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RESUMEN

Objetivos: Revisar la préctica actual mas comdn en las
meningitis bacterianas agudas en Pediatria (MBA).

Métodos: Hemos realizado una revision de los articulos
de la base de datos MEDLINE. Fueron seleccionados los
articulos relacionados con las meningitis bacterianas por
Haemophylus influenzae, Streptococcus pneumoniae y Neisseria
meningitidis. Se revisaron las estrategias preventivas.

Resultados y conclusiones: Quimioprofilaxis-Estrategias
preventivas: La quimioprofilaxis para N. meningitidis o H.
influenzae debe realizarse en contactos cerrados (miembros
de la familia, contactos en el colegio...) y los casos con tra-
tamiento antibidtico intravenoso que es inefectivo para este-
rilizacion faringea ¢?. El farmaco de eleccion para la qui-
mioprofilaxis es la rifampicina (10-20 mg/kg/dia) dividida
en 2 dosis durante 2 dias en caso de N. meningitidis y 4 dias
para el H. influenzae. Vacunas: para N. meningitidis est4 dis-
ponible y son efectivas las vacunas contra N. meningitidis
serotipos A y C, especialmente en nifios mayores de 18
meses. La vacuna frente al H. influenzae es muy efectiva espe-
cialmente después de 2 0 3 dosis. La incidencia de infeccion
invasiva por H. influenzae tipo b ha disminuido considera-
blemente después de su uso en algunos paises. Se puede
disponer de la vacuna frente al S. pneumoniae para los 23
serotipos mas comunes. Se recomienda para esplenectomi-
zados, inmunocomprometidos y pacientes infectados por
VIH.

Palabras clave: Meningitis aguda bacteriana; Profilaxis;
S. pneumoniae; H. influenzae; N. meningitidis.

PROPHYLAXIS OF ACUTE BACTERIAL MENINGITIS
(EXCLUDING THE NEONATAL PERIOD)

ABSTRACT

Objective: To review the current practice in the most com-
mon pediatric acute bacterial meningitis (ABM).

Methods: A literature review from MEDLINE data base.
Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae and Neis-
seria meningitidis acute meningitis prevention related papers
were selected, preventive strategies were reviewed.

Results and Conclussions: Preventive strategies -Chemo-
prophilaxis: Chemoprophilaxis for N. meningitidis or H.
influenzae infection should be done to close contacts (family
members, nursery and school contacts, worker care) and to
case if intravenous antibiotic therapy is inefective for pha-
ringe sterilization. Rifampicin is the drug of choice (10-20
mg/kg/day in 2 divided doses for 2 and 4 days in N. menin-
gitidis and H. influenzae chemoprophilaxis respectively). Vac-
cines: N. meningitidis: Vaccines against serotypes Aand C N.
meningitidis are available and effective, specially in patients
aged 18 months or more. H. influenzae type b vaccine is very
effective, specially after 2-3 doses. The incidence of invasive
H. influenzae type b infection has been decreased sustantially
after his use in some countries S. pneumoniae vaccine for the
23 most common serotypes is available. It is recommended
for asplenic, immunocomprised and HIV infected patients.

Key words: Acute bacterial meningitis; vaccines; Che-
moprophylaxis; Preventive strategies; S. pneumoniae; N.
meningitidis; H. influenzae.
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PROFILAXIS DE LAS MENINGITIS BACTERIANAS

La necesidad de establecer mecanismos que, tanto a nivel
individual como colectivo, puedan ser capaces de inte-
rrumpir la transmision del microorganismo, han de consi-
derarse diversos aspectos que deben comenzar con la cata-
logacién adecuada de los contactos, para centrar sobre ellos
los procedimientos de quimioprofilaxis y vacunacién que
evidentemente persiguen objetivos diferentes, pero com-
plementarios.

La necesidad de la quimioprofilaxis surge como conse-
cuencia de la observacion de que la frecuencia de casos
aumenta considerablemente si el paciente ha estado en estre-
cho contacto con una persona infectada, siendo la tasa de
adquisicidn de la enfermedad es en estas circunstancias
de 500 a 800 veces mayor, lo que justifica plenamente la nece-
sidad de establecer pautas individualizadas que traten de
minimizar el riesgo. Para ello, han de definirse claramente
las estrategias que persiguen conseguir la mayor eficacia en
este procedimiento de control.

Neisseria meningitidis

Mas del 90% de los sujetos portadores de meningococos
en la nasofaringe producen anticuerpos contra el serogru-
po que portan, e incluso contra otros serogrupos por inmu-
nidad cruzada, lo que hace que los adultos a lo largo de su
vida tengan una correcta proteccién contra los serogrupos
maés frecuentes, y explica que los primeros afios de la vida
sean los de mayor incidencia de la enfermedad meningo-
cocica, ya que los lactantes estan protegidos durante los pri-
meros meses por los anticuerpos Ig G recibidos a través
de la madre.

Si tenemos en cuenta que una semana es suficiente
para desarrollar un nivel de anticuerpos protectores, el
factor de riesgo de desarrollar una infeccion sistémica no
es el estado de portador, sino la adquisicion reciente del
mismo®.

La tasa de portadores en periodos no epidémicos de la
enfermedad varia entre el 0,5% y el 10% de la poblacion
general, oscilando entre el 17% y el 50% entre los contac-
tos cercanos al paciente con enfermedad meningocécica®.

La quimioprofilaxis tiene como finalidad la erradicacién
del meningococo de la nasofaringe, para asi prevenir la pre-
vencion de casos secundarios, si bien en la mayor parte de
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los casos es un problema no sélo médico, sino especialmente
social, por la alarma y angustia que origina el diagnostico
de una sepsis 0 meningitis meningocoécica.

La quimioprofilaxis debe realizarse tan pronto como sea
posible, preferentemente durante las 24 horas posteriores
al diagnostico del caso primario y esta indicada si no han
pasado mas de 10 dias de la exposicidn. Debe repetirse si
existe un contacto con un nuevo caso después de 2 sema-
nas. Si se inicia 2 semanas después del contacto, la quimio-
profilaxis no parece ser de gran eficacia, pues el 70% de
los casos secundarios ya se han presentado.

Los cultivos de garganta y nasofaringe no tienen ningdn
valor en el momento de decidir sobre la profilaxis.

Se debe realizar en los casos siguientes:

- Personas que conviven en el mismo domicilio (con-
tactos domiciliarios).

- Los contactos de la guarderia y el parvulario, inde-
pendientemente de su estado vacunal, ya que la vacunacion
no parece influir sobre la condicion de portador, por lo que
los vacunados pueden actuar igualmente como fuentes de
infeccion.

- Los contactos cercanos de la escuela (vecinos de clase,
de comedor y comparieros de juego). Si aparece un nuevo
caso en la misma aula se realizara a toda la clase. Si apare-
cen 3 0 mas casos, al menos en dos clases diferentes, la pro-
filaxis se extenderé a todo el colegio.

- Las personas, incluido el personal sanitario, que hayan
estado expuestas o0 hayan tenido contacto con las secrecio-
nes nasofaringeas del enfermo.

- El'enfermo al ser dado de alta del hospital, s6lo cuan-
do se le haya tratado con penicilina o cloranfenicol, ya que
no penetran de forma suficiente en las secreciones nasofa-
ringeas, especialmente en ausencia de inflamacién, por lo
gue no erradican el meningococo de la faringe®.

El antibidtico de eleccion es la rifampicina por via oral
durante 2 dias segun la siguiente dosificacion:

- Nifios > 1 mes: 10 mg/kg/12 horas (4 dosis).

- Adultos: 600 mg/12 horas (4 dosis).

La quimioprofilaxis con rifampicina consigue la erradi-
cacion en el 72-90% de los portadores y su eficacia depen-
de de la precocidad de su aplicacion y del cumplimiento
estricto de las pautas indicadas.

La rifampicina no se debe administrar a embarazadas
ni a personas alérgicas al farmaco.



Debe advertirse a los pacientes sobre el cambio de color
de la orina, de las lagrimas y de otros fluidos y sobre la dis-
minucién de efectividad de los anticonceptivos orales mien-
tras se administran.

Otras alternativas para el tratamiento profilactico son:
una sola dosis oral de ciprofloxacina de 500 mg en los mayo-
res de 18 afios (no recomendado en embarazadas), 0 una
sola dosis intramuscular de ceftriaxona de 125 mg hasta los
12 afios y de 250 mg en mayores de esa edad®.

Haemophilus influenzae

Se ha demostrado la transmisién del H. influenzae tipo b
desde los pacientes con meningitis a los contactos familia-
res, este riesgo es dependiente de la edad, de la asistencia a
guarderiay se incrementa para los contactos no vacunados
menores de 4 afios de edad®.

El éxito de los regimenes de profilaxis se debe a la erra-
dicacion del estado de portador nasofaringeo de una bac-
teria potencialmente invasiva, previniendo la transmision
a los contactos més jovenes, impidiendo la enfermedad inva-
siva en aquéllos que estan colonizados.

Se debe realizar quimioprofilaxis en:

- Personas, adultos y nifios, que conviven con el caso
indice y que estan en contacto con otros nifios de riesgo
(menores de 4 afios con inmunizacion completa).

- Nifios expuestos con el caso indice, independiente de
su estado vacunal, ya que estos nifios pueden actuar como
portadores siempre y cuando acudan a guarderia a la que
asisten nifios no vacunados.

No se recomienda la profilaxis del caso indice si ha sido
tratado con cefotaxima o ceftriaxona, ya que estos farma-
cos, a diferencia de la ampicilina y el cloranfenicol, erradi-
can el H. influenzae tipo b de la nasofaringe®.

La quimioprofilaxis debe iniciarse lo antes posible, por-
que la mayoria de casos secundarios se producen durante
la semana siguiente a la hospitalizacién del caso indice.

La droga de eleccién es la rifampicina, que erradica el
H. influenzae de la faringe en aproximadamente el 95% de
los portadores, segun la siguiente dosificacion:

- Adultos y nifios >1 mes: 20 mg/kg durante 4 dias, en
una sola toma (maximo 600 mg/dia).

No se recomienda la profilaxis de las mujeres embara-
zadas, que estén en contacto con casos, ya que no se han
establecido los efectos de la rifampicina sobre el feto.

J.B. GONZALEZ DE LA ROSA Y COLS.

Streptococcus pneumoniae

La Unica y més adecuada profilaxis de la meningitis neu-
mocdcica, es el tratamiento de los focos que pueden ser ori-
gen de bacteriemia, como la otitis media aguda o la neu-
monia®,

No se ha demostrado la necesidad o el beneficio del tra-
tamiento antibi6tico profilactico en los contactos de los
pacientes con infeccién neumocacica, por lo tanto no se reco-
mienda la quimioprofilaxis®.

VACUNACIONES EN LAS MENINGITIS
BACTERIANAS

Neisseria meningitidis

Hasta ahora, la prevencién con vacuna de la infeccion
meningocdcica no se contemplaba en Espafia, porque el sero-
tipo B, no inmundgeno, era el responsable de la casi totali-
dad de los casos, pero en los Gltimos afios estamos asistiendo
a un rapido cambio en la distribucion de los serotipos con
incrementos del C, que tiene grandes variaciones geogra-
ficas en Esparia, existiendo Comunidades con claro predo-
minio del serotipo C, como Galicia, La Rioja, Extremadura,
Asturias y Castillay Ledn con aislados del serotipo C por
encima del 75%®).

Las vacunas comercializadas actualmente contienen los
polisacaridos purificados y liofilizados de ciertos serogru-
pos de meningococos: Ay C con una inmunogenicidad y
una eficacia clinica bien establecida. (En Espafia segiin datos
del Centro Nacional de Epidemiologia el nUmero de casos
declarados de meningitis se han reducido a 421 casos en el
primer trimestre de 1998 frente a los 946 sefialados en 1997
en el mismo periodo, tras la campafia de vacunacién desa-
rrollada en nuestro pais el afio pasado).

Una caracteristica de los antigenos de naturaleza poli-
sacaridica es la de comportarse como antigenos T indepen-
dientes. Ello supone: 1) una mediocre respuesta en el desa-
rrollo de anticuerpos IgG; 2) ausencia de inmunidad celu-
lar vinculada a las células memaria y ausencia de efecto
“booster” ante nuevas exposiciones al antigeno; y 3) una
mala respuesta en los nifios menores de 2 afios.

La respuesta de anticuerpos a los polisacaridos vacu-
nales del meningococo C, y también a la infeccidn natural,
esta determinada, fundamentalmente, por la edad. La vacu-
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nacion a los 3 meses de edad permite detectar anticuerpos
anti-C, pero el titulo alcanzado es apenas el 2% del logrado
por los adultos, porcentaje que sube al 10% cuando se vacu-
na a los 2 afios de edad y la administracion de nuevas dosis
no mejora el titulo conseguido por la ausencia de efecto
“booster”. La eficacia protectora frente al meningococo C a
partir de una o dos semanas de la vacunacion aumenta pro-
gresivamente con la edad, paralelamente a la mayor com-
petencia inmunoldgica y a la inmunizacién natural de la
poblacion®,

La respuesta a los polisacaridos del meningococo A de
la vacuna se produce a edades mas tempranas, la inmuni-
zacion natural también sucede antes, quizas favorecida por
la exposicion a antigenos similares. A partir de los 3 meses
de edad, ya existe cierta capacidad de respuesta y a los 12
meses de edad, la respuesta a una dosis de 50 pg en térmi-
nos de porcentaje de seroconversion es ya aceptable. Otra
singularidad de la respuesta al componente A de la vacuna
es la existencia de una respuesta anamnésica, al menos en
los nifios mas pequefios, cuando se administra una segun-
da dosis a los pocos meses de la primera®?,

En cuanto a las reacciones adversas en la campafia de
vacunacion realizada en Galicia en que se administraron
cerca de 500.000 dosis de vacuna, s6lo se comunicaron 9
reacciones adversas significativas: una reaccion anafilacti-
ca que se resolvio bien, 2 alérgicas locales y 6 febriles. Las
reacciones adversas, en general, son infrecuentes y ligeras,
la més habitual es un eritema localizado que dura 1-2 dias.
No se ha establecido la inocuidad de la vacuna en mujeres
embarazadas, por lo que s6lo deben ser vacunadas si corren
un riesgo significativo de infeccion.

La corta duracion de la proteccién es otro limitante de
esta vacuna, en la tabla | se resumen la duracion estimada
de proteccion frente al meningococo C, en los adultos la pro-
teccion conferida por una dosis de vacuna es muy prolon-
gada, mientras que en los nifios es mas relativa y parcial.

La duracion de la proteccion frente al meningococo A,
esta relacionada también con la edad de la primovacuna-
cion. Cuando ésta se realizd antes de los 4 afios de edad,
apenas un 10% de los vacunados continuaban protegidos 3
afios mas tarde, aumentando al 67% cuando la vacunacion
se practico a los 4 0 mas afios de edad.

La eventual necesidad de revacunacion es objeto de con-
troversia, ya que dada la ausencia del efecto “booster” en
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TABLA |

Edad Tiempo  Protegidos (%)
Adultos 5-10 afios 70-90
Niflos > 6 afios 1 afio 40-90%
Nifios 2-6 afios 1 afio > 20%
Nifios < 2 afios 0,4 afios ?

los polisacaridos del grupo C, la cantidad de anticuerpos
inducidos por la revacunacion es similar a la de la primo-
vacunacion. La Academia Americana de Pediatria reco-
mienda la revacunacion al cabo de 1 afio en los primova-
cunados antes de cumplir los 4 afios y en los primovacuna-
dos después de los 4 afios de edad la revacunacion a los 5
afios, siempre que persista el riesgo de infeccion. No pare-
ce necesaria la revacunacion de los adultos antes de que
hayan transcurrido 5 afios desde la inmunizacién inicial, ni
aun en el caso de que aparezcan nuevos riesgos de exposi-
cionww

Esta en estudio la conjugacion de los polisacaridos corres-
pondientes con proteinas, capaces de conferir inmunidad
desde los 2-3 primeros meses, convirtiéndolos en linfocitos
T dependientes al igual que se ha procedido con las vacu-
nas conjugadas contra el H. influenzae tipo bt2.

La obtencion de una vacuna antimeningococo B se ha
visto dificultada por la semejanza existente entre sus anti-
genos capsulares y ciertas estructuras de la sangre y cere-
bro humano, lo que ha obligado a disefiar diferentes vias de
investigacion basadas en los antigenos de la membrana exter-
na del germen®o),

Haemophilus influenzae

La aplicacidn de la vacuna contra H. influenzae tipo b
es la mejor forma de evitar las infecciones sistémicas y, por
lo tanto, la meningitis debida a este germen, la vacunacion
protege a las 2-4 semanas de la primera dosis vacunal y de
forma duradera tras la revacunacion, originando en los pai-
ses que emprendieron una vacunacién masiva como EE.UU.
una impresionante reduccion de la enfermedad invasiva
por esta bacteria®.

La vacunacion frente al H. influenzae disminuye tam-
bien el nimero de portadores nasofaringeos asintomaticos,
(en los vacunados y, por tanto, también la colonizacion



en los no vacunados) hecho que tiene un efecto beneficio-
so sobre los no inmunizados al disminuir las probabilida-
des de contraer la enfermedad (por haber menos focos de
contagio), adquiriendo la llamada “inmunidad de rebafio
o0 de grupo”.

La historia de la inmunizacion activa contra el H. influen-
zae se inici6 en Finlandia y EE.UU. en 1973 con una vacu-
na no conjugada de primera generacion que actlla como un
antigeno independiente de los linfocitos T, con lo que la
inmunogenicidad es débil y no induce memoria inmuno-
I6gicay los nifios menores de 24 meses tienen una respuesta
inmunitaria deficiente.

La segunda generacion de vacunas contra el H. influen-
zae, las conjugadas formadas a partir de la unién de un poli-
sacarido capsular con una proteina transportadora, bien con
una mutante no toxica del toxoide diftérico o con toxoide
tetanico destoxificado, con el fin de aumentar su inmuni-
cidad y la memoria inmunoldgica al convertir la respuesta
independiente del timo en dependiente de éste. Estas dos
vacunas son las que de momento disponemos en Espafia.

Las indicaciones de la vacuna frente al H. influenzae son
las siguientes:

- Lactantes a partir de los 2 meses (tan pronto como sea
posible).

- Nifios menores de 5 afios no vacunados (tan pronto
como sea posible).

- Nifios menores de 24 meses que hayan padecido una
enfermedad invasiva por H. influenzae (un mes después del
comienzo de la enfermedad). Los nifios mayores de 24 meses
que hayan presentado una enfermedad invasiva por H.
influenzae no precisan vacunacion, ya que la infeccion indu-
ce una respuesta inmunitaria eficaz.

- Nifios mayores de 5 afios y adultos no inmunizados
y que tengan un riesgo elevado de presentar una enferme-
dad invasiva por H. influenzae (drepanocitosis, asplenia,
VIH, o inmunodeficientes o que hayan recibido un trasplante
de médula dsea y los tratados con quimioterapia)

Las pautas de vacunacion son similares con unos pre-
parados o con otros, con tres dosis a intervalos de 6-8 sema-
nas entre si a partir de los 2-3 meses de edad, y una dosis
de recuerdo a los 15-18 meses.

Los llamados fallos vacunales que pueden presentarse
con las vacunas conjugadas son excepcionales, se deben a
una respuesta inmunitaria deficiente por haberse admi-

J.B. GONZALEZ DE LA ROSA Y COLS.

nistrado un ndmero insuficiente de dosis, por una deficien-
cia inmunitaria del nifio vacunado, por una hiporreactivi-
dad al polisacérido vacunal o por la presencia de anticuer-
pos maternos elevados. Las reacciones adversas son poco
frecuentes, leves y transitorias y se trata de reacciones loca-
les leves, como dolor, eritema y tumefaccion o induracion
en el lugar de la inyeccion. Las reacciones generales, como
fiebre e irritabilidad son muy poco frecuentes y desapare-
cen en el curso de las 24 horas posteriores a la vacunacion.

Como conclusion existen multiples razones para con-
siderar la vacuna anti-Hib muy necesaria:

- Es eficaz.

- Es efectiva.

- Es inmunizante.

- Origina anticuerpos opsonizantes y bactericidas.

- Confiere memoria inmunologica.

- Es segura.

- Causa s6lo un 3-10% de reacciones adversas leves.

- Disminuye el porcentaje de portadores de Hib en la
comunidad.

- Se dispone de una experiencia de 10 afios desde que se
obtuvo licencia para su comercializacion en EE.UU.

- Se puede combinar y reconstituir con otras vacunas.

- Es selectivamente protectora en nifios menores de 5
afos.

- Se recomienda por parte de la Asociacion Espafiola de
Pediatria desde 1995.

- Tiene un coste razonable y resulta accesible a la pobla-
cion mas desprotegida4),

Streptococcus pneumoniae

Las estructuras antigénicas més importantes del neu-
mococo se encuentran en la pared celular y en la capsula,
siendo los polisacaridos capsulares los principales causan-
tes de la patogenicidad del neumococo en el huésped sano.
Las diferencias que existen en la estructura quimica de los
polisacaridos capsulares proporcionan la base para clasifi-
car a los neumococos, diferenciandose hasta 90 serotipos
diferentes. La patogenicidad depende mas de la composi-
cion que de la cantidad de polisacarido producido, ya que
s6lo cierto nimero de serotipos predominan como causa de
infeccién en humanos, mientras que otros son poco fre-
cuentes o casi nunca causan enfermedad.

En principio, y en ausencia de lesién del epitelio respi-
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ratorio el S. pneumonie permanece en estado de comensal,
solamente la pérdida de integridad del epitelio respirato-
rio, las infecciones virales, tabaquismo, la exposicion a agen-
tes irritantes o a alergenos, asi como la alteracion de los refle-
jos neuromusculares (como sucede en la edad avanzada)
predisponen a la infeccion.

Una vacuna eficaz frente a las infecciones neumocaci-
cas ha de ser polivalente, conteniendo los polisacaridos cap-
sulares que con mayor frecuencia causan infeccién neumo-
cocica en una comunidad determinada.

La primera vacuna 14-valente fue comercializada en
EE.UU. en 1977, siendo reemplazada en 1983 por una nueva
vacuna polivalente de 23 polisacaridos capsulares, que repre-
sentan aproximadamente el 85-90% de los serotipos causan-
tes de de infeccion neumocdcica en los paises desarrollados.

Uno de los problemas que plantea la vacuna de polisa-
céridos es su escasa inmunogenicidad en los menores de 2
afos de edad, falta de respuesta relacionada con el hecho
de que los polisacaridos capsulares pertenecen al grupo de
antigenos independientes del timo, que apenas inducen res-
puesta inmunoldgica. Esta situacién se da en el segmento
poblacional con mayor incidencia de infeccion neumoco-
cica (el 80% de las infecciones por neumococo en la infan-
cia ocurren en este grupo de edad).

Otro de los inconvenientes de la vacuna es que su efi-
cacia se limita a los serotipos presentes en la preparacion.
Aunque la eleccién de los serotipos incluidos en la vacuna
se ha basado en la frecuencia con que éstos producen enfer-
medad, existen variaciones en la prevalencia de los distin-
tos serotipos entre las diferentes poblaciones estudiadas.

La mayoria de los paises europeos han elaborado guias
de recomendacion de vacunacion para grupos de alto riesgo,
recomendando la vacunacién en los nifios mayores de 2 afios:

- Con enfermedades crdnicas y mayor riesgo de infec-
cién neumocdcica: asplenia funcional o anatémica (el paso
lento de la sangre a través del bazo permite la filtracién y
ulterior depuracion de las bacterias no opsonizadas, en con-
secuencia, los pacientes con esplenectomia, presentan un
alto riesgo de sepsis fulminante por S. pneumonie al verse
alteradas la depuracion y eliminacién del neumococo del
torrente circulatorio), anemia de células falciformes, sin-
drome nefrdtico, insuficiencia renal, fistula de LCR, enfer-
medad de Hodgkin o cualquier tipo de inmunodepresion
asociada a trasplantes o quimioterapia®.
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- Nifios infectados por el VIH estén o no en fase sinto-
maética. (En este grupo de riesgo no se recomienda la reva-
cunacion antes de 3-5 afios de la primovacunacion).

- El Advisory Committee on Immunization Practices
(ACIP) de los Centers for Disease Control and Prevention
(CDCP) también recomienda la vacunacion neumocécica
en los pacientes de 2 afios y mayores con patologia cardio-
vascular cronica (p. ej., insufiencia cardiaca congestiva o
miocardiopatia), enfermedad pulmonar crdnica (p. €j., enfi-
sema o fibrosis quistica, pero no asma) o hepatopatia cro-
nica (p. ej., crirrosis)

Se administra por via subcutanea o intramuscular. La
dosis de vacuna (0,5 ml) contiene 25 mg de cada antigeno
polisacérido.

Son frecuentes los efectos colaterales leves como erite-
may dolor en el punto de la inyeccion. Otras complicacio-
nes menos habituales son fiebre, mialgia y reacciones loca-
les graves.

El futuro de la vacunacién frente al S. pneumonie se
encuentra en las vacunas conjugadas con diferentes prote-
inas, (con mayor capacidad inmunégena y memoria inmu-
nologica) y en la seleccién y utilizacion de otros antigenos
del neumococo comunes a todos los serotipos que podri-
an proporcionar una proteccion cruzada frente a todos
ellos®.
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