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Si no hay infección entérica de otros virus, 
la administración de una vacuna de un solo 
tipo de virus poliomielítico, a niños que no 
estaban previamente infectados por el mismo 
t,ipo de virus poliomielítico, da por lo general 
el siguiente resultado: mult’iplicación de virus 
en el tubo digestivo, formación de anticuer- 
pos, y resistencia, total 0 parcial, a la rein- 
fecciiin. El empleo de vacuna antipoliomielí- 
tica de virus vivo donde las condiciones 
rlimát,icas e higiénicas permiten la amplia 
diseminación de virus poliomielíticos nat’u- 
rales y de otros virus entéricos durante todo 
el año, se ha complicado por el problema de 
la interferencia de virus (1,2), que hemos tra- 
tado de resolver por los métodos que se 
describen en est’a comunicación. Los est’udios 
efectuados en México por Ramos Alvarez y 
sus colaboradores (3), y por Plotkin y Ko- 
prowski (4) en el Congo Belga, indican que los 
programas de vacunación en grandes ciuda- 
des, llevados a cabo durante varias semanas 
y que sS10 abarcan una pequeña fracción de 
la poblaci6n suscept,ible, no ~610 dejan de in- 
munizar a una parte considerable de los 
niños vacunados, sino que tienen escasa o 
nula influencia en la diseminación de las ce- 
pas paralitógenas de virus poliomielítico de 
índole natural. Por ello se consider6 necesa- 
rio determinar si Fe podía lograr o no el do- 
minio, por lo menos t,emporal, de los virus 

* Para este estudio SC ha contadoronlaayudade 
una sltbvención de la Fundación Nacional (E.U.A.). 

i Trabajo presentado en la Segunda Conferen- 
cia Internacional sobre Vacunas de Virus Polio- 
mielítico Vivo, celebrada en Washington, D. C., 
del 6 al 10 de junio de 1960. 

poliomieliticos naturales y de otros virus en- 
téricos interferentes, mediante la adminis- 
tración oral de una mezcla de vacuna de los 
tres tipos de virus poliomielíticos a casi todos 
los niños susceptibles en unos cuantos días. 
La razbn de utilizar una mezcla trivalente en 
vez de administrar por separado los tres tipos 
de virus a intervalos de 4 a 6 semanas-para 
lo cual consideramos que la mejor estacibn en 
las zonas templadas, es la fría-fue la de im- 
plantar los tres tipos de vacuna en la mayor 
cuantía de niños y dejar que luego la propia 
naturaleza los diseminara en la colectividad. 

Este estudio se llev6 a cabo en Toluca, 
México, en agosto de 1959. El Dr. Ramos 
Alvarez y sus colaboradores se encargaron de 
los trabajos de campo y de la toma de mues- 
tras, y toda la labor de virología y serología 
se hizo en Cincinnati. Toluca, situada a una 
latitud de 19” Y., tiene unos 100.000 habi- 
tantes. La encuesta scrológica efectuada in- 
mediatamente antes de iniciarse la vacuna- 
ción, indicó que del 90 al 100 % de los niños 
alcanzan la inmunidad a los tres tipos de virus 
poliomielítico en los 4 primeros años de vida 
(Fig. 1). A juzgar por los datos correspon- 
dientes a los últ’imos 5 años, esta ciudad ha 
venido pagando por término medio un tributo 
de 14 casos paralíticos anuales, por esta in- 
munidad adquirida nat’uralmente. Al iniciar 
nuestro estudio durante la segunda semana 
de agosto, ya se habían registrado 20 casos de 
poliomielitis paralítica en 1959. Los hisopos 
rectales de 1.892 personas-niños desde los 
recién nacidos hasta la edad de 10 años, y sus 
respectivas madres-obtenidos al azar en 
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l.-a4nticuerpos poliomieliticos en niños de Toluca, México, inmediatamente antes de ingerir la 
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distintas partes de la ciudad pocos días antes 
de comenzar la vacunación, fueron someti- 
dos a prueba en cultivos de tejidos de riñón 
de mono y de epitelioma humano (Hep.-2), 
así como en ratones recién nacidos. Los re- 
sultados, resumidos en la Fig. 2, indican que 
los métodos especiales utilizados revelaron 
una incidencia de infección de virus entérico 
mucho mayor que la que se había compro- 
bado antes, infección que empezaba a los po- 
cos días después del nacimiento y alcanzaba 
una cifra máxima de 72 % durante el primer 
año de vida. Empezando con niños de un 
mes de edad, se aislaron virus poliomielíticos 
de todos los grupos de edad sometidos a 
prueba, y se obtuvo la tasa máxima, del 14 
al 15 %, entre los 7 meses y los 2 afios de 
edad. Sorprendió la elevada tasa de infección 

entre las madres de estos niños, a saber, 5 % 
respecto del virus poliomielítico, y 16 % res- 
pecto de otros virus entéricos. 

En esta situación se administró, por vía 
oral, una sola dosis de vacuna antipoliomielí- 
tica trivalente ( 105a2 a 105.6 DCTso de cada 
tipo) a un total de 26.033 niños menores de 
ll años: un 86 % de todos los de este grupo 
eran de Toluca. En el cuadro Yo. 1 se indica 
la proporción de niños de cada grupo de edad 
que recibieron la vacuna. La administración 
oral de la vacuna al 97% de los niños que la 
recibieron sólo requirió 4 días. Para determi- 
nar la eficacia con que los virus poliomielíti- 
cos atenuados competían con los dembs virus 
entéricos, y para saber por cuánto tiempo y 
con qué amplitud los virus poliomielíticos se- 
guían diseminándose en esa colectividad 
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FIG. 2.-Incidencia de varios tipos de virus poliowzielitico y de otros virus entéricos en niños, desde los 
recién nacidos hasta la edad de 10 años, y en sus respectivas madres. Toluca-agosto de l.%%inmediala- 
mente antes de ingerir la vacuna. 
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CUADRO No. l.-Proporcibn de niños de la 
edad indicada que tomaron una sola dosis de vacuna 
trivalente, en Toluca, México, agosto de 1969. 

Edad en años Porcri:taje t?-gily:a I EZg vacunados 
indicada vacunados de la edad 

indicada 

<1 3.195 2.985 
1 2.803 2.327 
2 3.257 2.361 
3 3.329 2.453 
4 3.298 2.575 
5 2.886 2.410 

G-10 11.708 10.942 

<l-10 30.476 20.033 

90 
82 
71 
74 
78 
83 
93 

--__ 
86 

Total de la pobla- 
ción de todas las 
edades 103.072 2G. 033 25 

04 - 

AÑOS 

después de esta siembra artificial rápida y 
generalizada, se obtuvieron más de 3.139 
hisopos rectales durante los 3 meses siguien- 
tes y se somet’ieron a prueba para determinar 
la posible presencia de virus. Se recobró un 
total de 2.711 virus de 5.031 especímenes 
previos y posteriores a la vacunación, y el 
empleo de métodos especiales nos permitió 
muy pronto saber si eran o no virus polio- 
mielkicos. Los resultados que muestra la 
Fig. 3, correspondientes a un grupo de 274 
niños, sometidos repetidamente a prueba 
durante un período de 3 meses, y los que apa- 
recen en la Fig. 4, correspondientes a cente- 
nares de niños distintos, seleccionados al azar 
antes de la vacunación y a intervalos de un 
mes después de ella, indican lo siguiente: 

1) mientras la incidencia total de virus 



FIG. 3.-Virus poliomiel2ticos y otros z~zrus enthcos en un. grupo de 27.4 niños sometidos a prueba in- 
mediatamente antes y, a intervalos semanales, después de la ingesfión de una sola dosis de vacuna antipo- 
liomielitica trivalente. Toluca, México-agosto a noviembre 1969. 
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FIG. 4.-Incidencia de varios tipos de virus poliomieliticos y de otros virus entéricos entre niños de 1 a 
5 años, seleccionados al azar, inmediatamente antes y, a los indicados intervalos mensuales, después de in- 
gerir una sola dosis de vacuna antipoliomielitica trivalente. Toluca, México-agosto a noviembre 1959. 
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FIG. 5.-Estado de los anticuerpos poliomielíticos en dos ciudades mexicanas. 
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CUADRO No. 2.-Carácter autolimitado de la 
diseminación de virus poliomieliticos después de la 
rápida administración oral colectiva de vacuna tri- 
valente en una comunidad tropical-l’asa de porta- 
dores* de virus poliomielíticos y de otros virus 
entéricos enfre niños de 1 a 5 años seleccionados al 
azar antes, y 3 meses después de la ingestión de una 
sola dosis (106~~10G~û DCTs,J de vacuna oral anti- 
poliomielítica trivalente (Sabin), administrada en 
un período de pocos días a un 867& de niños (desde 
los recién nacidos hasta los de 10 años) en Toluca, 
MéLico. 

No. total de sometidos a 
prueba, 719 417 

Incidencia de virus poliomie- 
lítico (P) ll,O~~ 0 7” > 10 

Incidencia de otros virus en- 
téricos (NP) 50,8c/c 50,6% 

Razón de NP/P 4,B 72,3 

* Tasa de portadores basada en el descubri- 
miento de virus en un solo hisopo rectal (La tasa 
real de vectores es un poco n&s rlwada). 

entéricos varió poco o nada durante los 3 
meses, los virus poliomielíticos predomina- 
ron durante las 3 primeras semanas después 
de la vacunack, y se observaron tasas tan 
elevadas como del 40 al 70 %  en distintos 
grupos de edad; 

2) el predominio de los virus poliomielíti- 
cos observado al principio fue seguido de un 
rápido descenso-más rápido en los mayores 
de dos años-que, al cabo de 3 meses, había 
llegado a un punto marcadamente más bajo 
que antes de la administrack’m oral colectiva 
de la vacuna antipoliomielítka de virus vivo. 

El caráct,er autolimitado de la diaemina- 
ción de los virus poliomielíticos después de 
esta vacunación colertiva rápida, en condi- 
ciones favorables a una amplia y continua 
diseminación de los agentes entéricos, se re- 
vela de manera sorprendente en el cuadro 
No. 2, que presenta los resultados de las 
pruebas realizadas en 1.135 niños de 1 a 5 
años, seleccionados al azar. T,a t,asa de aisla- 
miento de virus entéricos no poliomielíticos 
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fue de un 51% antes de iniciarse la vacuna- 
ción y también al cabo de 3 meses, mientras 
que el aislamiento de virus poliomielíticos 
descendió del ll al 0,7 % ,o sea una cifra 16 
veces menor. 

El efecto serológico de este predominio 
temporal de los virus poliomielíticos figura 
en el cuadro No. 3, donde las tasas de con- 
versión de anticuerpos durante las primeras 
10 semanas siguientes a la ingestión colectiva 
de una sola dosis de vacuna trivalente, en 
Toluca, se comparan con las tasas de conver- 
sión natural de anticuerpos en la ciudad de 
Querétaro, que es similar en extensión y en 
condiciones climáticas, higiénicas y geográfi- 
cas, pero en donde no se administró la va- 
cuna. El cuadro No. 4 presenta la incidencia 
de conversión de anticuerpos 10 semanas 
después de la ingestión de una sola dosis de 
vacuna trivalente en niños mononegativos, 
doblenegativos y triplenegativos. Es pa- 
tente el alcance de la interferencia resultante 
de la administración simultánea de los tres 
tipos de virus, así como el predominio de la 
cepa de tipo 2 en esta mezcla. Así, pues, la 
tasa de conversión para el tipo 1 fue de 100 % 
en el reducido número de mononegativos, de 
88 % en los doble-negativos y de 55 % en los 
triplenegativos; para el tipo 3, la tasa fue de 
59 %, 42 % y 37 %, respectivamente, mientras 
que para el tipo 2 no hubo diferencias entre 
las tres categorías, y las tasas de conversión 
fueron de 82, 80 y 83%. 

El aná.lisis de los datos (cuadro No. 5) so- 
bre los niños de que se obtuvieron hisopos 
rectales a intervalos semanales, indicó dos 
hechos significativos: 1) muchos de los niños 
que desarrollaron anticuerpos no excretaron 
virus suficiente para ser evidenciado en los 
hisopos rectales; y 2) algunos de los niños que 
no poseían anticuerpos evidenciables al 
cabo de 10 semanas, excretaron virus polio- 
mielítico en proporción suficiente para ser 
notado por lo menos en uno de las hisopos 
rect’ales obtenidos durante las 4 primeras se- 
manas. Si se incluyen los niños comprendidos 
en la segunda categoría, se obtiene una tasa 
total de infección de 80 % al tipo 1, del 87 % 

CUADRO No. 3.-Desarrollo de anticuerpos 
poliomieliticos neutralizantes durante un periodo 
comparable de 10 semanas en dos ciudades mexi- 
canas: a) Toluca: Después de una dosis de vacuna 
trivalente (0,I)l ml. de cada tipo: 1O5*2 a lOS p6 DCTjo) ; 
b) Querélaro: Sin vacuna oral. 

Tipo* 
Toluca : con vacuna Querétaro: sin vacuna 

N0.i 70 No. 70 

1 36/53 68 2/33 6 
2 64/77 82 3/33 10 
3 33/76 43 5/38 13 

* Las tasas de conversión para el tipo indicado 
se basan en pruebas simultáneas en sueros parea- 
dos de niños previamente negativos. 

t Los niños sin anticuerpos que eran portadores 
de virus poliomielítico en el momento de la obten- 
ción de la primera muestra de sangre fueron ex- 
cluidos de este cálculo. 

CUADRO No. $.-Tasas de conversión de anti- 
cuerpos poliomieliticos en Toluca, México, entre 
niños mononegativos, doblenegativos y triple- 
negativos íO semanas después de la ingestión de una 
sola dosis de vacuna trivalente (0,Ol ml. de cada 
tipo: íO5,2 a lOs*6 DCTSo). 

Tipo 

1 

2 
3 / - 

Doble- 
negativos 

Triple- 
negativos Total 

---I--p 

1G 88 33 55 53 68 
25 80 35 83 77 82 
24 42 35 37 76 43 

,  

primeras semanas siguientes a la ingestión de 
una sola dosis de vacuna kivalente. Un 
nuevo análisis de estos datos indica que, en- 
tre el número total de niños infectados, a las 
10 semanas los anticuerpos eran demostra- 
bles en el 86 % al tipo 1, en el 94 % al tipo 2 
y en el 92 % al tipo 3. 

Los datos serológicos del cuadro KO. 6 vie- 
nen a corroborar las pruebas virológicas del 
marcado descenso de la diseminación de virus 
poliomielítico producido entre las 8 y las 12 
semanas siguientes a la vacunación, lo cual 
indica que de los niños que no adquirieron 

al tipo 2 y de 47 % al tipo 3, durante las 10 ant’icuerpos durante las primeras 10 semanas 
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CUADRO No. 5.-Incidencia de recuperación de virus de hisopos rectales en relación con el desa- 
rrollo de anticuerpos. Cálculo de la tasa total de infección durante un periodo de 10 semanarr posteriores a la 
ingestión de una sola dosis de vacuna trivalente, en Toluca, México. 

Categoría 

Virus en los hisopos rectales de: 
a) los que desarrollaron anticuerpos 
b) los que no los desarrollaron 

Cálculo de la tasa total de infección 

Desarrollo de anticuerpos entre el número 
total de infectados (Verificados + cal- 
culados) 

- 
!- Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 

NO. % NO. % No % 

-1. 
l 

12/36 33 52163 1 
2/17 12 3/14 

82 l 21/33 64 
21 2143 5 

-~----------_-~----- __- 
42/53 80 67/77 87 36/76 47 

___----- ----- ------------ 

36/42 86 63/67 ~ 94 33/36 922 
-~___ 

CUADRO No. 6.-Tasas de conversión a distintas 
fechas después de la administración oral de dos 
dosis de vacuna antipoliomielitica trivalente (105,9 
a 10Gsô DCTso) en Toluca, México. 

Tipo 
“,go”,e 

sometidos 
a prueba 

.--- ~ 
1 53 
2 77 
3 76 

- 

- 

Porcentaje de convertidos en las fechas que 
se indican después de: 

la. dosis-Vacunación 2a’ ““- 
en masa negativos 

LaS 

pril;gera 
Las ll 

l / 

semanas 6 semanas 
semanas siguientes 

~~~ 
0 Agosto 0 Oct. ‘59 0 Enero 

‘59 a + a+,gmo 
oct. ‘59 ;:v 60 

, 

68 7 85 
82 0 73 
43 3 48 

0 ,‘$y to 
+ feb. ‘60 

96 
96 
72 

muy pocos Fe convirtieron en positivos du- 
rante las 11 semanas siguient’es. En este 
punto, los niños negativos del grupo que se- 
guían siendo observados serológicamente, re- 
cibieron otra dosis de vacuna trivalente, y en 
esta ocasión presentaron un nuevo y mar- 
cado efecto inmunizante. La tasa t’otal de 
conversicin después de las dos dosis de vacuna 
fue de 96 % a los tipos 1 y 2, y de 72 % al tipo 
3, a peyar de la interferencia resultante de la 
infección generalizada con otros virus entéri- 
cos (la cual era todavía de 55 % en enero de 
1960) y a pesar de la administración simultá- 
nea de los tres tipos de virus poliomielít’ico. 
La tasa más baja de conversión final respecto 

del virus de tipo 3 puede relacionarse asi- 
mismo con el hecho de que no se utilizó la 
prueba del pH para determinar los anticuer- 
pos de avidez reducida, lo que ocurre más co- 
múnmente después de la infección con virus 
de tipo 3. Conviene también señalar que la 
segunda administración de vacuna no fue de 
carácter colectivo, sino que abarcó solamente 
a 44 niños menores de 4 años de edad, distri- 
buidos entre un gran número de familias de 
toda la ciudad. Los resultados podrían haber 
sido mejores si se hubiera dado a la natura- 
leza otra oportunidad de diseminar los virus 
poliomielíticos en la colectividad mediante la 
administración de otra dosis de vacuna a to- 
dos los niños menores de 4 años. 

La Fig. 5 indica que estas dos administra- 
ciones de vacuna permitieron obtener un 
efecto inmunizante en unos pocos meses, sin 
que hubiera ningún caso de parálisis, efecto 
comparable al que se logra por la naturaleza 
sólo al cabo de 4 años y a costa de unos 56 
casos de poliomielitis paralítica. 

El cuadro No. 7 muestra la eficacia sero- 
lógica comparable de los mismos lotes y dosis 
de vacuna, ut,ilizada en forma trivalente o 
monovalente, en condiciones distintas, en ni- 
ños de climas septentrionales. Es evidente 
que cuando el intervalo entre las ingestiones 
sucesivas de los tres tipos de virus hechas por 
separado no fue menor de 4 semanas, las ta- 
sas de cknversión de anticuerpos fueron de 
100 % o se aproximaron mucho a ese porcen- 
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CUADRO No. 7.-Ej(icacia de partes alicuotas de los mismos lotes y las mismas dosis de vacuna utilizados 
en Toluca, México, cuando se administraron a niños de edad comparable durante los meses de invierno y 
primavera en climas septentrionales-Trivalente en comparación con monovalente (f-5-2). 

Inve&dor 

Edad de%s niños 
Epoca del año 

Smorodintsev 
Leningrado, URSS 
Hogares infantiles 
Hasta 7 años de edad mayo, 

1958 
Smorodintsev 

Leningrado, URSS 
Hogares infantiles 
Hasta 3 años 
Feb., marzo, abril, 1958 

Verlinde 
Leyden, Holanda 
Familias separadamente 
Hasta 14 años 
Nlayo o dic., 1957 

Método de administración 

Trivalente 
Sometidos a prueba a los 4 

meses o más tarde 
Todos juntos en un campo 

de verano 
Monovalente 

Intervalo 4 semanas 
Sometidos aprueba un mes 

después de ingerir cada 
tipo 

Monovalente 
Intervalo 3 semanas 

-7 - 

- 

Número de niños sin 
anticuerpos al tipo indicado 

29 neg. al tipo 1 
54 neg. al tipo 2 
38 neg. al tipo 3 

147 neg. al tipo 1 
68 neg. al tipo 2 
67 neg. al tipo 3 

20 neg. al tipo 1 
18 neg. al tipo 2 
28 neg. al tipo 3 

Ib 

l- 
orcentaje de anticuerpos 

desarrollados al tipo 
indicado 

1 

82 
80 

3 

71 

96 

100 

taje, en tanto que la mezcla de los tres tipos 
de virus dio tasas de conversión de sólo 82, 
80 y 71%, respectivamente, a los tres tipos 
en un grupo mixto de niños mononegativos, 
doblenegativos y triplenegativos, que vi- 
vían en condiciones propicias a la propaga- 
ción natural entre ellos de las cepas de va- 
cuna. Estros resultados, así como otros datos 
reunidos por los investigadores rusos en 1959, 
indican que la administración separada y su- 
cesiva de los tres tipos de vacuna, a interva- 
los no menores de cuatro a seis semanas, es 
un período óptimo durante los meses fríos o 
frescos del año en zonas de buenas condicio- 
nes sanitarias e higiénicas. 

CONCLUSIONES 

Los result’ados obt,enidos en Toluca, tienen 
importancia para la inmensa mayoría de la 
población mundial que adquiere, de manera 
natural, inmunidad a la poliomielit,is durante 

los primeros años de vida, a costa de un nú- 
mero variable y a veces considerable, de casos 
de parálisis. En estas zonas, la administra- 
ción oral de vacuna trivalente en dos breves 
ocasiones, con un intervalo de 6 a 8 semanas, 
a todos los niños menores de 4 ó 5 años-lo 
que dependerá de la incidencia por edad de 
los casos registrados de poliomielitis paralí- 
tica, o de los resultados de una encuesta sero- 
lógica en la región-constituye un método 
racional, y el primer paso de la erradicación 
de la poliomielitis. La rápida desaparición de 
virus poliomielítico en Toluca en las condi- 
ciones en que se efectuó el presente estudio, 
indica que las venideras generaciones infanti- 
les habrán de ser análogamente vacunadas 
en el momento óptimo durante los primeros 
seis meses de vida, porque escasa o nula será 
la oportunidad que dichas generaciones ten- 
gan de adquirir naturalmente la inmunidad a 
la poliomielitis. 
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