poliomielitis, se formaron dos grupos testigo
en cada Republica o regién. El primero
estaba formado por nifios en contacto directo
o posible con los vacunados en el territorio
que abarcaba la campafia de vacunacién con
virus vivo (testigos internos); el segundo lo
constituian nifios v j6venes hasta la edad de
14 a 18 afios, residentes en zonas no afecta-
das por la campafia (testigos externos).

En la seleccién de los tres grupos, se reco-
mendé que la inmunizacién con vacuna de
virus vivo se llevara a cabo en zonas que
habian tenido una mayor incidencia de polio-
mielitis durante los afios anteriores, y se
dejase como zonas testigo externas las de
menor morbilidad.

A fin de que el grupo testigo interno fuera
lo bastante numeroso, no se inoculé a mds
del 60-80 % de la poblacién de dichas zonas.

A fin de tener una base adecuada para la
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evaluacion de la eficacia epidemiolégica de
la vacuna de virus vivo, se procuré la con-
currencia de estas condiciones principales:

1. Recepeidén puntual de una informacién
completa sobre la morbilidad correspon-
diente a los tres grupos aludidos, de vacuna-
dos y no vacunados. Se adoptaron las si-
guientes medidas cspeciales para lograr la
completa notificacién de los casos de polio-
mielitis paralitica y no paralitica:

a) Desde el comienzo de la campafa de
vacunacién, se introdujo, por decreto del
Ministerio de cada una de las Republicas
interesadas, un sistema de notificacién ur-
gente de casos diagnosticados de poliomieli-
tis en toda la Reptblica u Oblast.*

La notificacién, junto con una breve in-
formacién sobre el paciente, se transmitia
por teléfono o por telégrafo al Ceniro Sani-
tario y Epidemioldgico o al Instituto de Epi-
demiologia y Microbiologfa més préximo.

b) Uno de los miembros de los grupos de
neuropatdlogos se trasladaba con la mayor
rapidez posible al lugar en que habia ocurrido
el caso para comprobar el diagndstico y ob-
tener el material necesario para el examen
virolégico de laboratorio (una muestra de
heces y de sangre del paciente en la fase
aguda de la enfermedad; a las 3 6 4 semanas
de haberse presentado la enfermedad, se
tomaba una segunda muestra de sangre);

¢) Los pacientes eran trasladados a los
hospitales centrales del Oblast o de la Repu-
blica inmediatamente después de iniciada la
enfermedad, y en los casos en que esto era
imposible, una vez pasada la fase aguda.
Neuropatblogos de gran experiencia hacfan
un minucioso diagnéstico de cada caso y
comprobaban la exactitud del primer diag-
ndstico clinico, teniendo en cuenta los datos
obtenidos mediante el examen de labora-
torio;

d) Para el andlisis de la eficacia epidemio-
légica de la vacuna se separaron las cifras
relativas a los casos paraliticos de las relati-
vas a los no paraliticos. El grupo de pacien-
tes de poliomielitis paralitica abarcaba los
casos de formas de poliomielitis espinal y

* Regié6n.
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bulhoespinal con cfectos residuales que se
podian diagnosticar con mis seguridad. Las
formas pontinas, entre las que predominan
enfermedades de cardeter no poliomielftico,
se anotaron en ¢l grupo de casos no paraliti-
cos;

¢) Il andlisis de la eficacia epidemioldgica
se basé en las cifras de morbilidad obtenidas
durante el perfodo de aumento epidémico de
la poliomielitis y abarcé por lo menos seis
meses de observacién. El material sobre la
eficacia de la vacunacién en 1959 se elaboré
a partir del perfodo junio-diciembre de dicho
afio, o sea, desde las 3 ¢ 4 semanas siguientes
a la fecha en que se completd la segunda in-
munizacion.

2. Una pruecha de la alta calidad de la
labor realizada en la determinacién de la
eficacia epidemiolégica de la vacuna fue la
integridad del examen de laboratorio de los
casos notificados, con un examen viroldgico
completo de las heces de la mayoria de los
pacientes que habfan sido diagnosticados
como casos de poliomielitis. Se recomendd
que los especimencs feeales se tomaran en
los primeros dias dc la enfermedad, que se
obtuviera un segundo espécimen a los 10
dias de la iniciacién de ésta y que uno y otro
espécimen se examinaran por separado o
después de combinados.

Ademds de los exdmencs viroldgicos de las
heces, que revelaron que cl 50 % de los pa-
cientes investigados excretaban virus polio-
mielitico del tipo 1, y el 15% virus polio-
mielitico de los tipos 2 y 3, se llevaron a cabo
exdmenes seroldgicos de los pacientes me-
diante la titulacién de los sueros durante el
periodo de convalecencia.

LEn casos de diagndstico clinico dudoso,
los hallazgos de laboratorio positivos permi-
tieron colocar a los pacientes en cuestion en
el grupo de poliomielitis. Cuando los datos
obtenidos en el laboratorio resultaban nega-
tivos, y el diagndstico clinico habfa sido
positivo, los pacientes pendientes de nuevo
diagndstico se consideraron como poliomieli-
ticos.

3. Una de las condiciones importantes
para proceder al andlisis epidemiolégico de la
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eficacia de la vacuna fue la obtencién de
informacién exacta sobre la composicién
numérica, por grupos de edad, de los nifios y
j6venes vacunados con vacuna de virus vivo
o que formaban parte de los grupos testigos
internos y externos (cuadro No. 2).

Las oficinas locales de estadistica nos faci-
litaron informacién, respecto a todos los
grupos interesados, sobre la composicién de
la poblacién, por edades, en las zonas abar-
cadas o no por la campaifia de vacunacién.

Al proceder a la vacunacién, se garantizé
la inseripeién exacta de los nifios vacunados,
mediante los datos obtenidos de fichas y
listas, mediante un primer andlisis de la com-
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posicién por edad de los vacunados en los
Centros Sanitarios y Epidemioldgicos de
Rayon.

El Centro o el Departamento Epidemiols-
gico del Instituto de Epidemiologia y Micro-
biologia resumia esta informacién recogida,
seglin un procedimiento uniforme.

En los casos en que la Reptblica o el
Oblast contenia un nidmero suficientemente
elevado de nifios que habian recibido tres
inyecciones de vacuna Salk de virus muerto,
no se les administré la vacuna de virus vivo,
pero se mantuvieron en observacién como un
grupo aparte, para tener oportunidad de
resolver la cuestién de la eficacia de la vacuna

Cuapro No. 2.—Numero de personas comprendidas en los grupos vacunados y testigos en las Repiublicas
de Bielorrusia, Letonia y Moldavia, y en los Oblasis de Novgorod y Pskov, en 1958,

No. de personas
Regién Grupos de edad
Vacunados Testigos internos Testigos externos
Bielorrusia 9 meses a 3 afios 74 .868 77.612 344.076
3-7 afios 119.897 152.353 614.350
7-14 ahos 347.754 85.371 977.375
Total 542.519 315.336 1.935.801
Moldavia 9 meses a 3 afios 72.274 37.744 107.277
3-7 aflos 80.551 26.870 109.500
7-14 afios 201.782 57.059 164.857
Total 354.607 121.673 381.634
Letonia 9 meses a 3 afios 27.840 56.065 32.103
3-7 afios 55.349 22.652 35.744
7-14 afios 159.751 18.055 73.488
14-30 afios 177.604 10.013

Total 420.544 106.785 141.335

Pskov 9 meses a 3 aflos 49.292 7.133 —

3-7 aiios 45.699 6.526 —

7-15 afios 102.843 21.594 —

Total 197.834 35.253 —

Novgorod 9 meses a 3 afios 41.438 6.979 —

3-7 aiios 39.990 3.970 —

7-15 afios 80.341 13.875 —

Total 161.769 24.824 —
Total 1.677.273 603.873 2.458.770
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de virus muerto, en comparacién con la de
virus vivo, en condiciones epidemiolégicas
similares.

La distribucion de los grupos vacunados y de
los grupos testigo en las diversas Repiblicas

En la Repidblica de Bielorrusia fueron in-
munizados 542.519 nifios de zonas urbanas y
no mayores de 14 afios. Estos nifios represen-
taban el 63 % del total de nifios residentes
en las ciudades. El 37 % restante (315.336)
constitula el grupo testigo interno. No se
administré la vacuna de virus vivo a los
nifios de zonas rurales, que eran dos veces y
media mis numerosos que los de la poblacién
urbana de la misma edad, sino que sirvieron
de grupo testigo exierno. En afios anteriores,
el nimero absoluto de casos de poliomielitis
fue similar entre los grupos infantiles rurales
y urbanos, lo que explica que, en dichos afos,
el porcentaje de poliomielitis fue mds redu-
cido en las localidades rurales (11).

En la RSS de Moldavia, la campafia de
vacunacién abarcé 13 Rayones centrales de
la Reptblica y las cuatro grandes ciudades
alli situadas, lo que representa més de la
mitad de la poblacién de la Repiblica y
donde se habia registrado, en afios anteriores,
el 50 %, aproximadamente, de los casos anua-
les de poliomielitis ocurridos en la Reptblica.

Fueron wvacunados 354.607 nifios de 9
meses a 14 afios de edad; 106.872 constitu-
yeron el grupo testigo interno (contactos).
El tercer grupo estuvo integrado por 381.634
personas de la misma edad, que representa-
ron el grupo testigo externo (12).

En la RSS de Letonia fueron vacunados
420.544 nifios y adultos hasta la edad de 30
afios, de la ciudad de Riga y de varios Ra-
yones de la Reptblica (13).

Los 106.872 nifios de los grupos de con-
tactos que no fueron vacunados en las re-
giones donde se utilizé la vacuna de virus
vivo, constituyeron el grupo testigo interno.
El grupo testigo externo lo formaban los
41.336 habitantes comprendidos en la edad
de 9 meses a 18 afios de los Rayones donde
no se habfa administrado la vacuna de virus
vivo.
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Tn poco més tarde, en junio y julio de
1959, fueron vacunados, en las ciudades y
aldeas de los Oblasts de Novgorod y Pskov,
360.000 nifios no mayores de 14 afios, y se
dejé sin vacunar a casi el 20 % del ntimero
total de personas de la misma edad.

En todas las Repidblicas la vacuna se ad-
ministré en dos fases, con un intervalo de un
mes. La primera dosis—vacuna de tipo 1-—se
administré cn abril) y la segunda, que con-
sistié en vacuna bivalente de los tipos 2 y 3,
en mayo de 1959. Ll 1° de junio del mismo
afio, es decir, dos semanas después de com-
pletarse la segunda inmunizacién y un mes
y medio después de la primera, se ecmpezé el
estudio de la eficacia epidemioldgica de la
vacunacién.

Estudio de la estructura inmunoldgica de la
poblacion antes y después de la vacunacion

Es bien sabida la gran importancia de los
anticuerpos humorales en la sangre de los
nifios y de los adultos para la prognosis epi-
demiolégica de la poliomielitis y para una
evaluacién bien fundada de los resultados de
la, inmunizacién.

Al comenzar la inmunizacién con vacuna
de virus vivo, se delermind el porcentaje de
personas susceptibles a la poliomielitis en los
diversos grupos de edad que habian de ser
inmunizados, en relacién con los diferentes
serotipos de virus. Para ello, el suero extraido
antes de la vacunacién, de los grupos de
poblacién que habian de ser objeto del estu-
dio, se sometieron a la prueba colorimétrica
en una dilucién de 1:4, ante 100 dosis mini-
mas de virus y células renales de mono
(6).

Mis de 2.500 muestras de suero mostraron
la existencia de un porcentaje bastante ele-
vado de nifios susceptibles en varias zonas
geograficas de la URSS. Tiste porcentaje al-
canzaba el miximo nivel entre los nifios com-
prendidos en la edad de 2 a 4 afios (60% y
m4s), proporeién que iba descendiendo gra-
dualmente hacia la edad de 10 a 12 afios
{euadro No. 3).

El examen paralelo de todos los sueros
negativos por medio de la prueba de neutra-
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Cuapro No. 3.—Estructura inmunoldgica, por tipos de virus poliomielitico, de la poblacion infantil de
Leningrado, Oblast de Novgorod, RSS de Letonia, RSS de Moldavia y RSS de Bielorrusia, segun el por-

centaje de negativos en cada uno de los cinco grupos de edad.

Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 % de triple-

% negativos % negativos % negativos negativos
- .2 2 8 8
S5 |95 ez sg 3| 5|8 e g 2| 5|88 sT el B 52T eg 8s
Bz |83 8288 E | 2|92 5= %8 | 8| B 8= g8 § | 8|81 8= ga
=] Z |~ & &% [} Z | e ~ 54 =] Z | & o~ ~ - A ~ &
0-2 77163 64|64 |60 | 72|87 |78 (79,2| 65 | 64 | 82 | 66 |64,4| 65 | 48 | 48 | 41 |33,6{ 36
34 41 131 |42 | 28 | 45 )41 | 60 | 50 |37,9) 54 | 48 | 47 | 35 (38,7| 50 { 23 | 156 | 20 | 9,1]| 22
5-6 28 | 18|25 |20 |40 | 38|46 |41 |25 |53 |37 |35|23 (20 |26]18| 6| 6|5 0
7-9 20| 18125 (20|31 |26|42{39|21 |37|290|33|20(26 |38 |14| 6 4|4 |13
10-12 | 26| 11|19 1535|2633 3419 |50(|37|30|2722 |27| 7| 4| 0|3 |20

lizacidn de la aceién citopatogénica del virus
en cultivos de tejidos monostratificados
mostré que el porcentaje obtenido por la
prueba colorimétrica era un 25-30% dema-
siado elevado. Teniendo en cuenta el hecho
de que es necesaria una correccidén similar de
los sueros examinados por la prueba colori-
métrica después de la vacunacidn, se consi-
dera el porcentaje de seronegativos como
indice relativo de la verdadera susceptibili-
dad.

La nueva estimacién de la poblacién sus-
ceptible, basada en el porcentaje computado
de sueros negativos, muestra que mds del
25 % de la poblacién de las regiones estudia-
das era susceptible a uno de los serotipos de

Cuapro No. 4.—Nimero estimado de susceptible

virus poliomielitico, y que el 10-15% per-
tenecia al grupo més susceptible (triplenega-
tivo). El cuadro No. 4 ofrece un ejemplo de
este cdlculo para la poblacién vacunada en
la RSS de Moldavia.

Con un 25% de nifios susceptibles entre
1.700 000 personas que se vacund, habia por
lo menos 400.000 personas susceptibles a los
tipos 1, 2 6 3, y méds de 100.000 nifios triple-
negativos. Siun virus poliomielitico capaz de
reversién a una de las cepas patogénicas
existentes, hubiera sido administrado a este
nimero de nifios, hubiera cabido esperar
entre ellos unos 2.000 casos de poliomielitis
paralitica, causada por cepas ligera, mode-
rada y sumamente virulentas del tipo 1, y

s a la poliomielitis—entre una poblacién a la que se

administré vacuna de virus vivo—basado en el porcentagje de seronegativos a los tipos 1,2 y 3, y en el numero

de personas triple-negativas (RSS de Moldavia).

Porcentaje de personas susceptibles basado en N bable d ibl
los resultados de la prueba colorimétrica con | B0 R e G 1o Hoos aue se ndican
Nimero en '§ Tipo 1 Tipo2 | Tipo 3 Triple-
Grupos de edad el grupo | &= negativos
vacunado ‘5{,'; - - — m K
g £ £ t 2 3| negentves
< |88 % 8% % 8% % 188 %
S |g= o 31 S8
z = < Z Z
9 meses a 3 afios | 72.274 |138 | 79!57,2| 99/71,7| 81;58,7|39 [28,2| 41.340 | 61.820 | 42.425 | 20.381
3 a 7 aftos 80.551 {107 | 24/22,4| 3028,0| 34(31,8| 7 | 6,0| 18.043 | 22.554 | 25.615 | 4.833
7a10 ¢ 120.872 | 81 | 16{19,6| 1923 ,4! 20(24,6| 4 | 4,9] 23.690 | 28.284 | 29.734 | 5.922
10 a 14 80.910 | 95 | 15{15,5] 18(18,9| 2122,1| 3 | 3,1 12.541 | 15.291 | 17.881 | 2.508
14218 52.905 | 84 | 8 9,5 13/15,4| 14/16,6( 2 | 2,3] 5.025 | 8.147 | 8.848 | 1.216
Total .............. 407.512 (505 (142 179 170 55 100.639 {136.096 [124.503 | 34.860
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unos 400 casos causados por virus de los
tipos 2 y 3, similares a los virus naturales.
En realidad, a pesar de la administracién a
cientos de miles de nifios de un virus vacunal
sumamente activo, que empezé a circular
intensamente entre los contactos sanos, no
se observé ningin aumento del ndmero de
casos poliomicliticos registrados en los meses
inmediatamente siguientes a la inmunizacién
en las zonas aleanzadas por la campafia. Por
el contrario, se observé un marcado descenso
de la morbilidad poliomielitica, en compara-
cién con la que cahia esperar basindose en
la incidencia registrada entre el grupo testigo
externo, donde no ¢e habia utilizado la va-
cuna de virus vivo. Desde febrero a abril de
1960, fueron inmunizadas 1.100.000 personas
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menores de 20 afios, o sea el 35% dec s
poblacién de Leningrado, con vacuna anti-
poliomielitiea del Instituto de Poliomielitis
de Mosed. La poblacién vacunada estuvo
bajo vigilancia médica, tan buena, supone-
mos, como la de cualquier otro pafs. El per-
sonal médico mejor preparado participd en
las investigaciones relativas a la inocuidad de
esta vacunacién. Servicios especiales, asi
como hospitales, cooperaron en la admisién
de nifios enfermos, con cualquier sintoma
grave, pertenecientes a los grupos vacunados,
pero no se registré ningln caso, durante los
4 tltimos meses de observacién, que pudiera
considerarse relacionado con la campaifa.
La inmunizacién en dos fases, llevada a
cabo en abril y mayo de 1959, dio lugar a

Cuapro No. 5.—8usceptibilidad a la poliomielitis de la poblacién infantil de la RSS de Bielorrusia
antes de su tnmunizaciéon en dos fases con vacuna de virus vivo, y 6 meses después de la vacunacién.

Antes de la vacunacién ‘ Después de la vacunacién
Er(;liz:{:(l’sdienl_os Porcentaje sin anticuerpos de virus Porcentaje sin anticuerpos de virus
vestigados poliomieliticos N poliomieliticos
(afios) No. de No. de nifios| o B .
niflos investigados
Tipot | Tipo2z | Tipod | podoglos Tipol | Tipo2 | Tipos | gfodeslos
0-2 55 60 ‘ 65 65 36 68 19 11,7 19 1,5
3-4 22 45 54 50 22 49 8 6,1 8 2
5-6 15 40 53 26 0 67 1,5 1,5 4,5 0
7-9 45 31 37 33 13 60 1,5 16,6 10 1,6
10-12 48 35 50 27 20 51 11,7 11,7 13 0
13-15 35 28 31 17 0 31 9,7 3,2 3,2 | 0
Total . 220 326 l ‘

Cuavro No. 6.—Susceptibilidad a la poliomielitis de una poblacién infaniil de la RSS de Letonia anies
de la vacunacion y seis meses después de la doble inmunizacién con vacuna de virus vivo.

Antes de la vacunacién Después de la vacunacién
Edad de los Porcentaje sin anticuerpos de virus Porcentaje sin an.tic'u.erpos de virus
nifios (afios) No. de nifos poliomieliticos No. de nifioe poliomieliticos
investigados vacunados -
Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 ’ﬁ%‘iotsi[igi Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 ’tl‘r%ngotsi [l,gz

0-2 67 | 64 78 66 41 33 0 10 3 0
3-4 45 42 50 35 20 30 10 13 13 0
5-6 44 25 41 23 6 41 10 5 22 0
7-9 72 25 39 29 4 67 2 1 12 0
10-12 43 19 34 27 0 84 2 5 14 0
13-15 25 16 22 4 0 78 1 1 5 0
16-20 22 18 18 10 0 56 10 [§] 16 0

Total 318 [ | ‘ j 39| t | |
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cambios esenciales de la estructura inmuno-
16gica de la poblacién al reducir a una cuarta
o una octava parte el porcentaje de los nifios
y j6évenes susceptibles (cuadros Nos. 5 6 y 7).

La tercera inmunizacién, efectuada a
principios de 1960, en varios lugares, por
medio de la vacuna trivalente que contenia
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100.000 dosis citopatogénicas de cada tipo,
ocasioné otro cambio muy marcado del
nivel cuantitativo de anticuerpos; la mé-
xima disminucién del porcentaje de nifios
susceptibles se produjo entre los grupos més
amenazados (4 afios de edad y menores)
(cuadro No. 8).

Cuapro No. 7.—Suscepiibilidad a la poliomieliiis de una poblacién de la RSS de Moldavia antes de la
vacunacion y sets meses después de la doble inmunizacion con vacuna de virus vivo.

Antes de la vacunacién Después de la vacunacién
No.en Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 'tlx‘:gotsi;{g: Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 ‘g;igotsi;lxo]:
Grupos de edad grupos @
vacunados | 3| - - . zl w " w
& 2 z 2 z - z z z
2835 % 35 % |85 P g % 8EeE % |5 % g % |sE| %
Zo'.Eé': Zog 2‘2 és;':’ Z°'=ZO'= é;?:’ 2’: :2;:
9 meses a 3 afios | 72.274 |138| 79{57,2| 99:71,7| 81|58,739 |28,2| 91|13 |14,2/16 |17,5(35 (33,3 O
3 a 7 afios 80.551 (107| 24[22,4! 30!28,0[ 34(31,8} 7 | 6,5/104; 6 | 4,8/ 4 | 3,8[15 [14,4| 1 10,9
7al0 « 120.872 | 81| 16{19,6| 19:23,4| 20|24,6| 4 | 4,9{148/ 5 | 3,3| 2 | 1,3/ 4 | 2,7| O
10a15 <« 80.910 | 95! 1515,5| 18|18,9| 21{122,1] 3| 3,1;121| 10,8/ 0 |0 |0 | 0 0
15a 18 <« 52.905 | 84; 8 9,5 13|15,4| 14/16,6] 2 | 2,3| 80| 5 | 6,2/ 3 | 38,7/ 2| 2,5 O
Total. .. 407.512 |505[142 179 170 55 544129 25 56 1
Cuapro No. 8.—La actividad inmunolégica de la vacuna antipoliomielitica de virus vive en relacién

con el plan de inmunizaciéon (basada en la observacion al azar de 4.006 nifios).

Grupos: 1 Ninguna vacunacién.

2 Dos vacunaciones (la primera con vacuna monovalente de tipo 1 la segunda con vacuna

bivalente de los tipos 2 y 3).

3 Tres vacunaciones (una tercera administracién de vacuna trivalente de los tipos 1,2 v 3).

Porcentaje sin anticuerpos del tipo de virus poliomielitico ensayado en los grupos de
Grupos . i edad que se indican
sorgre&%zs a Vacunacién 'ggl)iocfn?i?ﬂ;’tlirg)s
9 meses= | 3-4 afios 5-6 afios 7-9 afios | 10-12 afios | 13-14 afos
1 Ninguna 69 33 21 23 18 20
2 Dos i 19 5 4 2 3 2
3 Tres 1 1 0 0 0 0
1 Ninguna 70 50 35 40 37 20
2 Dos 2 10 6 1 2 3 2
3 Tres 0 0,9 0 0 0 0
1 Ninguna 70 42 31 30 26 15
2 Dos 3 31 13 5 7 7 3
3 Tres 4 2 0 0 0 0
1 Ninguna 41 13 5 6 6 3
2 Dos Triple- 1 0,7 0 0,3 0 4]
3 Tres negativos 0 0,6 0 0 0 0

Cifras: promedio de sueros en 18 grupos sometidos a prueba, basado en 200-300 muestras de cada uno.
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Estos resultados prueban el alto grado
inmunogénico de la vacuna de virus vivo
administrada en tres etapas, a saber, una
vacuna monovalente de tipo 1, una vacuna
bivalente de los tipos 2 y 3, v una vacuna
trivalente de los tipos 1, 2 v 3, que casi
eliminé del todo la susceptibilidad entre la
poblacién, la que adquirié proteceidn contra
los tres serotipos de virus.

El efecto de la vacunacion en las oscilactones
estactonales de la incidencia de la polio-
mielitis y en el numero de casos

Son muy significativos los cambios pro-
ducidos en la incidencia de casos paraliticos
de poliomielitis en las RSS de Bielorrusia,
Letonia y Moldavia, y también en los Oblasts
de Novgorod y Pskov de la RSESR
donde, entre la poblacién alcanzada por la
campafia de inmunizacién colectiva, se ob-
servé por primera vez en afios recientes, una
total falta de aumento estacional que nor-
malmente se producia en el periodo de junio
a octubre. El mismo fenémeno se observé

Fie. 2.—Distribucion de la poliomielitis para-
litica en las regiones de Pskov y Nowgorod en la
primera y en la segunda mitad de los afios 19656—1959
(en porceniaje pare todos los casos del afio corres-
pondiente).

1955 1956 1957 1958 1959

REGION DE PSKOV

100
-

PORCENTAJE

NUMERO DE CA505 DURANTE UN ANO

100 _ REGION DE NOVGOROD

PORCENTAJE

NUMERO DE CASOS DURANTE UN ANO

- PORCENTAJE DE CASOS EN 1OS PRIMERQS SEIS MESES

[777] »oncentait ok Chsos e 105 SEGUNDOS SEIS MESES

~&-  ADMINISTRACIOR DE YACUNA DE VIRUS VIVO
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también en los grupos de nifics no inocula-
dos, o contactos (testigos internos), entre log
cuales bajé marcadamente el ndmero de
casos de la enfermedad como consecuencia
de la vacunacién de un considerable ntimero
de nifios de la zona. Esta ausencia del
aumento de casos poliomieliticos que por lo
general ocurria en la mencionada estacién en
estas zonas, constituye un ejemplo convin-
cente de la eficacia de la vacuna de virus
vivo (cuadro No. 9 y Fig. 2).

Lo mismo demuestran atin més claramente
los datos sobre la distribucién de casos de
poliomielitis paralitica registrados en el pe-
riodo posterior a la terminacién de la vacu-
nacidn, es decir, en junio-diciembre de 1959,
entre nifios de diversas edades, vacunados y
no vacunados con vacuna de virus vivo en
las diversas Reptblicas (cuadro No. 10).

Obtuvieron resultados bien definidos, que
muestran la eficacia de la vacuna de virus
vivo, en mayo-diciembre de 1959 y en enero-
febrero de 1960, en la RSS de Bielorrusia
(cuadro No. 11). Entre los 74.868 nifios no
mayores de 3 afios, a quienes se habia ad-
ministrado vacuna de virus vivo, se regis-
traron tres casos de poliomielitis paralitica
en el periodo de 10 meses. Al mismo tiempo,
se registraron 41 casos paraliticos entre los
77.612 nifios de la misma edad no vacunados,
en posible contacto con los vacunados. Esto
indica que la incidencia de la enfermedad
entre los inoculados se redujo a 143 de la
que cabria esperar de no haberse llevado a
cabo la vacunacién, y a entre 1§ v 14 de la
incidencia notificada entre los grupos testigo
externos.

Asimismo, la reduccién a una tercera o a
una cuarta parte de la incidencia obtenida
entre los grupos de nifios mayores compren-
didos en la edad preescolar y escolar, ex-
presa la eficacia de la vacuna de virus vivo.
Esto se debe a la baja incidencia de polio-
mielitis observada en los correspondientes
grupos testigos (4,0 por 100.000, entre los
nifios de 7 a 14 afios). El indice total de
morbilidad de todo el grupo de vacunados
fue de 1,5 por 100.000, el del grupo testigo
interno de 22,0 por 100.000 y el del grupo



Cuabpro No. 9.—Dindmica estactonal de la poliomuelitis paralitica en Bielorrusia, Letonia y Moldavia,
en 1957-1969, en regiones abarcadas (+) y no abarcadas (—) por la vacunacién.

Area de .
Repiiblica Afio i';]:::‘ilgg' Enero bfee;o Marzo | Abril | Mayo | Junio | Julio [Agosto S:Il;-_ ?\E: \}\iTeox;— cgir;- Tatal
en 1959 bre | bre bre bre
Bielorrusia 1957 | 4+ 5 5 3 4 4 (14201 30! 29| 23 6 | 18 | 161
- 6 8 5 5 6 | 21 59 | 58 | 43 | 33 18 | 24 | 286
1958 + 11 6 12 6 | 15 | 21 62 | 48 | 47 | 35 16 9 | 288
- 20 10 | 26 13 13 | 45 | 49 | 53 | 82 | 51 31 20 | 413
1959 -+ 9 5 5 5 12 9 5 8 6 6 6 1 77
— 8 12 3 12 17 12 19 20 19 11 8 7 148
Letonia 1957 -+ 11 5 4 2 3 2 6 9 12 13 3 2 72
— 2l =] 1| 2] =] 8] 1] a| 2| —1—1 2| 17
1958 | + | — | 81 1} 2| 2| 3|17 |28 |18 ]2 |17 10123
- 2 1| - — 1 — 2 3 6 6 1 6 3 30
1959 -+ 4 2 5 1 — 1 — 21 — 1 — | — 16
— — 1| — | — | — 3 6 3 1 2| — | — 16
Moldavia 1957 | + 0 0 0 1 0 0 (4] 0 3 7 8 7 26
- 0 3 0 2 2 1 2 16 | 25 11 2 2 66
1958 + 1 5 3 3 7027 | 30 16 | 28 12 5 3 | 140
— 7117 | 33| 14 3123 | 19| 22, 17 4 0 2 | 161
1959 -+ 4 5 2 3 1 4 1 2 4] 1 1 1 25
— 5 1 7 1 1 5 3 12 10 13 3 1 62

Cvuapro No. 10.—Nuimero de casos de poliomielitis paralitica ocurridos durante la estacién epidémica
de 1969 en las zonas de Bielorrusia, Letonia y Moldavia comprendidas o no en la inmunizacién.

No vacunados No vacunados Personas vacunadas con
(testigos externos) (testigos internos) vacuna de virus vivo
. No. d
N“??;EZ‘; de No. de casos No. de casos Ca;)O,S ge
Reptiblica Edad polio-
. : No. : No. d . -
plgx?sog:s I%%lrce per(;o?l:s le’)%lrce pex?sonzs Ing;e vri)gfos
Total | 100.000 Tatal | 100.000 Total [100.000
per- per- Der-
sonas sonas sonas
Bielorrusia 9 meses-3 afos 344.076! 85 | 30,0 | 77.612; 41 | 63,0 | 74.868] 3 4,8 39
3 a 7 afios 614.350] 24 4,7 1152.353| 10 8,0 [119.897; 3 3,0 7
7 a 14 afios 977.375 13 1,51 85.371] 2 2,8 (347.754; 1 0,3 8
Total 1.935.801| 122 7,5 1315.336] 53 | 22,0 (542.519| 7 1,5 54
Moldavia 9 meses-3 afios 79.066| 36 | 78,2 | 37.744] 7 | 31,8 | 72.274 2 4,1 33
3 a 7 afios 66.886 4 ]10,5 | 26.870] 0 0 80.551| 0 0 4
7 a 14 afios 164.857 1 1,0 | 24.239] 0 0 201.782] 0 0 1
0a 7 afos* 70.825 6| 14,7 1 32.820] 1 5,1
Total 381.634! 47 | 21,9 |121.673] 8 6,5 (354.607] 2 0,8 38
Letonia 9 meses-3 afos 32.103 1 6,2 | 56.065 2 7,11 27.840) 0 0 1
3 a 7 afios 35.744 3|16,8|32.752[ 0O 0 55,349] 0 0 4
7 a 14 afios 73.488 5| 13,6 | 18.055| O 0 159.751] 1 1,2 10
Total 141.335 9| 12,8 |106.872| 2 3,9 1242.9400 1 |0,8| 15

* Inoculados con vacuna Salk.
421
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Cuapro No. 11.—Andlisis de la incidencia de la poliomielitis en Bielorrusia, en 10 meses de 1969 y
1960.
Indi

No. de No. de casos de p:;lclg‘rjrglglgsx:sparalltlca durante ’ggﬁzl ﬁség

Grupos de edad Grupos E:ﬁg—t%sg - los 10| por
o meses IUQ.UUU

V [VI|VII [VIII | IX | X | XTI | XII 11 nifios

6 meses a 3 Vacuna de virus vivo 74.868 |1 | — — 1| — — — — | —|1 3 4,8
afios Testigo interno 77.612 110 14| 3 6|41 4 ‘ 312141 41] 63,0
Testigo externo 344,076 (13 |8 |16 | 14 {14 |7 4t 5 | 4| —| 85 30,0

3 a 7 afios Vacuna de virus vivo 119.897 | | —| — | — |1 | 2| — — | — — 3 3,0
Testigo interno 152.353 |1 |5) 2] 1| — —| 1| — — 10 8,0

Testigo externo 614.350 |3 (3| 3| 44|22 2 —| 24| 4,7

7 a 14 afios Vacuna de virus vivo sar7sa | — | — | —=t1 | = —] < - 1 0,3
Testigo interno 83| - - -t — |~ —]2|— —— 2| 2,8

Testigo externo 977375 |1 1| — | 2|1|2|4 — |2~ 13| 1,5

6 meses a 14 | Vacuna de virus vivo 542,519 | 1| — — | T[22 6 — — | —1 7 1,5
afios Testigo interno 315.336 (11 | 9 | 5 414|162 |4 L 1| 53| 22,0
Testigo externo 1.935.801 17 |12 | 19 | 20 (19 |11 |10 T 122 | 7,5

testigo externo de 7,5 por 100.000 (cuadro
No. 11).

La mayor incidencia de poliomielitis entre
el grupo testigo interno en la RSS de Bielorru-
sia (nifios de zonas urbanas en contacto con
los inoculados), en comparacién con el
grupo testigo externo (nifios de medios rura-
les que no estuvieron en contacto con los
vacunados), puede explicarse porque, entre
los nifios de las ciudades, se venia obser-
vando ya, en afios anteriores, una mayor
incidencia de poliomielitis. Haciendo un
cdleulo basado en la incidencia entre los
nifios no vacunados del grupo testigo in-
terno, seria licito esperar la aparicién de 54
casos de poliomielitis paralitica entre los
inoculados, en vez de los 3 casos que de
hecho ocurrieron.

En la RSS de Moldavia, se registraron 2
casos de poliomielitis paralitica entre los
354.607 nifios no mayores de 14 afios objeto
de la inoculacién. En el grupo que sirvié de
testigo interno, y que ascendia a 118.427
personas, o sea alrededor de una tercera
parte del grupo inoculado, ocurrieron 7 casos
de poliomielitis paralitica, lo que indica un
descenso de la morbilidad a menos de 14.
En comparacién con los grupos no vacunados

que formaron el grupo testigo externo, entre
los que ocurrieron 41 casos en una poblacién
de 332.033 nifios, 0 sea 22,5 por 100.000, la
baja de la incidencia de la enfermedad es
todavia mayor (cuadro No. 12).

En la RSS de Letonia, en 1959, fueron
inoculados 242.940 nifios hasta la edad de 14
afos. En el periodo de junio a diciembre de
1959, se presenté un caso de poliomielitis
paralitica en este grupo de nifios, en con-
traste con 15 casos que habria que prever
basdndose en la morbilidad de los grupos
testigos en regiones donde no se habia ad-
ministrado la vacuna de virus vivo.

En todos los afios anteriores, el ndmero de
casos poliomieliticos en estas regiones utili-
zadas como testigo externo, no habia exce-
dido del 20% del nlmero registrado en las
zonas donde se llevé a cabo la vacunacion
en 1959. En los 6 meses del corriente afio,
se han registrado 9 casos de poliomielitis
entre 141.335 nifios no vacunados, y no
mayores de 14 afios, o sea 12,8 por 100.000,
en contraste con 0,8 por 100.000 observada
entre los nifios del grupo inoculado, y con
3,9 por 100.000 entre los 106.872 nifios del
grupo testigo interno.

Asi pues, también en la RSS de Letonia el



Mayo 1961]

VACUNACION CON VIRUS POLIOMIELITICO ATENUADO

423

Cuapro No. 12.—La distribucién de los casos de poliomielitis paralitica en junio—noviembre de 1959,
en zonas abarcadas o no por la campafia de vacunacion con virus vivo en la RSS de Moldavia, en 1959.

No. del grupo | J0: 00 e e D e on indicados | Indice o, e

medl(l) €asos

© > nua -

Grupo Vacunas utilizadas Grupos de edad E Bl e a‘pc»r vll?;te‘)s
Total éie % | o a|EI1E|E|E]. 1(;?6.?00
vacunados 2218|885 |52 y
A28\ &|8|218|&8|7

1 Vacuna de | 9 meses a 3 afos | 72.274 | 20,4}— |— | 2 |— [— |— [— | 2| 4,1 30

virus vivo 3 a 7 afios 80.551 | 22,7/ — (— |— \— |—|— |— |— | — 4

7 a 14 aifos 201.782 | 56,9— |— |[— |— [— |— |— |— | — 1

Total 354.607 1100 |— |— |2} —|—|—|— |2 0,8 35
11 3 veces con | 9 meses a 3 afios | 14.622 | 12,0/ 1 |— |— |[—{|— — 1— | 1 | 11,6
Testigo in- vaeuna 3 a 7 afios 15.611 | 12,7— |— |— |— |[— |[— |— |— | —
terno Salk 7 a 14 afios 2587 2,1|}— —|—|—|—I—|—I— | —
Total 32.820 (26,8 1 |[—|—|—|—|—|— |1 5,1
111 No vacuna- | 9 meses a 3 afios | 37.744 [ 31,13 |1 |—|—!1|1|1]| 7] 31,8
Testigo in- dos 3 a 7 afios 26.870 | 22,2}— l— |— — |— |— |— — | —
terno 7 a 14 afios 24.239 | 9,9)—— [— |— I— |— |— — | —
Total 88.853 | 73,213 |1 |—|— |1 |1|1|7]13,5
Total Grupos 11 y II1 121.673 (100 |4 (1{2(0}1|1]|1(10] 13,9
v No vacuna- | 9 meses a 3 afios | 79.066 | 20,7/ 4 [ 2] 9 {9101 | 136 78,2
Testigo in- dos 3 a 7 afios 66.886 | 17,3/ 1 |—({1|1]|1|— |— |4 10,5
terno 7 a 14 afios 164.857 | 43, 4— |— \— [— [— (1 |— |1 1,0
Total 310.809 | 81,4/ 5 |2 (10 (10 {111 [ 2 | 1 41 | 22,5
v 3 veces con | 9 meses a 3 afios | 28.211 | 74— |— |1 |—|2|— |— | 3] 18,0
Testigo in- vacuna 3 a 7 afios 42.614 | 11,2(— |11 |—|—|1|— 13| 11,8

terno Salk 7 a 14 afios 0 (—|—f—|—|—1—|—I|—

Total 70.825 | 18,6|— | 1 — 21— |6 14,7
Total Grupos IVy V 381.634 (100 (5|3 (1210 (13 | 3| 1 |47 | 21,9

descenso de la morbilidad entre los inocu-
lados con vacuna de virus vivo fue 10 veces
mayor.

Segtn las cifras preliminares obtenidas
en el Oblast de Pskov, la incidencia de la
enfermedad entre los inoculados con vacuna
de virus vivo descendié a una séptima parte
de lo que era (Fig. 3).

El estudio de la vacuna antipoliomielitica
de virus vivo hecho en 1959, bajo nuestra
direccién, en las RSS de Letonia, Bielorrusia,
Moldavia y Rusia, basado en 1.700.000 per-

sonas inoculadas, ha probado la inocuidad
del producto utilizado, que se elaboré con
cepas Sabin atenuadas, y demostré que éste
posee un alto grado de eficacia epidemiold-
gica.

En todas las Reprblicas y Oblasts en que
se administré la vacuna de virus vivo a la
masa de la poblacién infantil susceptible y
menor de 14 afios, hubo cambios radicales de
la dindmica estacional de la morbilidad de la
poliomielitis. En donde se aplicé la inmuni-
zacién colectiva, no se registré aumento es-



424

Fig. 3.—Distribucion de 24 casos de poliomielitis
paralitica, espinal y facialis, entre nifios vacunados
con vacuna de virus vivo y entre personas no vacun-
das, de la regién de Pskov.
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tacional alguno de la incidencia de la polio-

mielitis,

Avrid PRI

auuque bl se Ul)Sc-IvU uuid,llLt: 1()\
mismos meses entre los nifios de zonas donde
no se administré la vacuna de virus vivo.

I nimero de casos de poliomielitis para-
litica entre los nifios que habfan recibido la
vacuna de virus vivo, resulté insignificante
en comparacién con el correspondiente a los
grupos de nifios no inoculados de la misma
edad. El indice de eficacia de la vacuna de
virus vivo fue maés elevado (15 a 20 veces
mayor) entre nifios de corta edad, la mayoria
de cuyos casos ocurrieron en lns grupos tes-
tigo, y disminuyé en los grupos de méds edad
a la par de la reduccién de la incidencia
entre los grupos testigo. El promedio del
indice minimo de eficacia varid, en las dis-
tintas Republicas, en una escala de 6 a 15
veces mayor.

La vacuna de virus vivo resulté conside-
rablemente mds eficaz que las tres inyec-
ciones de vacuna Salk inactivada, al ser
ambas estudiadas en condiciones compara-
bles.

La incidencia relativamente elevada de
poliomielitis paralitica entre nifios pertene-
cientes a los grupos testigos internos, en
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1959-—es decir, entre los nifios en posible
contacto con los que habian recibido la va-
cuna de virus vivo—muestra que la inmu-
nizacién “‘invisible”, por medio del virus

vacunal cygn]anfn < de naturaleza irregu-
al circulante, es egu

vacuna AN AteY 10N

(Dv

lar y no merece confianza. Esto pone de
relieve la eceSIdad de la inmunizacién uni-
ria con vacuna de virus vivo
s nifios, procedimiento que pro-
ducirg el meJor efecto inmunolégico y que
puede conducir al desplazamiento maximo

de los virus patégenos ‘‘naturales’.

. B

CONCLUSIONES

1. La vacuna antipoliomielitica de virus
vivo, preparada con cepas Sabin atenuadas,
que fue objeto de nuestro estudio, es total-
mente inocua y no entrafia ninguna amenaza

[“ID T'OTYDT‘Q'IAT\ AD ]QQ oonng !']ﬂ "7‘]["111’\9 a

reversién de las cepas de 18 2 un

estado més virulento.
2. La inmunizacién colectiva por este

plULeu miento es sumamen

1te conveniente y
sencilla y permite la mayor proteccién
posible de la poblacién, en un breve periodo,
es decir, 2 6 3 semanas en cada ciclo de
vacunacion.

3. La ausencia de reacciones, generales o
locales, en los nifios vacunados, cuya fre-
cuencia difiera de los sintomas similares ob-
servados en los grupos testigos externos,
ofrece una base firme para reducir radical-

mente la lista de contraindicaciones en re-
lacidn con el

mn]pn de la vacuna de virus

vivo cuando se admlnlstran otras inocula-
ciones.

gica de la vacuna de virus vivo, demostrado
en nuestras observaciones en cuatro Repu-
blicas, en 1959, justifica plenamente Ila
propuesta de substituir el empleo de la
vacuna Salk, menos eficaz, por la inmuni-
zacién con vacuna de virus vivo, a partir de
1960.

Sélo la vacuna de virus vivo permite hacer
frente rdpidamente a la necesidad de una
vacuna eficaz, dado su poco costo y la posi-
bilidad de la mayor produccién.
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5. La incidencia bastante elevada de po-
liomielitis entre los nifios no vacunados, de
los grupos de contacto, indica la necesidad
de administrar la vacuna de virus vivo al
mayor niimero posible de nifios, como ocurre
con la vacunacién antivaridlica o antidifté-
rica. Sélo este método de inmunizacién total,
aplicado bajo la més estricta vigilancia del
Estado, nos permitird llevar a cabo la
importantisima tarea de eliminar gradual-
mente el reservorio de cepas patogénicas
naturales, y suprimir su circulacién, lo cual
conducirid necesariamente a la erradicacién
de la enfermedad como infeccién peligrosa y
extendida de la infancia.

6. Para la préxima inmunizacién colectiva,
serd conveniente proceder a la administra-
cién de tres inoculaciones de vacuna de virus
vivo, de acuerdo con el plan dptimo si-
guiente: La primera inoculacién con una
vacuna monovalente de tipo 1, la segunda
con una vacuna bivalente de los tipos 2 y 3,
v la tercera con una vacuna trivalente de los
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tipos 1, 2 y 3, administradas a intervalos de
4 a 6 semanas. Este plan, que asegura dos
administraciones de cada serotipo de virus
en el curso de la triple-inmunizacién, resulta
prictico, y es més eficaz, a juzgar por los
hallazgos inmunolégicos, que la administra-
cién de vacunas monovalentes, si no va
seguida de una cuarta revacunacién con
vacuna trivalente.

7. En 1960, los grupos que se inmunicen
pueden limitarse a los de la edad hasta de
16 a 20 afios, que son los que més necesitan
la vacunacién. Los casos relativamente raros
de la enfermedad entre personas de més edad
son debidos a la infeccidn con virus que
circula entre los nifios y los adolescentes.

8. La eliminacidn del reservorio principal
de virus entre los nifios y jovenes hasta la
edad de 20 afios, acabard también, probable-
mente, con el reservorio entre la poblacién
de més edad en nuestro pais, la cual puede
también ser incluida en la campafia de vacu-
nacién en una fase posterior.
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