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RESUMEN

Se obtuvieron muestras de heces semanalmente, en nifios menores de 3 afios para aislar los poliovirus y enterovirus no polio, con
el objetivo de incrementar el conocimiento de las circulaciones de los derivados de la vacuna durante las campafias masivas. Los
esquemas de vacunacion continua permiten la circulacion de esos virus durante grandes periodos de tiempo. En los nifios se
demostré una interferencia de los enterovirus no polio por los poliovirus vacunales. Sin embargo, mientras los bajoss porcentaje
de enterovirus no polio no mostraron diferencias significativas, si se encontrd en los altos porcentajes de poliovirs vacunale
aislados en nifios menores de 1 afio en relacion con los de 1 y 2 afios. Basados en esa contradiccion, se estimé la circulaciéon
silenciosa de los poliovirus por calculos matematicos. Con los poliovirus estimados se permitid obtener las curvas simuladas.
Posteriormente, en otra investigacién se confirmaron los resultados por métodos inmunolégicos.
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La Asamblea Mundial de la Salud y la
Organizacion Mundial de la Salud aprob6 en 1988
la resolucién de la erradicacion mundial del
poliovirus salvaje, lo cual debia cumplirse al final
del afio 200Dy posteriormente se ha prolongado
el plan hasta el afio 2005. Para el afio 2004, si se
erradica la circulacién del poliovirus salvaje, se
tendra la responsabilidad de continuar la politica y
estrategia con la inmunizacién en los paises, los
cuales tienen muchas diferencias ambientales, de
recursos econémicos y organizacion y posibilidades
de los sistemas de salud. En definitiva la
responsabilidad de la Comision de Vacunacién se
tomaré en resultados de investigaciones, en las

cuales todavia quedan varias incognitas
relacionadas con la circulacion del poliovirus
vacunal, su regresion de la atenuacioén y los sistemas
mas efectivos para contener la circulacién de los
poliovirus. Entre estas importantes incognitas se
encuentran los brotes silencicsp®tras formas de
circulacién en que se han producido formas clinicas
con cepas derivadas de lasS#hin®® Los brotes
silenciosos pudieran ser explicados por la persistencia
de los poliovirus vacunales en inmunodeficientes
excretores del virus durante largo tiempo. Estos brotes
pueden estar relacionados, y de alguna forma parecida
con circulacion silenciosa de poliovirus en nifios con
anticuerpos previos.
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Estudios previos demostraron el fenémeno de
interferencia por enterovirus no polio (EVNPs) a
la VOP"1° Sin embargo, por primera vez fue
argumentada por el doctSabinla utilidad de la
interferencia para incrementar la efectividad de la
VOP en los paises tropicales mediante el uso de
campafias masivés!?2 En Cuba, desde el inicio
del programa contra la poliomielitis, siempre se ha
realizado con la estrategia de campafias maSivas,
la cual al mismo tiempo ha reafirmado que permite
la autolimitacién de la circulacién del poliovirus
vacunal!* La posible autolimitacion de la
circulacion de los poliovirus, después de las
campafias masivas, pudiera explicarse por la
inmunidad de mucosa y también debe ser muy
importante la reaccién por la interferencia de los
EVNPs que incrementa rapido la circulacion de
estos virus, los que consecuentemente interfieren
los poliovirus vacunales y en menor cuantia la
interferencia ocurrida entre los tipos de los
poliovirus vacunales, fundamentalmente la
producida por el polio tipo 2 a los otros
serotiposto15-18

El objetivo de esta publicacion consiste en
divulgar la existencia de circulacion silenciosa de
poliovirus vacunal, demostrada por la interferencia
de enterovirus no polio, producida de forma
autolimitada a los 2 meses después de administrada
la VOP en forma de campafias masivas.

METODOS

Poblacion la poblacién estudiada estuvo
constituida por los nifios menores de 3 afos,
residentes en 2 areas de salud de Ciudad de La
Habana, a la cual se le administré la segunda dosis
de VOP correspondiente a la campafia de
vacunacion en el afio 1998 del programa de
erradicacién de la poliomielitis en Cuba.

Muestras de hecesas muestras de heces
fueron obtenidas al azar en los nifios menores
de 3 afios de edad, los cuales fueron seleccio-
nados entre los atendidos en la policlinica de
cada area. Las heces se recogieron sema-
nalmente desde la tercera hasta la séptima
semana, después de concluida la segunda dosis
de la campafa de vacunacién en 1998.
Posteriormente también fueron recogidas
muestras de heces correspondientes a las

semanas 15 y 1&egun el plan, de las muestras
se seleccionaban 50 nifios de cada area de salud
en la poblacién interesada. Los nifios fueron
incluidos en el estudio con la voluntariedad de
los padres o tutores. Los padres fueron
informados para la obtencion de las muestras,
las cuales fueron conservadas en frio (+ 4°C) y
transportadas hasta el policlinico antes de 24 h.
Las muestras mantenidas en frio fueron
transportadas al Laboratorio de Enterovirus del
Instituto de Medicina Tropical “Pedro Kouri”
(IPK) antes de 24 h. En el laboratorio las
muestras fueron conservadas en congelacién
(- 20 °C) hasta ser trabajadas para aislamientos
de enterovirus.

Aislamiento e identificacion de poliovirus
los aislamientos fueron realizados de acuerdo con
los métodos recomendados por la OMS con algunas
modificacioneg?lo que se explica a continuacion.
De cada muestra de heces se realizé una
suspension aproximadamente a 20 % en solucion
salina buferada (PBS) y se afiadi6 antibidticos a
las dosis usuales. A la suspensién se le afiadié
cloroformo y se agité fuertemente. La mezcla fue
clarificada con centrifugacién a 10 000 rpm vy el
sobrenadante fue decantado en viales estériles y
la muestra conservada en congelacion a - 20 °C,
hasta ser inoculada en monocapas de células. Para
los aislamientos se inocularon 0,2 mL en cada uno
de 2 tubos con células de Rhabdomiosarcoma
(RD) y de igual forma se inocularon células L20b.
Los tubos inoculados fueron incubados a 37 °C y
examinados cada 24 h para evidenciar la presencia
de efecto citopatico (ECP). Las muestras que
mostraron ECP fueron congeladas y descongeladas
y pasadas a nuevos tubos de células. Las muestras
inoculadas que durante 12 d no mostraron ECP se
dieron como negativas. En las muestras que
mostraronECP en células L20b fueron
identificados por neutralizacion con sueros
hiperinmunes a los poliovirus en mezclas 1 + 2,
1+3,2+3y1+2+ 3, utilizando 50 unidades
neutralizantes de cada tipo en la mezcla y
100 TCD,, del virus aislado (32-320 TG]).

Las muestras que mostraron ECP solamente en
células RD, se les realiz6 un pase a células L20b.
Si en las células L20b se repite el ECP se
procede a la identificacibn como se hizo
anteriormente.



CALCULO PARA DETERMINAR LOS POLIOVIRUS
INTERFERIDOS EN NINOSDE 1Y 2 ANOS

Fundamento

Entre los aislamientos de poliovirus y EVNPs
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2. Se calcul6 la cantidad de poliovirus necesaria
en niflos menores de 1 afio para interferir un
EVNP, sabiendo que en esos nifios el total de
27,9 EVNPs fueron interferidos por 49 poliovirus
aislados en las 5 semanas. Se obtuvo como
promedio 1,7 poliovirus para interferir un EVNP.

en nifos menores de 3 afios de edad, se demostro 3. Se pone como ejemp|0 el calculo en los nifios de

una desproporcion en sus porcentajes, la cual debia
ser ocurrida por la interferencfaEn el andlisis
por grupos de edades, los poliovirus aislados en
nifos menores de 1 afio tienen porcentajes
significativamente mas altos que los porcentajes
en nifios de 1 y 2 afios de edad (p< 0,05). Sin
embargo, los porcentajes muy bajos de EVNPs
aislados entre la cuarta y la sexta semana
posvacunal son por la interferencia de los poliovirus;
lo cual no tiene diferencias significativas en los 3
grupos de nifios.

Basados en esa observacion se realizaron los
calculos matematicos para obtener curvas
simuladas de poliovirus con circulacion silenciosa
en los nifios de 1y 2 afios. El calculo era sobre la
base de que la proporcién entre poliovirus y EVNPs
aislados en los nifios menores de 1 afio resulté mas
real al fendmeno de la interferencia. La posible
explicacion de mayor realidad en los virus aislados
en lainterferencia en nifios menores de 1 afio puede
ser por mayores aislamientos con nifios de 2 dosis
de VOP. Por el contrario, los nifios de 1y 2 afios que
han recibido 4 y 6 dosis de VOP respectivamente
tienen porcentajes mas bajos de aislamientos de
poliovirus, a pesar de los cuales se demuestra una
interferencia de los EVNPs similar a los nifios
menores de 1 afio de edad. Los calculos necesarios
para obtener las curvas simuladas de la circulacién
silenciosa de poliovirus se haran de la forma siguiente:

1. Se calculan los EVNPs interferidos en los nifios
menores de 1 afio, para lo cual se realiza una
linea paralela al eje de las coordenadas desde el
porcentaje promedio de los EVNPs aislados en
las 15y 18 semanas. En este caso la recta es al
nivel del porcentaje de 44,8 %. Desde la tercera
hasta la séptima semana se encuentra la
diferencia en el porcentaje de los puntos de la
curva hasta la recta y se calculd lo que falta
segun los porcentajes aislados. El total de los
EVNPs interferidos de la tercera hasta la
séptima semana fue 27,9 enterovirus.

2 afos de edad. Para ello se realiza el estimado
del total de los EVNPs interferidos como se
realizé en el primer calculo. La recta paralela a
la coordinada es al nivel 55,2 %. Desde la tercera
hasta la séptima semana en total fueron
interferidos 48,4 EVNPs en los nifios de 2 afios.
Si para un EVNP interferido fue necesario 1,7
poliovirus calculados en los nifios menores de 1
afno, en los 48,4 EVNPs interferidos en los nifios
de 2 afios serdn necesarios 82,3 poliovirus.

4. En los nifios de 2 afios se aislaron 31 poliovirus
en las 5 semanas. Por esto se pueden calcular
los porcentajes aislados en cada semana desde
la tercera hasta la séptima, lo cual le
correspondi6 12,9; 19,3; 32,3; 25,8y 9,7.

5. De acuerdo con esos porcentajes se distribuiran
los 82,3 poliovirus a los cuales les toque 10,6;
15,9; 26,6; 21,2 y 8,0 a las semanas
correspondientes.

6. Por ultimo se presentaran los porcentajes como
aislamientos de acuerdo con las muestras
recibidas en cada semana en las cuales se
corresponderian 30,3; 41,8; 61,9; 49,3y 27,6 %.
De esa forma se obtienen los datos para realizar
la curva “simulada” por el calculo matematico.

Confirmacion

Para confirmar el resultado de las curvas
simuladas con los célculos de poliovirus por la
interferencia de los EVNPs se utilizo el método
inmunoldgico, con el fin de demostrar que se
obtenian resultados semejantes a la circulacion
silenciosa de polioviruara ello, en el afio 2001,
se selecciono otra area de salud del mismo
municipio de la ciudad de La Habana y se
tomaron 50 nifios menores de 1 afio y 2 afios en
cada grupo, en los cuales se obtuvo la volun-
tariedad de sus padres o tutores para incluirse
en lainvestigacion.

Muestras de hecesas madres de los hijos
fueron instruidas para la obtencién de una muestra
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de heces, su conservacién y transporte hasta la
estacién epidemiolégica del area, donde fue
conservada en frio a +@, y desde alli se traslad6
al Laboratorio de Enterovirus del IPK. Las
muestras de heces fueron obtenidas 4-5 semanas
después de concluida la segunda dosis de VOP en
la campafia de vacunacion en el afio 2001. En todos
estos nifios se verifico en el carné de vacunacion
gue ya habian recibido la quinta dosis de VOP.
Muestras de sangreantes y 5 semanas
después de la 6ta. dosis de VOP se obtuvieron
muestras de sangre recogidas en papel de filtro
marca Advantec, facturada pdoyo Rishi
Kaisha,Ltad, Japon, con puncion del talén de los
pies. Los papeles de filtro con la sangre absorbida
fueron dejados hasta secar durante 5-10 min y
transportados hasta el IPK, donde fueron
conservados a + 4 °C hasta ser trabajados.
Determinacién de anticuerpos neutra-
lizantes:la sangre se diluy6 con PBS que contenia
antibioticos, fue realizada segun las instrucciones
de los proveedores. En la dilucién se obtuvo una
concentracion de la sangre 1:10. La determinacién
de los anticuerpos neutralizantes se efectud con el
método recomendado por el Programa Ampliado
de Vacunacion con ligeras modificaciones como
las realizadas antés.

RESULTADOS

Aislamientos de poliovirudas muestras de
heces obtenidas en el afio 1998 fueron corres-

TABLA 1. Casos y porcentajes de aislamientos de poliovirus segun

pondientes a 677 nifios, cuyas edades estaban
incluidas de 0 hasta 35 meses. Los porcentajes de
polio en niflos con las distintas edades, se
mantuvieron relativamente constantes desde la 3ra.
hasta la 6ta. semana y decliné a la 7ma. En las
semanas 15y 18 no se obtuvieron aislamientos de
poliovirus. Al comparar los porcentajes de
aislamientos de poliovirus se encontré
significativamente mas altos en los nifios menores
de 1 afio que enlos de 1y 2 afos. (p con correccion
de Yates 0,028 y 0,001) (tabla 1). Sin embargo los
porcentajes de nifios de 1 y 2 afios no tuvieron
diferencia significativa (p con correccion de Yates
0,37). El porcentaje total de aislamiento de
poliovirus vacunal por grupos de edades fue
26,8 % paralos nifios menores de 1 afio, 15,6 % en
los de 1 afio y 12,0 % los nifios de 2 afos. El
comportamiento del aislamiento de los EVNPS, sin
embargo, fue opuesto a los poliovirus. El porcentaje
de heces positivas a EVNPs en las distintas edades
fue bajo desde la 3ra. hasta la 6ta. semana,
incrementandose rapidamente en la 7ma. semana
y manteniéndose a esos altos porcentajes durante
las 15 y 18 semanas. Los porcentajes de aisla-
mientos en las distintas edades no mostraron
diferencias significativas (p con correccion de Yates
0,06; 0,2 y 0,4) (tabla 2). Los porcentajes totales
de aislamientos de EVNPs por grupos de edades
fueron 28,9 % en los nifios menores de 1 afio,
42,6 % en los de 1 afio y 36,4 % a los de 2 afios.
En las figuras 1y 2 se presentan las curvas de
los porcentajes de aislamientos de poliovirus y

Semanas

Edad 3ra. semana 4ta. semana 5ta. semana 6ta. semana 7ma. semana 15ta. semana 18va. sgtmlana T
No. % No. % No. % No. % No. % No. % No. % No. %

<l afd39 41,0 24 29,1 24 50,0 22 40,9 18 27,8 26 0,0 27 0,0 180 7,2
1 aid 26 23,1 30 30,0 33 30,1 25 28,0 43 9,3 39 0,0 34 0,0 230 5,6
2 afno%35 11,4 38 15,8 43 23,2 46 17,4 29 10,3 35 0,0 32 0,0 258 2,0
a—-b:=0028a-c:p=0,001b-c:p=0,37
TABLA 2. Casos y porcentajes de aislamientos de enterovirus no-polio segiin semana
Edad 3ra. 4ta. 5ta. 6ta. 7ma. 15ma. 18ma.

semana semana semana semana semana semana semana otall

No. % No. % No. % No. % No. % No. % No. % No. %
<1lafid 39 28,2 24 33,3 24 4,2 22 13,6 18 33,3 26 38,5 27 48,1 180 8,9
lafid 26 26,9 30 10,0 33 39,4 25 36,0 43 60,5 39 61,5 34 47,0 230 2,6
2 afios 35 51,4 38 26,3 43 11,6 46 19,6 29 51,7 35 62,8 32 46,9 258 6,4

a-b:p=006a-c:p=02b-c:p=04
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EVNPs en los nifios menores de 1 afio, y 2 afios calculados en los nifios de 2 afios (p con correccion
de edad; desde la 3ra. hasta la 7ma. semana y las de Yates 0,69). En los nifios de 1 afio también tuvieron
rectas paralelas a las coordenadas al nivel del unaislamiento de poliovirus mas bajo que en los nifios
promedio de los porcentajes de aislamientos enlas menores de 1 afio, lo cual desaparecié después de
semanas 15y 18. ffigura 3 corresponde ala curva los célculos (p con correccion de Yates 0,3) (datos
“simulada” de circulacion de poliovirus enlos nifios  no demostrados). Los poliovirus obtenidos con los
de 2 afios para ser observada con los poliovirus y calculos realizados en los nifios de 2 afios fueron
EVNPs aislados en cultivos de células. La diferencia  similares a los obtenidos con los calculos en los nifios
entre los poliovirus aislados en los nifios menoresde de 1 afio, porque se mantuvieron diferencia

1 afio y los de 2 afios desaparecio con los poliovirus estadistica (p con correccion de Yates 0,1).
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Fig. 1. Porcentaje de aislamientos de poliovirus, otros enterovirus y recta paralela al nivel de EVNPS normal en nifios menoes de 1 a
segln semanas, %.
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Fig. 2. Curva de porcentaje de aislamientos de polio, otros enterovirus y recta paralela al nivel de EVNPS normal en nifios sig@narfios,
semanas, %.
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Fig. 3. Curvas de porcentajes de aislamientos de poliovirus, otros enterovirus y curva simulada de poliovirus en nifios de 2 afios, %.

En los aislamientos de poliovirus vacunal en

poliovirus vacunal, es muy importante la eleccion

los nifios de 2 afios de edad en las 50 muestras de del nivel del porcentaje de los EVNPs aislados para
heces recogidas en la 5ta. semana después de la realizar la recta paralela al eje coordenado. Como
segunda dosis de VOP administrada en el afio 2001 reaccion a la interferencia de los EVNPs se

se obtuvo 10,0 % de excretores de virus (tabla 3).
En 18 de 49 (36,7 %) nifios investigados se detectd
un incremento de 4 diluciones o mas, entre los titulos
de los anticuerpos neutralizantes a distintos
serotipos de poliovirus en el segundo suero en
relacion con el primero. La diferencia de los
porcentajes de aislamientos y las reactivaciones
serolégicas tuvieron una diferencia significativa (p
con correccién de Yates 0,02).

TABLA 3. Aislamientos y reactivacién a poliovirus en nifios
con 6 dosis de OPV administradas en campafias masivas

Resultados CasosPositivos Porcentaje
Aislamiento 50 5 10,0
Reactivacion 49 18 36,7

p con correccién de Yates = 0,01

DISCUSION

En la argumentacion de los calculos realizados
para poner de evidencia la interferencia como
demostracion de la circulacion silenciosa de

produce una circulacion mas alta de lo normal al
inmediato final de la circulacién de poliovirus
vacunal. En este caso, con los datos encontrados,
es mas légico trazar la recta al nivel del promedio
de la circulacion en las 15 y 18 semanas. En las
18 semanas después de concluida la campafia, es
tiempo suficiente para que ocurra una circulacién
normal de los EVNPs. Como el objetivo era
demostrar el fendmeno y no cuantificarlo
exactamente, los autores de este estudio
consideran logico el nivel establecido.

Los aislamientos de EVNPs fueron bajos en
los nifios menores de 1 afio, los de 1 afio y los de
2 afos de edad, desde la 3ra. hasta la 6ta. semana
posterior a la segunda dosis de la campafia de
vacunacion antipoliomielitica, lo cual puede ser
causado por la interferencia producida por la
circulacion de los poliovirus vacunales. En la
séptima semana se incrementaron rapidamente los
aislamientos de los EVNPs, manteniéndose muy
altos en las 15 y 18 semanas con pequefios cambios
en los nifios de distintas edades. Es logico inferir
que la circulacion de EVNPs en la semana previa



a la administracién de la VOP debia ser con
aislamientos de porcentajes altos, semejantes a la

7ma. semana. Se observa que desde la 3ra. hasta

la 7ma. semanas los aislamientos totales de
EVNPs, donde se efectto la circulacion de
poliovirus, no tuvieron diferencias significativas
entre las distintas edades. Tampoco existio
diferencia en los acumulados semanalmente de los
aislamientos de EVNPs por los grupos de edades.
Sin embargo, los aislamientos totales de poliovirus
vacunales, desde la tercera hasta la séptima
semana en los niflos de edad menor de 1 afio fueron
significativamente mas altos que los obtenidos en
los nifios de 1 afo y 2 afiosambién en los
acumulados semanalmente se mantuvieron las
diferencias de aislamientos de poliovirus mas
altos en los nifios menores de 1 afio en relacion
con los nifios de 1 y los de 2 afos de edad. Los
aislamientos mas bajos en los nifios de 1y 2 afios
de edad pudieran ser explicados por haber
recibido mas dosis de VOP (4 y 6 dosis de VOP
a esas edades respectivamente), y mas
aislamientos en los nifilos menores de 1 afio por
haber recibido menos dosis de VOP (dosis); lo
cual es una circulacién de los poliovirus
vacunales posiblemente mas real que lo
detectado por cultivos de células.

El area circunscripta por las curvas de
aislamientos de poliovirus y EVNPs desde la
4ta. hasta la 6ta. semanas en los nifios menores
de 1 afio, pudiera ser interpretada como una repre-
sentacion de la interferencia producida por los
poliovirus vacunales a los EVNPs (fig. 1), en lo
cual el area es proporcional a la interferencia
producida. En la figura 2, donde se representan las
curvas de circulacién de polio vacunal y EVNPs
en los nifios de 2 afios, se demuestra que en el
area propuesta como representante de la
interferencia no es proporcional, debido a la curva
tan baja por los porcentajes de los poliovirus; lo
cual oscil6 entre 10y 20 %, mientras que la curva
de los porcentajes de los EVNPs en esos nifios es
mas parecida entre los 2 grupos de edades. Los
resultados fueron similares en los nifios de 1 afio,
aungue no se muestran.

Si se puede inferir, como mas real la proporcion
entre la circulacién de los poliovirus vacunales y
los EVNPs interferidos en los nifios menores de
1 aflo, se puede calcular cuantos poliovirus eran
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necesarios para interferir los EVNPs en los nifios
de 2 afos; lo cual fue explicado anteriormente.

La curva de los poliovirus vacunales de
acuerdo con los célculos, y los EVNPs aislados en
los nifios de 2 afios, se muestra en la figura 3. Se
observa el area delimitada, en la cual es mas
proporcional a los EVNPs interferidos, y por otra
parte no existe diferencia significativa entre los
polios aislados en los nifios menores de 1 afioy los
calculados en los de 2 afios de edad.

La interferencia, como medio de detectar y
medir la circulacion de los poliovirus vacunales, no
ha sido reportada con anterioridad. Con el fin de
poder usar alguna forma de verificar la realidad de
este planteamiento, se ha utilizado el método
inmunolégico de la reactivaciomdostej como
indicador de replicacién de los poliovirus. En la tabla
3 se observa que en nifios con la 6ta. dosis de VOP
administrada en forma de campafas masivas, se
produjo 36,7 % (18/49) de reactivacion a algun tipo
de poliovirus, mientras en las 5 semanas después
de la administracion del VOP, se obtuvo solamente
10 % (5/50) de aislamiento de algun serotipo de
poliovirus. Entre la reactivacion y los aislamientos
en cultivos de células de gran sensibilidad, tienen
una diferencia significativa (p con correccion de
Yates 0,01). Por otro lado, es necesario sefialar
gue el porcentaje de aislamientos de poliovirus en
la verificacion (5/50) no muestra diferencia
significativa con los aislamientos mas altos en las
3 +4 semanas (18/89) donde ocurrio la interferencia
en el afio 1998 (p con correccién de Yates 0,2).

Lu CYy otros, han reportado 9 aislamientos
de 18 muestras de heces obtenidas una semana
después de la segunda dosis de VOP en es-
guema devacunacion secuencial de IPV y VOP.
En el mismo trabajo se reporta que solamente
en 2 (11,1 %) nifios tuvieron excrecion hasta 28
d.®En este trabajo se demostré igual porcentaje
de aislamientos en nifios con 6 dosis y muestras
obtenidas en las 5 semanas, de lo cual podia inferirse
gue se tuvo una alta sensibilidad, que no fue
suficiente en comparacion con el método
inmunoldgico.

Los brotes silenciosdy las circulaciones no
silenciosa%®de cepas derivadas de las de Sabin,
con mayor o menor cambios genéticos, se han
producido en paises que tienen en comun malas
condiciones higiénicas, climas tropicales o
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subtropicales y sistemas de vacunacion continuados
(3 dosis de VOP en el primer afio de vida). Los

autores de este estudio piensan que las coberturas

altas o bajas de inmunidad son la causa de la
diferencia entre las circulaciones silenciosas o no.
En Cuba, en el cumplimento de 41 afios con la
estrategia de vacunacién con VOP en forma de
campafias masivas exclusivamente, no se ha
demostrado circulacién después de 2 meses de
concluidas las campafias en cada ditla
circulacién silenciosa, que se reporta en esta
informacién, tiene la caracteristica de ser
autolimitada, posiblemente por la interferencia
inducida por el incremento rapido de la circulacion
de los EVNPs, en los cuales es una reaccion como
interferencia a la pobre circulacion de los poliovirus
vacunales y quizas menos relacionados con la
interferencia intratipo, producida fundamentalmente
por el polio tipo 2 alos tipos 1y 3.

El reporte en Filipinas de un brote producido
por el poliovirus tipo 1, derivado de la cepa Sabin,
es un ejemplo muy ilustrativo de circulacién como

generacion de esas cepas por el cambio de la forma

de vacunacion de campafias masivas a la forma
continuad&.En 1997 en ese pais no se continud la
administracién de VOP en forma de campafas
masivas nacionales y el esquema de vacunacion

se inicié con campafas subnacionales en 3 zonas
urbanas de 3 regiones, y en otras areas se utilizé la

vacunacion continua. Los 3 casos reportados con
infeccién del polio tipo 1 no se han producido en

las areas con campafias subnacionales y si donde

se ha utilizado la vacunacion continua. Ahora
se planifica, entre otras medidas, la interrupcién
de la cepa que esta circulando con una gran
campafia masiva de vacunaciéon. En conclusién,
la vacunacién con campafas masivas sera la
forma de evitar la circulacion silenciosa o no
silenciosa de cepas derivadas de la Sabin, las
cuales son generadas con la vacunacion
continuada junto con otras condiciones
coadyuvantes.

Si bien es real que no se puede establecer una

relacién directa entre los brotes silenciosos y la
circulacion silenciosa de poliovirus vacunal, si se
piensa que pueden tener alguna relacién entre
ambas. Por otro lado, la circulacion silenciosa de
poliovirus es autolimitada por la misma campana
masiva, que es la misma forma de eliminar los

brotes “silenciosos” o no silenciosos, como fue
realizado en Egipto, Republica Dominicana-Haiti,
Madagascar y Filipinas.

Es interesante encontrar, que al final de la
circulacion de poliovirus vacunal administrada en
campafias masivas, se produjo un incremento del
aislamiento de EVNPs por encima de lo que debia
considerarse normal para ese periodo del afio y la
edad de los nifios. Este fendmeno es mas
verdadero, porque se ha encontrado en poblaciones
con distintas condiciones (cerrada una vez y abiertas
3 veces), con el mismo periodo del afio (4 veces al
final del «invierno» cubano). Ademas, siempre se
ha observado con la VOP, 3 veces con las 2 dosis
de camparfias masivas en nifios de menos de 1 afio,
hasta los 2 afios de edad, y en una vez con la
segunda dosis. También, se ha observado con 2
VOP de distintas formulas de concentracion de
los virus?+2

Si se utilizara en algunos paises la VOP en la
época poscirculacion de poliovirus salvajes en el
mundo, seria aconsejable utilizar la estrategia de
campafas masivas en corto tiempo; con lo cual se
termina la circulacién del poliovirus vacunal,
producida por la interferencia con la alta circulacion
de los EVNPs al final de la campafia, lo que se
complementa por la mayoria de inmunidad intestinal
en ese momento.
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SUMMARY

Fecal samples were weekly obtained from children under 3 years
of age to isolate non-polio poliovirus and enterovirus and to
expand the knowledge on circulation of vaccine-derived viruses
during mass campaigns. The steady vaccination schedules allow
the circulation of these viruses for long periods of time. The
interference of non-polio enterovirus by vaccine poliovirus was
demonstrated in children. However, the low percentages of non-
polio enterovirus did not show significant differences whereas
these differences were significant in high percentages of vaccine
poliovirus isolated in children under one year-old in comparison
with those of 1 and 2 years of age. Based on this contradiction,
mathematical calculations estimated the silent circulation of
poliovirus that in turn made it possible to draw simulated curves.
The results were later confirmed in another research work by
using immunological methods.

Key words: Poliovirus, interference, silent circulation, VOP,
Seroconversion.
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