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I dos principals grups d’agents infecciosos responsables de malal-
ties humanes son els bacteris i els virus. Altres microorganismes
com els fongs o els protozous poden ser també causa d’infeccions,
potser molt greus, pero quantitativament son molt més rares entre nosal-
tres. Per a lluitar contra aquestes malaties disposem de dos grans grups de
medicaments: per una part, els antimicrobians o antibiotics en el sentit
més ample de la paraula, amb una accio guaridora, i per l'altra les vacu-
nes, amb una acci6 preventiva.
Durant molt de temps, els exits guaridors dels antibiotics es limitaven
a les infeccions bacterianes. Tardaren molt en apareixer els primers medi-
caments antivirals realment eficagos; el primer d’ells fou l'aciclovir, contra
les infeccions per herpesvirus. Paral-lelament, els grans exits preventius de
les vacunes restaven limitats a les infeccions virals i també passa molt de
temps fins que es disposa de vacunes de demostrada eficacia contra infec-
cions bacterianes invasores. En aquest darrer camp s’han donat passes
decisives en les darreres decades amb la tecnica de les vacunes conjuga-
des, fins al punt de poder qualificar-la com l'avang més important en
medicina amb el qual se’ns ha acomiadat el segle xx.
Ens referirem ara a les infeccions bacterianes invasores, és a dir, a aque-
lles infeccions bacterianes en les quals l'efecte patogenic és produit per la
disseminacio del bacteri pel torrent circulatori i 'ocupacio d’organs vitals.
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Cas diferent és aquell de les infeccions bacterianes no invasores, en les
quals l'efecte patogenic és local (p. e. els abscessos) o be és produit per
toxines alliberades pel microorganisme sense necessitat d’envair el torrent
sanguini (p. e. la difteria, el tetanus o el catarro). Per a combatre aquest
darrer tipus d’infeccions bacterianes si que hom disposava de vacunes efica-
ces preparades mitjancant la modificacio de les toxines bacterianes (anatoxi-
nes o toxoides) o bé inactivant el bacteri sencer per mitjans fisics o quimics.

Els problemes que plantegen els bacteris invasors a I’hora de preparar
una vacuna son molt diferents. Malgrat que els primers intents es feren
molt poc després d’aillar-se els respectius microorganismes causants de la
infeccio, fins als darrers anys no s’han aconseguit vacunes plenament efi-
caces i sense importants efectes secundaris no desitjables.

De bacteris invasors, en tenim fonamentalmente tres. Una vegada pas-
sada l'etapa del nado, eixos tres bacteris son responsables de gairebé la
totalitat d’infeccions bacterianes invasores. Ens referim a Haemophilus
influenzae, Neisseria meningitidis o meningococ i Streptococcus pneumoniae o
pneumococ. En tots tres casos s’han repetit les etapes que han hagut de
superar-se fins a trobar unes vacunes de demostrada qualitat i eficacia.
Anem a repassar-les.

Primera etapa: vacunes de bacteris sencers inactivats

Els tres bacteris foren descoberts en les darreries del segle xix, just quan
comengava a desenvolupar-se una nova ciencia: la microbiologia clinica.

Streptococcus pneumoniae o pneumococ. El 1881, Louis Pasteur
(1822-1895) a Franga i George Miller Sternberg (1838-1915) als Estats Units
descrigueren, independentment, un bacteri en les secrecions bucals i a les
vies respiratories superiors, el qual posteriorment es demostra que pro-
duia pneumonia. En 1886, el metge alemany Albert Fraenkel (1848-1916)
'anomena Pneumococcus, nom que fou canviat en 1920 per Diplococcus
pneumoniae. Finalment en 1974 fou inclos en el genere Streptococcus i des-
signat com Streptococcus pneumoniae, nom amb el qual és conegut actual-
ment. Pocs anys després del seu descobriment, a principis del segle xx,
s’intentaren les primeres vacunes antineumococciques que es feien inacti-
vant el bacteri per mitjans fisics (calor) o quimics (formol). Les primeres
aplicacions d’aquesta vacuna tingueren un curiés mobil «laboral», per uti-
litzar un terme eufemistic que cal ressenyar.
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Per aquell temps comengaven a explotar-se les mines de metalls i
pedres precioses de Sud-africa. En elles treballaven en regim practicament
d’esclavitud una gran quantitat de persones que patien unes elevadis-
simes xifres de mortalitat degudes, entre diverses causes, a la pneumonia.
Els empresaris miners estaven molt preocupats perque el rendiment de les
explotacions es ressentia molt de les baixes laborals degudes a les elevades
xifres de morbiditat i mortalitat per pneumonia, per la qual cosa prestaren
el maxim interes en la nova vacuna i s'apressaren a aplicar-la. Els resultats
foren relativament positius i els rendiments miners pujaren lleugerament.

Aquestes foren les primeres experiencies amb una vacuna antineu-
mococcica utilitzada amb una finalitat tan poc «<humanitaria» com és la de
perllongar vides esclavitzades amb unes miserables condicions humanes i
sanitaries. El tema és tractat per l'escriptor irlandeés George Bernard Shaw
en una breu obra teatral titulada The Doctor’s Dilemma. En ella, sense faltar
el fi humor tipic d’aquest autor, es planteja el sentit que té allargar unes
vides condemnades a 'esclavitud.

Encara que amb cert exit, aquestes vacunes antineumococciques de
bacteris sencers atenuats tenien fortes limitacions, tan pel que fa al grau i
duracio de la proteccié com pels molt importants efectes secundaris no
desitjables.

Neisseria meningitidis o meningococ. Les formes cliniques més
tipiques de la infeccid meningococcica son la sepsia, que pot adoptar una
forma fulminant i causar la mort en poques hores, i la meningitis, que pot
acompanyar la sepsia o presentar-se ailladament. Aquest tipus de menin-
gitis és conegut des de lI'antiguitat com a meningitis cerebroespinal epidemi-
ca, un nom que defineix perfectament la malaltia. En 1887 I'anatomopato-
leg austriac Anton Weichselbaum (1845-1920) descrigué un bacteri en el
sistema nervios central de malalts morts per aquesta meningitis, al qual
posa el descriptiu nom de Diplococcus intracellularis meningitidis. Posterior-
ment el nom fou canviat per Neisseria meningitidis, amb el qual és conegut
en l'actualitat.

Els primers intents de fabricar una vacuna antimeningococcica es feren
a partir de I'any 1900 utilitzant bacteris inactivats. Foren, pero, assajos
aillats els resultats dels quals son dificils de valorar. En 1914, durant una
gran epidemia que tingué lloc a Gran Bretanya, es posa en marxa una cam-
panya de vacunacié amb una vacuna preparada a partir de sis soques de
meningococ aillades de malalts. Foren vacunades unes 4000 persones,
entre les quals, al cap d’un any, no aparegué cap cas d’infeccio meningo-
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coccica. En canvi, en un collectiu de 5000 persones que romangueren
sense vacunar, n‘aparegueren set casos. En 1926, els nord-americans
Abraham Sophian i . Black fabricaren una vacuna antimeningococcica
inactivant el bacteri pel calor. Aquesta vacuna fou assajada en onze estu-
diants de medicina i aplicada més tard a 400 persones, dues de les quals
desenvoluparen una meningitis de bona evolucio.

A partir de 1931 se segui una linia d’investigacio diferent basant-se en
els exits obtinguts amb les vacunes antidifterica i antitetanica preparades
a partir de les respectives exotoxines. Les toxines meningococciques foren
inactivades pel calor i utilitzades com a vacunes. Els primers resultats
foren positius, si bé posteriorment es comprova que els exits es devien
fonamentalment als polisacarids capsulars continguts en el que es creia
que era una toxina pura. Paral-lelament, s'ana coneixent amb detall l'es-
tructura i la composicié quimica dels diversos components del meningo-
coc i es comprova que el poder antigenic es devia fonamentalment als
polisacarids capsulars. No tots els meningococs presenten els mateixos
polisacarids en llurs capsules, la qual cosa permet distingir-ne diversos
serogrups, fins ara 13, si bé els tinics importants clinicament son els A, B,
C, Y i W-135. A casa nostra els més importants, amb molta diferencia, son
els Bi C. Entre els diversos serogrups no hi ha immunitat creuada, fet que
cal tenir en compte en la preparacio de vacunes, perque s’han de fer vacu-
nes individualitzades per a cada serogrup.

Haemophilus influenzae. El 1892, durant una gran pandemia de grip,
I'alemany Richard Friedrich Johannes Pfeiffeer (1858-1945) descobri, en les
secrecions bronquials d’un malalt mort per aquesta infeccio, un bacil al
qual denomina Bacillus influenzae perque el cregué responsable de la infec-
cio gripal o influenga. Anys més tard es comprova que el bacteri formava
part de la microbiota bacteriana de les vies respiratories superiors de mol-
tes persones sanes, sense que patiren cap tipus de grip. Després es demos-
tra l'origen viral d’aquesta infeccio.

En 1920, a proposta de la Societat Americana de Bacteriologia, el nom fou can-
viat per Haemophilus influenzae, com és conegut als nostres dies. En 1930 es compro-
va que hi havia unes formes capsulades del bacteri i daltres que no ho eren i que
les primeres eren les responsables de practicament totes les infeccions invasores i en
particular de les meningitis. També es posa de manifest la multiplicitat antigenica
de les soques capsulades d’Haemophilus, la qual cosa permeté classificar-les en sis
serotips coneguts amb les lletres mintiscules de I'a a la f. Gairebé la totalitat de les
infeccions invasores estan causades pel serotip b.
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En aquest cas, les vacunes a base del bacteri sencer inactivat no tingue-
ren cap exit. Les primeres vacunes anti-Haemophilus influenzae amb exit
foren preparades en 1984 pel finlandes Heikki Peltola i els seus col-labora-
dors, a base del principal polisacarid de la capsula, el poliribosil-ribitol-
fosfat o PRP.

Segona etapa: vacunes capsulars o de polisacarids

El coneixement de l'estructura i composicio dels bacteris responsables de
les infeccions invasores dugué al descobriment que la resposta immunita-
ria a aquestes infeccions estava desencadenada fonamentalment per la
capsula del bacteri i concretament pel seu component polisacarid. A¢o
obri les portes a la preparacié de nous tipus de vacunes basades exclusi-
vament en aquestos polisacarids: son les vacunes capsulars o de polisaca-
rids.

Els avantatges d’aquesta «segona generacio» de vacunes son diversos.
Per una part, en tractar-se d'un component bacteria i no del bacteri sencer,
no hi ha cap perill de produir una infecci6 accidental deguda a una insu-
ficient inactivacié del microorganisme. Per altra part, la resposta immuni-
taria és més especifica en l'accié protectora contra la infeccid, sense inter-
ferencies amb altres anticossos no protectors. Amb tot, aquestes vacunes
tenen importants limitacions, sobretot pel que fa a llur us en la primera
infancia. Les principals limitacions son: a) No son efectives en edats infe-
riors als dos anys. El grau de maduresa del sistema immunitari necessari
per a desencadenar una bona proteccio no s’aconsegueix fins als dos anys
de vida. En conseqtiencia, queda fora de proteccio un grup d’edat (del nai-
xement als dos anys) amb una elevada incidencia d’aquestes infeccions. b)
El mecanisme d'actuacio és timoindependent. La resposta immunitaria
esta vehiculada per uns limfocits B periferics amb una vida mitjana limi-
tada. En desapareixer aquestos limfocits desapareix també la immunitat.
Aco significa, per una part, que la proteccio és limitada en el temps (entre
dos i cinc anys) i, per l'altra, que aquesta vacuna no confereix «memoria
immunitaria»; és a dir, cada nova dosi de vacuna «parteix de zero», sense
produir-se un «rebot» en el nivell d’anticossos.

Aquestes vacunes no redueixen el nombre de portadors sans. L'tinic
reservori natural de tots tres bacteris és la mucosa faringia de determina-
des persones, on viuen en condicions saprofites car son microorganismes
que infecten exclusivament l'especie humana. Les vacunes capsulars no
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tenen cap repercussio sobre aquestos portadors. Ago té una gran impor-
tancia epidemiologica: la proteccid proporcionada per les vacunes capsu-
lars es limita exclusivament als subjectes vacunats, sense cap repercussio
col'lectiva més enlla: el nombre de portadors roman inalterat i en conse-
quiencia també queden obertes les fonts de contagi.

Streptococcus pneumoniae. Si el gran impuls per a la fabricacio de
vacunes antineumococciques de la primera generacio fou l'afany d’aug-
mentar el rendiment dels empresaris miners sud-africans, el principal esti-
mul per a les vacunes antineumococciques de la segona generacio fou la
supervivencia dels soldats combatents en la segona guerra mundial per tal
que continuessin matant-se. S’havia comprovat que, en el front de combat,
la pneumonia originava més baixes que les bales o la metralla. Era urgent
disposar d’una eina protectora eficag i es troba en les vacunes de polisaca-
rids. Les primeres es fabricaren en 1940 als Estats Units i ben aviat comen-
garen a produir-se grans quantitats de vacuna preparades a base dels poli-
sacarids d’'un nombre creixent de serotips fins arribar als 23 més fre-
quients. L'exit fou considerable en els adults, que és el que interessava a les
autoritats militars, tot i les limitacions abans comentades. Aquesta vacuna
continua en us i té les seues indicacions en edats superiors als cinc anys.

Neisseria meningitidis. En el cas del meningococ, les vacunes de poli-
sacarids tingueren exit pel que fa als serogrups A i C, pero no pel que fa al
B, que en la majoria d’indrets solia ésser (i segueix éssent-ho) el més fre-
quent. La ra6 del fracas d’'una vacuna capsular contra el meningococ B és
la igualtat estructural dels polisacarids capsulars d’aquest serotip amb els
polisacarids de la membrana de determinades neurones humanes.
Aquesta coincidencia inutilitza qualsevol intent de vacuna capsular, car
els anticossos que es produirien actuarien també contra les esmentades
neurones tot causant uns efectes indesitjables.

Disposem de vacunes antimeningococciques capsulars contra els sero-
tips A i C des de finals de la decada de 1960. Aquestes dues vacunes poden
preparar-se combinades en forma de vacuna antimeningococcica A + C,
que fou la utilitzada entre nosaltres en la gran campanya vacunal de I'any
1997. Avui es disposa també de vacunes de polisacarids tetravalents que
incluoen els serotips A, C, Y i W-135.

Haemophilus influenzae. Com s’ha dit, les vacunes capsulars anti-
Haemophilus influenzae, introduides en 1985, foren les primeres utilitzades



TREBALLS 279

en la lluita preventiva contra les infeccions invasores causades per aquest
bacteri. Els resultats en els nens d’entre dos i cinc anys foren positius, pero
quedaven fora de proteccio els nens d’edats inferiors als dos anys, que és
el col'lectiu on s'acumula el major nombre de casos. L'aplicacio als adults
no té practicameent interes perque aquestes infeccions son tipiques de la
infancia.

Tercera etapa: vacunes conjugades

Per tal de superar les importants limitacions de le vacunes de polisacarids
es feren grans esforgos d’investigacio per preparar un nou tipus de vacu-
nes que les milloraren en qualitat. Els polisacarids capsulars son antigens
imperfectes o "haptens’, substancies que poden reaccionar amb un anticos,
pero que necessiten unir-se a una proteina per tal de desencadenar una
resposta immunitaria. En el cas de les vacunes capsulars, aquesta unio a
proteines organiques es fa in vivo, en el propi organisme. El pas segiient
fou fer la unio a la molecula proteica in vitro; és a dir, conjugar el polisaca-
rid capsular, previamente hidrolitzat, amb una molecula proteica portado-
ra. D’aquesta manera s'obtenen vacunes conjugades que superen practica-
ment totes les limitacions de les vacunes de polisacarids.

En el cas de les vacunes conjugades, la resposta immunitaria és timode-
pendent. La unio6 polisacarid capsular + proteina portadora és reconeguda
per uns limfocits T que proliferen i perduren en l'organisme durant molt de
temps, conferint una perllongada memoria immunitaria. Els avantatges d’a-
questes vacunes respecte a les capsulars son fonamentals i poden resumir-
se: a) L'eficacia protectora es dona ja a partir dels dos mesos d'edat.
D’aquesta manera queda cobert un grup d’edat en que s'acumulen la majo-
ria de casos de moltes de les infeccions bacterianes invasores. b) La memo-
ria immunitaria fa que cada nova dosi de vacuna desencadeni una gran
pujada del nivell d’anticossos, de manera que amb tres dosis (als 2, 4 i 6
mesos) es té una proteccio que dura almenys un parell d'anys i, amb una
dosi «de record» als quinze mesos, la immunitat dura practicament tota la
vida. ¢) Les vacunes conjugades disminueixen considerablement el nombre
de portadors sans. D'aquesta manera, en evitar fonts de contagi, aquestes
vacunes tenen un efecte «pomell», és a dir, en un determinat col-lectiu no cal
vacunar el 100% dels individus perque en quedi protegida la totalitat.

Les primeres vacunes conjugades foren les anomenades anti-
Haemophilus influenzae b amb les quals s’aconsegui un aclaparador exit que
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practicament ha dut a 'eradicacio de les infeccions invasores per aquest
bacteri en aquells indrets on ha estat inclosa en el calendari vacunal uni-
versal. Seguirem, pero, el mateix ordre que en tractar les etapes anteriors.

Streptococcus pneumoniae. A partir de la segona meitat de la deca-
da dels anys 1980 i davant el gran éxit de les vacunes conjugades contra
les infeccions invasores de I"Haemophilus influenzae b, comengaren els pri-
mer assajos amb vacunes antineumococciques conjugades. Entre els dos
casos, pero, hi ha importants diferencies que dificulten repetir I'exit ante-
rior. Un dels majors inconvenients és I'enorme diversitat de serotips i sero-
grups que presenten els pneumococs. Aixi com la practica totalitat d’infec-
cions invasores per Haemophilus influenzae es deu al serotip b, amb la qual
cosa només cal la vacuna contra aquest serotip, en el cas de Streptococcus
pneumoniae s"han descrit fins ara uns 90 serogrups, en la majoria dels casos
sense immunitat creuada. Afortunadament, la distribucio d’aquestos sero-
grups en les infeccions cliniques no és uniforme, de manera que sols una
quinzena de serogrups son responsables del 99% de casos d’infeccio neu-
mococcica. Amb tot, és necessaria la cobertura vacunal d’eixos aproxima-
dament quinze serogrups.

La multiplicitat de serogrups és una gran dificultat a I’hora de la pre-
paracio de les vacunes. La conjugacio de la proteina portadora amb el
corresponent polisacarid capsular s’ha de fer en cada serogrup per sepa-
rat; després s’ha de trobar la formula de fer-les galenicament compatibles
per tal de presentar-les aptes per a ser administrades en una sola injeccio.

Des de primeries de la decada dels anys 2000 disposem ja a casa nostra
d’una vacuna antineumococcica conjugada heptavalent que inclou els set
serogrups més freqiients responsables d’infeccions invasores als Estats
Units, que no varien molt per a Europa. La diversitat de la distribucio geo-
grafica dels serogrups de neumococs és un dels inconvenients d’aquestes
vacunes. Eixa mateixa vacuna d’elevada efectivitat per als Estats Units i
per a Europa resulta d’una utilitat molt limitada, per exemple, a
Llatinoamerica. Ago fa que calga augmentar el nombre de serogrups inclo-
sos en la vacuna i adhuc preparar vacunes diferents per a distintes arees
geografiques. A hores d’ara s’esta treballant ja en la preparacio de vacunes
amb 9 i 11 serogrups amb la qual cosa augmentara considerablement la
cobertura vacunal. Un avantage addicional de les vacunes antineumococ-
ciques conjugades ja disponibles és que, entre els serogrups inclosos hi ha
un bon nombre de soques resistents als antibiotics 3-lactamics. A¢o vol dir
que estan evitant-se infeccions per neumococs que plantejarien importants
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problemes terapeutics amb unes alternatives molt cares. Una ra6 més a
favor de la rendibilitat economica d’aquestes vacunacions.

Malgrat la seva demostrada alta eficacia, aquesta vacuna té alguns
inconvenients: com en totes les vacunes, l'eficacia no és mai del 100% i ja
s’han descrit alguns pocs casos de nens vacunats (en general parcialment)
que han patit infeccions neumococciques per serogrups inclosos en la
vacuna. Evidentment, entre els nens vacunats son més frecuents les infec-
cions neumococciques per serogrups no inclosos en la vacuna. Un altre
gran inconvenient és l'elevat preu d’aquestes vacunes. La conjugacio indi-
vidual de cada serogrup i la posterior preparacio de la compatibilitat gale-
nica és un procés llarg i laborios, la qual cosa es tradueix al final en un
preu molt elevat. A¢o fa que I'administracio sanitaria a casa nostra, a dife-
rencia del que ha passat en altres paisos, fins ara siga reticent a ’hora d’in-
cloure la vacuna en el calendari vacunal universal.

Amb tot, son nombrosos els estudis farmacoeconomics que demostren
que les despeses (directes i indirectes) que suposa una correcta assistencia
als malalts que pateixen infeccions neumococciques invasores (sobretot
meningitis i pneumonies) i llurs complicacions i seqtieles (dany cerebral,
sordesa-mudesa, etc.) son superiors al cost d'una vacunacio universal amb
vacuna antineumococcica conjugada.

Malgrat que no estigui inclosa en el calendari oficial, des de la seua
autoritzacio de venda en les nostres farmacies s’ha aconseguit, mitjangant
la seua adquisicio privada, una cobertura vacunal que en alguns indrets
supera el 50%. Totes les informacions parlen de la gran eficacia protecto-
ra, com també es demostra en aquells paisos on esta inclosa en el calenda-
ri universal (p. e. Estats Units o Mexic). El Comité Assessor de Vacunes de
I’Associacio Espanyola de Pediatria ja fa dos anys que en recomana la
inclusio.

Haemophilus influenzae. Com s'ha dit, la vacuna conjugada contra les
infeccions invasores per Haemophilus influenzae b fou la pionera a introduir la
tecnica de la conjugacio dels polisacarids capsulars amb molecules proteiques.
Disponible des de principis de la decada de 1980 fou aplicada massivament en
primer lloc als paisos escandinaus i als Estats Units. L'exit fou aclaparador i
practicament suposa l'eradicacio d’aquestes infeccions i en particular de llurs
formes cliniques més importants: la meningitis i l'epiglotitis. Entre nosaltres
esta inclosa en el calendari vacunal universal des del any 1998 i hem experimen-
tat la mateixa drastica disminucié de casos que en altres paisos. Sadministra
segons la pauta dels 2, 4 i 6 mesos, amb una dosi de record als 18 mesos.
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Cal tenir presents també les limitacions d’aquesta vacuna. Les infec-
cions supurades no invasores per Haemophilus influenzae solen estar causa-
des per soques no capsulades i, en conseqiiencia, no protegides per la
vacuna. Aixo vol dir que la vacuna no evita les otitis, sinusitis, etc. produi-
des per aquest bacteri. Tampoc estan cobertes les rarissimes infeccions
invasores degudes a un serotip d’Haemophilus influenzae diferent al b, per-
que entre uns i altres serotips no hi ha immunitat creuada.

Neisseria meningitidis. Pel moment, els exits obtinguts amb les vacu-
nes conjugades contra les infeccions invasores per Haemophilus influenzae i
per Streptococcus pneumoniae sols s’han repetit parcialment en el cas de
Neisseria meningitidis. Unicament en un dels serogrups significativament
importants com a causa d’infeccions meningococciques, el C, s’ha aconse-
guit fabricar una vacuna satisfactoria. Es imminent l'aparicié de vacunes
conjugades antimeningococciques contra els serogrups A, Y i W-135, que
ben aviat es podrien presentar com a vacunes tetravalents junt a la del
serogrup C.

Des de I'any 2001 la vacuna antimeningococcica C conjugada esta in-
closa en el calendari vacunal universal i la reduccio de casos de les corres-
ponents infeccions ha estat evident. Cal recordar que no hi ha immunitat
creuada entre el serogrups C i B i en conseqliencia, les infeccions pel
meningococ B, habitualment les més freqiients entre nosaltres, no queden
cobertes per la vacuna anti-C.

Ja s’ha comentat la insalvable dificultat de fabricar vacunes conjugades
contra el meningococ B. En aquest cas van ja molt avangats els estudis per
a preparar una vacuna basada no en els polisacarids capsulars, sin6 en
determinades proteines de la membrana externa del bacteri. Els primers
resultats son prometedors; cal, pero, arreplegar molta més experiencia.

Perspectives de futur

Hem vist que disposem ja de bones vacunes contra infeccions invasores
per Haemophilus influenzae b, contra set serotips del Streptococcus pneumo-
niae y contra Neisseria meningitidis C. Com a «assignatures pendents» que-
den: a) 'ampliacio de serotips (en principi 9, 11 0 més) en les vacunes anti-
neumococciques; b) la vacuna antimeningococcica B preparada a base de
proteines de la membrana externa del bacteri; i ¢) trobar la compatibilitat
galenica que permeti 'administracié conjunta de vacunes contra tots tres
bacteris invasors. Sols en aquest cas, que esperem molt proxim, podrem
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parlar en propietat d’'una «vacuna general contra la meningitis bacteria-
na», que tan elevat tribut en vides i greus seqiieles, sobretot de nens, es
cobra en el mon.
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