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Proleg

Excel-lentissim Senyor President de la

Reial Academia de Farmacia de Catalunya,
Excel-lentissims i Il-lustres Senyores i Senyors Academics,
Distingides autoritats académiques i professionals,
Estimats familiars, amics i companys,

Senyores i Senyors,

Voldria dedicar els primers mots del meu discurs d’ingrés com a aca-
deémic numerari a expressar el meu agraiment a aquesta prestigiosa
Reial Académia de Farmacia de Catalunya per mostrar la seva confi-
anc¢a en la meva persona; vull agrair especialment a I’Excm. Sr. Dr.
Joan Xavier Permanyer Fabregas, President d’aquesta Reial Academia
per proposar el meu ingrés com a academic numerari, i al Excm. Sr.
Dr. Tomas Pumarola Sufié, i la Excma. Sra. Dra. Angela Dominguez
i Garcia per recolzar la proposta. També agraeixo especialment al Dr.
Pumarola la seva disposicié per preparar el Discurs de Contestaci6.
Alhora manifesto el meu agraiment als molt il-lustres academics que
han acceptat aquesta proposta. Espero correspondre amb professiona-
litat 1 rigor a la responsabilitat adquirida amb el nomenament.

La Ciéncia no sol ser mai una tasca individual. En el meu cas, he tin-
gut el privilegi de tenir sempre magnifics col-laboradors, alguns dels
quals han prosseguit notables carreres professionals, i que no nombra-
ré per evitar oblits imperdonables. Vull manifestar el meu orgull de
pertinenga al Grup de Virus Enterics de la UB, que vam crear la Dra.
Rosa M. Pint6 i jo el 1992. El meu agraiment a tots els membres de
I’esmentat grup de recerca al llarg d’aquestes deécades i especialment
als membres actuals que seguiran portant la torxa junt amb la Rosa: la
Dra. Susana Guix i la Dra. Maria Isabel Costafreda. Albert Carcereny,
David Garcia Pedemonte i Ian Pérez, gracies per fer possible la part
final de la historia que explicaré a continuacié. Vull finalment agrair



a la meva familia la comprensi6 i complicitat que han tingut per com-
partir-me amb la Virologia.

A I’hora d’escollir un tema per a aquest discurs protocol-lari, he pres
per varius motius la rapida decisié de versar el discurs sobre la poli-
omielitis. En la meva infantesa, la polio era una de les malalties més
temudes que fins a la introduccié de les vacunes a partir dels anys
cinquanta, va ser capa¢ de causar anualment centenars de milers de
casos de paralisi flaccida. Sent jo un nen, vaig acompanyar un cop a la
meva mare a fer una donaci6 a I’Hospital de Sant Joan de Deu, llavors
a la Diagonal, i mai oblidaré la imatge dels nens dins dels denominats
pulmons d’acer, en realitat uns ventiladors de pressi6 negativa, que
els permetia respirar malgrat tenir afectats misculs i/0 nervis essenci-
als per poder inhalar i exhalar.

El 1977, després de dos anys consagrats al virus de la leucemia muri-
na, durant la meva estada a I’ Albert Einstein de Nova York, em vaig
dedicar juntament amb en Joan Jofre i el malauradament ja desapare-
gut Francisco Lucena, al control de la preséncia de virus a I’ambient.
Per limitacions teécniques d’aquell moment, la major part dels virus
detectats eren enterovirus, i entre aquests destacaven els poliovirus,
agents causals de la poliomielitis.

Molt més recentment, el dissabte 21 de setembre de 2024 va haver-hi
una trucada del laboratori a primera hora del mati referent al resultat
de ’analisi d’una mostra provinent de la planta depuradora d’aigiies
residuals del Besos. Vaig suposar que s’havia detectat la preséncia
d’un arbovirus en I’esmentada mostra, perd em vaig quedar curt, do-
nat que es tractava d’un poliovirus susceptible de causar paralisi flac-
cida, que circulava a I’area metropolitana de Barcelona.

Fa decades que la polio hauria d’estar erradicada. Malauradament,
pero, encara queden nombrosos esculls a superar per assolir aquest
anhelat objectiu El present discurs descriu el llarg cami fins a I’erra-
dicaci6 global de la poliomielitis.



Pies para qué los quiero, si tengo alas pa’ volar, 1953.
Frida Kahlo (1907-1954) va néixer amb espina bifida i
posteriorment va patir la polio el 1913, amb seqiieles
permanents a la cama dreta. La seva incapacitat es va
agreujar el 1925 degut a un accident d’autobiis.
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Els primers anys de la historia de la poliomielitis

La paraula poliomielitis, terme medic emprat per descriure els efectes
en la medul-la espinal de la infeccié d’un virus, el poliovirus, deriva de
les paraules gregues: polio (gris) y myelon (medul-la). La poliomielitis
o polio va ser una de les malalties més temudes del segle XX.

Hi ha reculls d’epidémies de poliomielitis des del segle XIX. No hi ha
descripcions anteriors rigoroses de brots epidemics, malgrat que en
una lapida egipcia de la divuitena dinastia (segles 1580-1350 AC) es
pot observar a un sacerdot mostrant en una cama lesions similars a les
causades per la poliomielitis (Figura 1). Hom creu també que Ramses
II (el Gran) la va patir a la seva infantesa. No obstant, i a pesar d’una
imatge del fara6 en la que surt representat en edat infantil amb una
malformacié en una cama, no esta clara 1’associacié entre aquesta
deformaci6 i la malaltia.

Figura 1. La il-lustracié més antiga coneguda d’un possible cas de poliomielitis. Es tracta d’una
lapida egipcia datada a la divuitena dinastia (1580 — 1350), en la que un sacerdot apareix amb simp-
tomes de patir poliomielitis. Es troba a la Ny Carlsberg Glyptotek de Copenhaguen.

11



La poliomielitis va ser definida com una malaltia amb una entitat es-
pecifica a finals del segle XVIII pel metge britanic Thomas Sydenham
(1624 — 1689). A finals del segle XVIII i a principis del segle XIX,
apareixen clares descripcions de paralisi flaccida associades a la po-
liomielitis. " escriptor escoces Walter Scott, nascut a Edimburg I’any
1771, va patir la infecci6 als divuit mesos amb seqiieles permanents
de per vida, i va descriure la seva experiéncia a la seva autobiografia:
Scott on himself (Scott, 1981). No obstant, la primera descripcio6 clinica
d’un cas de poliomielitis va provenir de Michael Underwood, metge i
cirurgia angles que el 1789 va descriure en un tractat medic una serie
de malalties infantils, entre les quals es trobaven diferents tipus de pa-
ralisis infantils, incloent la polio, que ell va denominar “debilitat de les
extremitats inferiors” (Figura 2).

Figura 2. Tractat sobre malalties infantils del metge i cirurgia britanic Michael Underwood (1737—
1820) publicat el 1789. La obra consta de dos volums i en el segon es tracten diverses malalties
infantils causants de paralisi, entre les quals hi havia la poliomielitis.
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La primera recerca sistematica sobre la poliomielitis va ser duta a
terme a Alemanya el 1840 per Jakob von Heine que va desenvolupar
la teoria de que es tractava d’una malaltia contagiosa que afectava
sobre tot als menors de 5 anys. Posteriorment, dos metges austriacs,
Karl Landsteiner i Erwin Popper van inocular diferents animals, com
conills, ratolins i conills porquins, amb extractes de medul-la prévia-
ment passats per filtres de ceramica, que no van manifestar cap efecte.
No obstant, quan van inocular també un parell de micos van observar
que aquests si que van patir els simptomes de la polio. D’aquesta
forma Landsteiner i Popper van definir un model animal per 1’estudi
de la poliomielitis i alhora demostrar I’etiologia virica de la malaltia.
El virus es va recuperar dels animals infectats no només a partir del
sistema nervids, sind també a partir d’altres orgues com amigdales,
secrecions nasals o noduls limfatics intestinals. Karl Landsteiner i Er-
win Popper van afirmar el 1908 que la polio estava causada per un
virus.

THE BRITISH JOURNAL OF
EXPERIMENTAL PATHOLOGY

Vor. XII APRIL, 1931

No. 2

IMMUNOLOGICAL DIFFERENCES BETWEEN STRAINS OF
POLIOMYELITIC VIRUS.*

F. M. BURNET anxn JEAN MACNAMARA.
From the Walter and Eliza Hall Institute, Melbourne,

Forwarded for publication December 18th, 1930.

Arr, who have worked with experimental poliomyelitis in monkeys are
agreed that an attack of the disease from which the animal recovers leaves an
almost absolute degree of immunity. Even if the infection shows itself only
by excitability and transient ataxia without paralysis the monkey is subse-
quently resistant even to intracerebral inoculation with a highly active virus.
This has necessarily led to the view that while different strains of the polio-
myelitis virus may show great differences in the intensity of their action on
the central mervous system, yet they are immunologically identical. One
might compare the different strains of virus with a series of diphtheria toxins
inactivated to various degrees by treatment with formaldehyde. All retain
the power to provoke a qualitatively identical immunity, but their pathogenic
activity ranges from the maximal to complete innocuity.

Figura 3. Publicaci6 de Sir Macfarlane Burnet i Dame Annie Jean Macnamara al British Journal
of Experimental Pathology, en la qual es descriu I’existéncia de tres serotips causants de la polio
capacos de generar una immunitat en micos, indicant aixi la possibilitat de produir vacunes
enfront de la poliomielitis.
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Un altre gran aveng en el coneixement del virus causant de la po-
lio va ser quan els australians Macfarlane Burnet i Jean MacNamara
van publicar el 1931 al British Journal of Experimental Pathology
que existien 3 serotips del virus causant de la paralisi, que en micos
conferien un cert nivell d’immunitat (Figura 3). Aquest treball va ser
cabdal en el posterior desenvolupament de vacunes i Burnet va rebre
el Premi Nobel de Medicina i Fisiologia I’any 1960.

El 1948, Thomas Weller, Frederick Robbins i John Enders van acon-
seguir a la Harvard Medical School la propagacio del virus causant de
la polio en cultius cel-lulars (Enders et al., 1949). Aquests treballs van
propiament iniciar el camp de la virologia humana, i els tres cientifics
van ser guardonats col-lectivament amb el Premi Nobel de Medicina
1 Fisiologia el 1954.

Franklin Delano Roosevelt (1882 — 1945) va tenir un paper fona-
mental en la historia de la polio. Provinent d’una familia benestant
1 havent estat recentment nominat als 39 anys per la Convencié De-
mocrata com candidat a la vicepresidencia dels Estats Units, gaudia
d’un estat fisic envejable quan sobtadament va perdre completament
la sensibilitat de cintura en avall.

La malaltia de Roosevelt va canviar la postura de la poblacié ameri-
cana en front de les malalties i de la salut publica en general, i sobre
tot en vers a la poliomielitis. Recent arribat a la presidencia del pafs
el 1933, Roosevelt va crear una comissid nacional per a la recerca
sobre la paralisi infantil que va derivar en la Fundacié Nacional per
la Paralisi Infantil, centrada en terapies aplicades als nens afectats, i
també en una eventual curacié. Es va generar una campanya a nivell
nacional per recaptar financament en la qual va ser cabdal el paper del
propi Roosevelt i de moltes altres personalitats rellevants per un o al-
tre motiu. El primer esdeveniment que es va organitzar va ser un ball
amb el lema “Balla perque altres puguin caminar”, que va recaptar
més de 700.000 dolars.
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Figura 4. Imatge de Franklin Delano Roosevelt el 1941, amb una nena que com ell havia patit la
poliomielitis. Inserts: fulleté de propaganda de la March of Dimes, instaurada el 1938 per part de la
National Foundation for Infantile Paralysis i el propi president Roosevelt, i una dime, moneda de
10 centaus de dolar.

Aquesta campanya filantropica va culminar a partir de 1938 en la deno-
minada “March of Dimes” donat que es va basar en el recapte de fons,
sobre tot en forma de monedes de 10 centaus de dolar, que es deposita-
ven en guardioles pels carrers (Figura 4). La Fundaci6 Nacional per la
Paralisi Infantil i la “March of Dimes” van jugar un paper essencial en
el desenvolupament de vacunes i en I’ulterior erradicacié de la polio
als Estats Units.

Enterovirus i Poliovirus

El génere Enterovirus, pertany a la familia Picornaviridae, composa-
da com el seu nom indica per virus petits (picos en grec significa petit)
amb un genoma d’ARN monocatenari de polaritat positiva que conté
un Unic marc obert de lectura principal (Figura 5).
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Figura 5. Organitzaci6 del genoma de poliovirus tipus 1 (PV1) Mahoney. El genoma d’ARN mo-
nocatenari de cadena positiva poliadenilat esta unit covalentment a la proteina VPg a I’extrem 5°. A
més del marc de lectura obert (ORF) principal, el genoma de PV 1, conté un segon ORF superposat
a la part superior (WORF). Tanmateix, els genomes de PV2 i PV3 no contenen aquest uORF intacte.
La regi6 codificant esta flanquejada per dues regions no traduides (UTRs 5° i 3”). La UTR 5’
(nucleotids 1 a 743) es mostra ampliada per indicar les set estructures de “stem-loop” (I a VII)
que formen dues unitats funcionals: el trévol (CL: 1) i el lloc intern d’entrada del ribosoma (internal
ribosome entry site - IRES: 1I-VI). La regié P1 codifica les proteines de la capsida (VP1-4) i les
regions P2 i P3 codifiquen les proteines no estructurals, com ara I’ ARN-polimerasa ARN-dependent
3D (Muslin et al., 2019).

Per més detalls sobre la biologia molecular dels enterovirus es pot
consultar I’adreca https://ictv.global/report/chapter/picornaviridae/pi-
cornaviridae/enterovirus i les segiients revisions (Muslin et al., 2019;
Stanway, 2013). Les particules de poliovirus sén icosaedriques, de
voltant de 30 nanometres de diametre i sense embolcall (Figura 6).
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Figura 6. Micrografia electronica del poliovirus vacunal atenuat Sabin de tipus 1 (LSc, 2ab) produit
en cel'lules BGM (Buffalo Green Monkey), una linia cel-lular epitelial renal derivada del mico cer-
copitec verd africa (Chlorocebus aethiops). S’observa que el poliovirus és un virus nu amb simetria
icosaedrica (la barra representa 50 nanometres).

La taxonomia dels enterovirus va patir un canvi dramatic quan els
rinovirus, els principals responsables del refredat comd, van ser in-
closos dins del genere Enterovirus, amb la desaparicié del geénere
Rhinovirus que anteriorment es trobava també inclos dins de la fami-
lia Picornaviridae. La terminologia d’aquests dos géneres provenia
també del grec: enteron, intesti, i rhino, nas. La reclassificacié dels
rinovirus dins del génere Enterovirus es basa en similituds en la orga-
nitzacié del genoma i en I’estructura dels virions (Zell et al., 2017).
No obstant, enterovirus i rinovirus difereixen en el seu lloc primari
de replicacid: tracte enteric o respiratori, respectivament, la qual cosa
influéncia la seva estabilitat a pH acid: els enterovirus sén estables a
pH 3.0, mentre que els rinovirus sén inestables per sota de pH 5-6.
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Taula 1. Especies del genere Enterovirus reconegudes per I’ Internati-
onal Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV) el 2024 (https://ictv.

global/taxonomy).

Denominacio actual

Denominacié anterior

Enterovirus alphacoxsackie

Enterovirus A humans

Enterovirus betacoxsackie

Enterovirus B humans

Enterovirus coxsackiepol

Enterovirus C humans

Enterovirus deconjuncti Enterovirus D humans

Enterovirus eibovi Enterovirus B bovids

Enterovirus fitauri Enterovirus F bovids

Enterovirus geswini Enterovirus G porcs

Enterovirus hesimi Enterovirus H simis

Enterovirus idromi Enterovirus I dromedaris

Enterovirus jesimi Enterovirus J simis

Enterovirus krodeni Enterovirus K rosegadors

Enterovirus lesimi Enterovirus L simis

Enterovirus alpharhino Rhinovirus A humans

Enterovirus betarhino Rhinovirus B humans

Enterovirus cerhino Rhinovirus C humans

La taxonomia del genere Enterovirus mostra algunes incongruencies
que generen confusions. Inicialment, els enterovirus estaven subdivi-
dits en tres grups: Poliovirus, Echovirus i Coxsakievirus. Posterior-
ment, el génere va constar d’especies nominades per inicials, amb els
Enterovirus delaAalaD,iels Rhinovirus de la A ala C, infectant tots
ells humans, i cadascun d’ells amb els seus diferents serotips/genotips
(per exemple Enterovirus A71). A partir del 2024, la taxonomia virica
ha variat drasticament, equiparant-se a la taxonomia d’altres discipli-
nes, com la Botanica o la Zoologia (Taula 1; https://ictv.global/taxo-
nomy). Aixi I’ Enterovirus C responsable de la polio és actualment un
Enterovirus coxsackiepol.
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Patologies associades a enterovirus

Les infeccions dels enterovirus humans poden freqiientment ser
asimptomatiques, perd poden provocar un ampli ventall de quadres
clinics (Bosch et al., 2024; Tapparel et al., 2013). Les patologies as-
sociades a enterovirus inclouen malalties respiratories, sobre tot el
refredat comu causat pels rinovirus, i malalties infantils com la pleu-
rodinia, un dolor pleural normalment acompanyat de febre, mal de
gola i malestar; herpangina, quadre suau caracteritzat per 1’aparicié
de lesions en pilars amigdalins, vel del paladar, amigdales, dvula o
llengua; i o malaltia de boca-ma-peu, una infeccié febril lleu, molt
contagiosa i comuna en nens menors de 5 anys, causant erupcions
vesiculars a la mucosa oral, mans i peus (de Crom et al., 2016). Tam-
bé hi ha la controvertida associacio entre diabetis de tipus 1 1 alguns
enterovirus (Tapparel et al., 2013).

Hi ha diversos enterovirus que poden causar miopericarditis a qualse-
vol edat, amb simptomatologia que pot incloure dolor al pit, arritmies,
fallo cardiac i fins i tot mort sobtada. En general, sol haver-hi una com-
pleta recuperacid, perd alguns casos desenvolupen una cardiomiopatia
dilatada (Hugron et al., 2022).

Algunes infeccions d’enterovirus es propaguen a compartiments neu-
rals causant freqlientment meningitis (inflamacié de meninges), que
pot progressar a encefalitis (inflamacié del parénquima) o mielitis
(inflamaci6 de la medul-la espinal). Les infeccions d’enterovirus s6n
responsables de més del 90% de totes les meningitis viriques, perod
només un 3% de les complicacions neurologiques de les infeccions
d’enterovirus acaben provocant una encefalitis (Irani, 2008).

La paralisi flaccida aguda apareix quan la infeccié afecta la materia
grisa a la medul-la espinal (Kincaid and Lipton, 2006; Tapparel et al.,
2013), i es caracteritza per un inici agut de debilitat muscular en un
o més membres amb absencia o disminucié dels reflexos tendinosos
en els membres afectats, sense perdua sensorial ni cognitiva i sense
una altra causa aparent. La malaltia paralitica aguda apareix per lesid
de neurones motores de la banya anterior de la medul-la, causada per
poliovirus, o altres enterovirus neurotropics, com els enterovirus A71
o D68 (Tapparel et al., 2013), o per un arbovirus, com el virus del Nil
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occidental (Sejvar et al., 2005).

La poliomielitis es una malaltia infecciosa aguda causada per polio-
virus que pot ser asimptomatica, perd també cursa amb febre, paralisi
asimetrica o paresia sense perdua sensorial ni cognitiva, progrés rapid
de la paralisi, dolor i inflamacié muscular i finalment atrofia muscu-
lar. La clinica es deu a ’afectacié de les neurones motores inferiors.
El periode d’incubacio en els casos de malaltia greu és d’una a dues
setmanes. S ha de confirmar per laboratori mitjancant I’aillament de
poliovirus, ja que altres enterovirus i altres causes d’origen no infec-
cids (com algunes malalties neurologiques) poden causar una clinica
paralitica similar a la de la poliomielitis.

Sense disposar encara d’una vacuna, I’any 1916 es va declarar a Nova
York una epidémia de poliomielitis de grans proporcions, que va causar
la mort i la invalidesa de molts nens. La creenga popular feia que els
pares es neguessin a ingressar als nens en hospitals per por de que aixo
els representés una condemna de mort o minusvalidesa permanent. El
panic a la propagaci6 de la malaltia va fer que es prohibis I’entrada dels
menors de setze anys a cines i que es tanquessin les piscines pibliques.
Cal dir que la relaci6 entre els casos de polio, que eren més freqiients
durant els mesos estivals i el bany en piscines publiques no ha estat mai
demostrada, malgrat I’evidencia epidemiologica que reforca aquesta
hipotesi. Altres mesures adoptades van ser que qualsevol nen que ha-
gués estat exposat a la infecci6 o que habités en un area amb algun cas
declarat, devia ser aillat i confinat a no sortir de casa seva durant dues
setmanes. La poliomielitis va provocar un ¢xode de nens de la ciutat de
Nova York i el tancament de les escoles. Es van donar situacions limit
amb patrulles de policia barrant el pas a cotxes amb nens menors de
setze anys, per a evitar la seva entrada a determinades ciutats, i a qui
també es negava la venda de bitllets de tren.

Les victimes de la polio que patien perdua del control dels seus mus-
cles respiratoris, incloent el diafragma, i per tant que no podien res-
pirar per elles mateixes, calien ser mantingudes dins dels denominats
pulmons d’acer (Figura 6). Aquests aparells, desenvolupats per Philip
Drinker y Louis Agassiz Shaw, a la Harvard School of Public Health
eren uns ventiladors de pressié negativa, que van comencar a ser usats
el 1927 a I’Hospital de Bellevue, a Nova York.
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Figura 7. Models arcaics de pulmons d’acer, imprescindibles per a mantenir amb vida aquells a qui
la polio causava la paralisi dels seus musculs respiratoris.

Els grans pavellons dels hospitals es van omplir de pulmons d’acer a
meitat del segle XX. Quan gracies als programes de vacunacio es van
reduir molt significativament els casos de poliomielitis, i al mateix
temps van apareixer els moderns ventiladors que controlen la respira-
ci6 del pacient mitjancant la intubacié de la via respiratoria, I’ts del
pulmé d’acer va declinar rapidament.

En la Figura 7 es troben les corbes dels casos pertanyent a brots epi-
demics de polio a Espanya anteriors a la vacunacié antipoliomielitica.
S’observa que els casos es donaven sobre tot en nens menors de 5
anys (Martinez Navarro, 2013).
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Figura 8. Brots epidemics de polio a Espanya, anteriors a la vacunaci6 an-
tipoliomielitica, segons grups d’edat (Martinez Navarro, 2013).

Les vacunes de la poliomielitis

Dins del camp de la Virologia, les vacunes s han classificat tradicio-
nalment com “vives” (atenuades) i “mortes” (inactivades). Les vacu-
nes vives estan constituides per virus mutants seleccionats en base a
seva manca de viruléncia, que sén no obstant capagos de dur a terme
el cicle replicatiu en I’hoste, i per tant d’induir una resposta immune
molt semblant a la que genera el virus patogen. En contraposicio, les
vacunes mortes son els mateixos virus patogens que han sofert un
procés d’inactivacié quimica o fisica, sense alterar la seva immuno-
genicitat. No hi ha per tant cicle replicatiu de virus en aquest cas i la
resposta immune induida no és tant idéntica a la provocada pels virus
patogens.

Abans de ’existencia de vacunes, la polio paralitzava o matava més
de mig milié d’individus anualment, amb una mortalitat mitja del
5-10%. En quant a la susceptibilitat per grup d’edat, la mortalitat in-
fantil és del 2-5%, mentre que en adults €s del 15-30%. Els casos de
polio bulbar que afecta neurones motores del tronc encefalic, provo-
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cant paralisi de musculs vitals, amb dificultats respiratories, disfagia
i alteracions del control vasomotor, tenien una mortalitat superior al
90% (Toomey, 1935).

La poliomielitis s’adquireix per la via oral per contacte amb femta,
saliva o mucositats. Després de multiplicar primariament en teixits
limfoides del tracte orofaringic i intestinal, especialment 1’{leum, el
virus €s excretat fecalment en grans quantitats. Un de cada 200 indi-
vidus infectats desenvolupa paralisi (Knapp et al., 1926). Després de
la revolucié industrial, la millora en la higiene i la gesti6 de residus,
I’edat a la qual els nens s’infectaven amb el virus es va retardar, pro-
vocant la perdua de la proteccié conferida pels anticossos materns
(Nathanson and Kew, 2010).

La Fundacié Nacional per la Paralisi Infantil i la “March of Dimes”
van recollir donacions enormes adrecades a finangar moltes linies de
recerca adrecades al desenvolupament de vacunes per frenar la trans-
missi6 de poliovirus.

La primera vacuna produida va ser la vacuna inactivada de la polio
(IPV) dissenyada per Jonas Salk, que va ser administrada a nens de
I’ Arsenal Elementary School de Pittsburgh el 23 de febrer de 1954
(Figura 9). La vacuna estava constituida pels tres serotips de poli-
ovirus, propagats en cel-lules Vero, i posteriorment inactivats amb
formaldehid. Aproximadament, 1.8 milions de nens que van ser ba-
tejats com “pioners de la polio” van ser utilitzats, no sense molta re-
canga, per comprovar la seguretat i efectivitat de la vacuna. L’exit
d’aquesta vacunacio va ser anunciat el 12 d’abril de 1955, comencant
aixi una vacunacié massiva a nivell de tot el pais (Juskewitch et al.,
2010). Aquesta vacunacié va ser molt exitosa amb una efectivitat del
60-90%, proporcionant immediatament una dramatica reduccié dels
casos de polio als Estats Units. Salk va renunciar a patentar la seva
vacuna adduint que tampoc es podia patentar el sol (Davis, 2021).
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Figura 9. Vacunaci6 antipoliomielitica massiva als Estats Units el 1955. La professora explica als
alumnes que ells seran entre els primers en rebre una injeccié amb la vacuna. A la dreta a dalt, Jonas
Salk (1914-1995) i a baix, Albert Sabin (1906-1993), responsables respectivament de la vacuna
inactivada i atenuada de la polio.

La segona vacuna antipoliomielitica que complia els requisits de se-
guretat i immunogenicitat va ser la denominada vacuna oral o vacuna
atenuada de la polio, desenvolupada per Albert Sabin el 1963. En rea-
litat, les proves d’aquesta vacuna en forma monovalent van comencar
el 1957, sota els auspicis de la Organitzacié Mundial de la Salut, perod
no va ser fins el 1961 quan la va aprovar el Public Health Service
dels Estats Units. Per aquell temps, André Lwoff ja havia demostrat
a I'Institut Pasteur de Paris que els millors virus atenuats de la polio
eren els mutants sensibles a la temperatura obtinguts en cultius cel-
lulars. Els treballs de Koprowsky i Lwoff van proporcionar a Sabin la
inspiraci6 definitiva per aconseguir un preparat atenuat més efectiu.

Sabin va produir el 1963 la vacuna atenuada trivalent de la polio,
contenint els serotips 1:2:3 en proporcions de 10:1:3, respectivament
(Horaud, 1993). Aquesta vacuna oral atenuada de la polio (OPV) ha
estat decisiva per encarar el repte de I’erradicaci6 de la polio.
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Taula 2. Trets diferencials entre la vacuna inactivada i la vacuna ate-
nuada de la poliomielitis.

Caracteristica Vacuna inactiva- Vacuna atenuada
da (IPV) de Salk (OPYV) de Sabin
Tipus de virus | Mort (Inactivat) Viu-atenuat (afeblit)
.. .. | Injectable (intramus-
Administracio cular/subcutania) Oral (gotes)
Immunitat . IgA intestinal (muco-
primaria 1gG serum (sang) forta sa) forta i IgG serica
Propagacio Si (immunitzacié
a tercers No (no es pot propagar) secundaria)
. < Infreqii :
Risc de Cap (no dona polio n r'equentr,n.e nt
. polio paralitica asso-
seguretat associada a la vacuna) .
ciada a la vacuna
S’utilitza sovint
. Rutinari en paisos en campanyes
Us , Y
desenvolupats d’erradicaci6
i/o en arees endeémiques
Immunitat Evita la malal- Evita la paralisi 1
objectiu tia paralitica la transmissio

Sabin va generar les soques atenuades de ’OPV fent passatges en
serie de soques salvatges (wild-type) a elevada multiplicitat d’infec-
ci6 en una serie d’hostes que incloien cel-lules derivades de diversos
origens, com ara testicles, ronyé i pell de mico, i fins i tot micos vius.
A continuacid, va seleccionar variants aplicant colls d’ampolla com
el clonatge després de purificacio a partir d’una clapa i condicions de
maxima dilucié (end-point dilution). Les caracteristiques requerides
de les variants seleccionades eren: (i) capacitat de replicar de manera
eficient en tracte gastrointestinal; (ii) deficiéncia en la capacitat d’en-
vair o replicar en sistema nervios; i (iii) estabilitat genetica per supor-
tar la pressio de la replicacié dins del hoste huma sense revertir a un
fenotip neurovirulent. Aquestes qualitats eren presents en les variants
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sensibles a la temperatura que van esdevenir les soques vacunals de
I’OPV de Sabin (Horaud, 1993; Milstien et al., 1977). En qualsevol
cas, la preferencia del producte de Sabin sobre el també atenuat pre-
parat de Koprowsky va basar-se més en criteris politics que no pas
cientifics, ja que ambdues vacunes eren practicament idéntiques en
quan a seguretat i efectivitat. En la Taula 2 es poden trobar les carac-
teristiques diferencials entre la vacuna de Salk i la vacuna de Sabin.

En resum, les diferéncies clau entre els dos tipus de vacunes es tro-
ben a nivell de seguretat: la IPV no pot causar paralisi, i per tant és
la vacuna més segura, mentre que I’OPV te un risc minim de causar
polio derivada de la vacuna; a nivell d’immunitat, la IPV frena I’en-
trada del virus al torrent circulatori i per tant evita la paralisi, pero
no és eficient frenant la transmissié a nivell intestinal, mentre que
I’OPV proporciona una millor immunitat nivell intestinal. A nivell
d’as, molts paisos han passat a vacunar amb la [PV, mentre que en
Hocs on hi ha transmissio activa, s’utilitza I’OPV.

L’erradicacioé de la poliomielitis

Quan es va prendre la decisié d’erradicar a nivell global la poliomie-
litis, I’Organitzacié Mundial de la Salut (OMS) va basar-se en I’expe-
riencia del procés que va portar a 1’exit sense parang6 de 1’erradicacio
de la verola, amb el darrer cas declarat a Somalia el 1977. Uns 10
anys abans, ’OMS va llencar el “Programa Intensiu d’Erradicaci6 de
la Verola”, assolint la declaracié oficial de I’eliminacié mundial de la
malaltia el 8 de maig de 1980. Aquesta campanya global va utilitzar
la vacunacié massiva i la vigilancia activa com a principals eines,
aconseguint aixi el primer i tnic cas d’erradicacio total d’'una malaltia
humana, amb una col-laboracid internacional clau. Cal tenir present
que quan es va posar en marxa aquest programa d’erradicacié global,
s’estimaven un total de 10-15 milions de casos de verola en 31 paisos
endemics, molts no declarats, i amb uns 2 milions de defuncions anu-
als (Fenner, 1993).

El 1988, I’ Assemblea de ’OMS va aprovar la resoluci6 WHA 41.28,
amb 1’objectiu especific d’assolir 1’erradicaci6 global de la poliomi-

elitis per I’any 2000 (Global Poliomyelitis Erradication Iniciative
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— GPEI). En aquell moment, la polio era endeémica en més de 125
paisos i paralitzava anualment a 350.000 nens (Figura 10). La GPEI
va sorgir com una associacié publica-privada liderada per governs
nacionals, juntament amb 1’OMS, el Rotary International, El Centre
pel Control i Prevencié de Malalties (CDC) d’Atlanta, UNICEEF, la
Fundacié Bill i Melinda Gates, i I’ Alianca per les Vacunes (GAVI).
Des de 1988 fins a 2002, la incidéncia mundial de la poliomielitis
es va reduir en més d’un 99%. La principal estrategia seguida es va
centrar en la vacunacié massiva i el sistema de vigilancia sindromic
de la paralisi flaccida aguda. Degut a la seva efectivitat i facilitat d’ad-
ministracid, I’OPV (la vacuna oral atenuada) ha estat ’eina cabdal pel
control de la transmissi6 de poliovirus salvatge a nivell mundial.

[ Paises libres de Polio (Certificados) (113 p.)
Il No certificados pero no endémicos (71 paises)
Il Paises endémicos con virus salvaje (7 paises)
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Figura 10. Evoluci6 de I’erradicaci6 de la poliomielitis entre 1988 1 2002. Gracies a la vacuna oral
atenuada (esquerra superior), es va passar d’una estimacié de 350.000 casos de poliomielitis salvat-
ge a tot el mon, afectant a més de 125 paisos i paralitzant aproximadament a 1.000 nens cada dia,
a 1.920 casos de polio a tot el mon, localitzats a Haiti, Nigeria, Txad, Egipte, Somalia, Afganistan,
Pakistan i I'India (Centers for Disease and Prevention, 2002). L’OMS va repetir a I’India I’estratégia
intensiva de vacunaci6 seguida exitosament per la verola, obligant varis cops a I’any a la poblaci
infantil de cada casa a rebre ineludiblement la vacunacié (esquerra inferior: Immunitzacié massiva
a Pondicherry, 2007).

A Espanya, la primera vacunacié antipoliomielitica va ser duta a ter-
me el 1959, a Cérdoba, administrant a 65.535 nens menors de 7 anys
la IPV (la vacuna inactivada). La primera campanya a nivell nacional
es vainiciar el 14 de maig de 1963, emprant I’OPV. En la primera fase
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es va administrar a nens de 2 mesos a 7 anys, inicialment una OPV
monovalent del serotip 1, i posteriorment una OPV trivalent (N4jera
Morrondo, 2013).

En la Figura 11 es pot observar I’evolucié del nombre de casos de
poliomielitis a Espanya, des de 1940 a 1989. Durant aquest periode,
L’evolucio6 de casos va estar marcada per una fase epidémica critica
i el posterior ¢xit de les campanyes de vacunacié massiva. En les
decades dels 1940 1 1950, la malaltia es va convertir en un fenomen
habitual, amb brots que paralitzaven o mataven milers de persones
anualment. Entre 1950 i 1963 va haver-hi I’etapa de major incidéncia.
Es calcula que més de 20.000 persones van resultar afectades. Només
entre 1958 1 1963, es registraven uns 2.000 casos i 200 morts per any
de mitjana. De fet, el major nombre de casos es va registrar el 1959,
amb 2.130 casos. L’administracié de I’'OPV el 1963 va provocar im-
mediatament un descens en només un any del nombre de casos de
1.959 a 193, la qual cosa representa una reduccié del 90% (Salmerdn
Garcia, 2013). Després de I’exit inicial, la falta de seguiment, dotacié
econOmica, i la picaresca (https://www.3cat.cat/3cat/polio-cronica-
duna-negligencia/video/4895511/ va fer que la malaltia no desapa-
regués del tot, mantenint-se una mitjana de 250 casos anuals antre
19651 1975. Es van registrar els ultims focus importants a Andalusia
entre 1987 1 1988, i oficialment el 1988 es va registrar el darrer cas de
paralisi flaccida, causat per poliovirus salvatge de tipus 1.

Nombre de casos
2500

1959:2.130 casos OVF
ok 1963:1.959
iy B casos
: i D
1950:1.597 casos M o wmm} 90% arrers casos
1500 '] 1985: 7 ]
1986: 0
N 1987: 11
The 1988: 4
v - 1989: 2
500 Jk 1959: 396 casos. 7l—
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Figura 11. Evolucié dels casos de poliomielitis a Espanya, 1940-1989.
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El 2002, es van notificar 1.920 casos de poliomielitis a tot el mén, la
qual cosa representava un augment significatiu respecte als 483 de
2001. Aquest increment del nombre de casos va ser en part propiciat
per un gran brot epidémic a 1’India, on es van registrar 1.556 casos de
paralisi flaccida, la majoria (93%) causats per PV1, i concentrats prin-
cipalment a Uttar Pradesh i Bihar (Centers for Disease and Preventi-
on, 2002). Malgrat aixo, I’India va ser declarada lliure de polio el 25
de febrer de 2012, fita aconseguida gracies a 1’estrategia de vacunar
massivament , entre dos i quatre cops a 1’any, a la poblacié menor de
5 anys. En un d’aquests denominats “dies nacionals d’immunitzaci¢”
es podien vacunar més de 40 milions de nens.

Veient que I’erradicacié global de la polio es retardava sine-die,
I’OMS va decidir anar certificant 1’erradicacid per regions de la Ter-
ra. Aixi, la Regi6 de les Ameriques va ser la primera a certificar-se
Iliure de polio salvatge, després de 1’ultim cas el 1991 al Perd. La
Regi6 Europea va ser certificada com a lliure de poliomielitis el 2002

(Figura 12).
’ l 3 _ .- : CERTIFICATE
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BY THE NATIONAL
CERTIFICATION COMMITTEES
OF THE 31 MEMBER STATES.
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THAT THE TRANSMISSION
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DECLARES THE EUROPEAN REGION
POLIOMYELITIS-
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Figura 12. Sessio plenaria de la Comissié Europea de Certificacié de la Organitzacié Mundial de
la Salut (OMS) a la Ny Carlsberg Glyptotek de Copenhagen, el 21 de Juny de 2002, en la que es va
certificar la Regié Europea de I’ OMS com “Iliure de poliomielitis”. El 26 de novembre de 1998, el
nen de 33 mesos Melik Minas, d’Agri, Turquia (a dalt, a la dreta), havia estat el darrer cas oficial de
polio a Europa. En el certificat, signat el mateix 21 de juny de 2002, es va declarar la regié europea
lliure de poliomielitis.

29



Després de I’India, el segiient gran &xit en la ruta cap a I’erradicacié
de la malaltia, va ser la declaraci6 de Nigeria com pais lliure de polio
el 25 de setembre de 2015. No obstant. aquesta data oficial de 1’erra-
dicaci6 s’ha de mantenir entre cometes ja que les actuacions del grup
extremista Boko Haram, segrestant nens, i sobre tot nenes, molt joves
a Nigeria i a la conca del llac Txad, han provocat un degoteig de casos
de polio a la zona fins a mitjans del 2018 degut a I’obstruccié de les
campanyes de vacunacid.

Des de I’aprovacio de la GPEI per part de I’OMS el 1988, els casos de
poliovirus salvatge han disminuit en més d’un 99%, passant d una es-
timacié de 350.000 casos en més de 125 paisos endémics a un maxim
de només 12 casos notificats el 2023. A més, dels 3 tipus de poliovirus
salvatge, el poliovirus salvatge tipus 2 va ser erradicat I’any 1999 i el
poliovirus salvatge tipus 3 el 2019.

Malgrat aquestes dades optimistes, I’erradicacié global de la polio en-
cara es veu llunyana; el poliovirus salvatge tipus 1 es manté de forma
endémica en dos paisos: Pakistan i I’ Afganistan. Tanmateix, els casos
de polio salvatge van gradualment augmentant en aquests dos paisos:
el 2024 es van declarar 99 casos, i a principis de novembre de 2025
ja se’n quantificaven uns 176: 147 a Pakistan, i 29 a Afganistan. La
baixa cobertura vacunal d’aquests dos darrers paisos es deu al clima
bel-lic que pateixen i també 1’especifica aversio que desperten els sa-
nitaris involucrats amb les vacunacions com a resposta a que la CIA
va utilitzar metges i campanyes de vacunaci6 falsos per localitzar i
executar a Bin Laden (https://www.theguardian.com/world/2011/
jul/11/cia-fake-vaccinations-osama-bin-ladens-dna).

Els darrers esculls

Malgrat el repunt en el nombre d’aillaments de poliovirus salvatge,
el major escull a superar per assolir I’erradicacié global de la polio el
representen els casos de polio causats per soques de poliovirus deri-
vades de virus components de la vacuna oral de la polio que constitu-
eixen un greu problema, sobre tot en zones amb deficits de cobertura
vacunal, aixi com en zones conflictives o remotes. Aquestes soques
son els anomenats poliovirus circulants derivats de la vacuna (circu-
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lating vaccine-derived poliovirus — cVDPV) que en el moment actual
son els principals causants de casos de paralisi flaccida a nivell mun-
dial (Figura 13), sobretot el cVDPV2 (Alleman et al., 2021).

GLOBAL ENDEMIC
POLIQzvotcimon SIS

;'f? - OUTBREAK
iR, ) COUNTRIES

Variant Poliovirus

Figura 13. Paisos on s’han reportat 1’aillament de poliovirus a 25 d’octubre de 2025. En vermell,
els dos paisos, Pakistan i Afganistan on circulen poliovirus salvatges de tipus 1. En taronja, els pa-
1sos on s’ha detectat, en mostres cliniques o ambientals, poliovirus circulants derivats de la vacuna
(cVDPV).

Com s’ha indicat anteriorment, la vacuna oral atenuada de la Polio
(OPV) ha estat cabdal per que a hores d’ara la polio sembli lluitar
les seves darreres batalles abans de 1’erradicaci6 global. Es tracta de
la vacuna que proporciona una major immunitat a nivell intestinal,
ja que les soques de la vacuna de Sabin (OPV1, OPV2, OPV3) hi
multipliquen, 1 aixo també fa que s’excretin a la femta dels individus
vacunats. Aquests virus vacunals poden aixi ser transmesos per la via
fecal-oral, la qual cosa pot contribuir a generar immunitat de grup.
El principal problema, no obstant, deriva de que en llocs amb baixa
cobertura vacunal pot haver-hi transmissi6 dins de la poblaci6 infantil
no vacunada durant periodes d’aproximadament 12-18 mesos, con-
tribuint aixi a que apareguin soques mutants que circulen entre la co-
munitat i que sén capaces de causar paralisi, els denominats cVDPV.
Entre aquests darrers, el més problematic és el cVDPV2, responsable
de més del 97% dels casos, perque ’OPV2 de la vacuna de Sabin és
inherentment més inestable geneticament que les dues altres soques
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també presents a la vacuna: OPV1 o OPV3 (Macadam et al., 1993;
Yakovenko et al., 2009).

Una decisi6 clau va ser que precisament per eliminar els casos de po-
lio causats pel cVDPV2, va tenir lloc a I’abril de 2016 el denominat
“switch”, el canvi que va representar una transicié global coordinada
cap a I’ds d’una vacuna atenuada bivalent, constituida només per
OPV1 i OPV3, en lloc de I’OPV trivalent. Per comprendre aquesta
decisio cal recordar que el PV2 salvatge havia estat declarat erradicat
el 1999, 1 es va llavors considerar que la mesura reduiria els casos de
cVDPV2, la qual cosa seria un pas crucial per a I’erradicacié mun-
dial de la poliomielitis. No obstant, el problema va ser que malgrat
la retirada de la soca OPV2 de la vacuna, els OPV2 ja circulaven
en el moment del switch dins d’una poblaci6 infantil naive en front
d’aquesta soca des del punt de vista immunitari, facilitant mutacions
que provoquen la seva reversié a una forma virulenta (Mustafa et al.,
2021). Accions implementades per resoldre aquests problemes han
estat I’administracié de la vacuna inactivada de Salk (IPV) per com-
pensar la perdua d’immunitat causada per 1’ds de la vacuna oral bi-
valent, i emprar una nova vacuna monovalent, la nOPV2, que és una
versié geneticament modificada de I’OPV2 de Sabin, desenvolupada
per ser més estable, reduint aixi el risc de reversié a la viruléncia (Yeh
et al., 2020).
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Figura 14. Pla d’Acci6 de Vigilancia Global de la Polio (Global Polio Surveillance Action Plan
- GPSAP) 2025-2026, dins de de la Iniciativa per a I’Eradicacié Global de la Polio (Global Polio
Eradication Initiative - GPEI). Inclou sis objectius principals adregats a enfortit els sistemes de
vigilancia de la circulaci6 de poliovirus.

El Pla d’Accié de Vigilancia Global de la Polio (Global Polio Sur-
veillance Action Plan - GPSAP) 2025-2026 (https://polioeradication.
org/wp-content/uploads/2025/01/Global-Polio-Surveillance-Action-
Plan-2025-2026.pdf; Figura 14) defineix les activitats de vigilancia
necessaries per assolir els objectius de la Iniciativa per a I’Eradicacié
Global de la Polio (Global Polio Eradication Initiative - GPEI) en
relacié amb la interrupcié de la transmissié de poliovirus salvatge
de tipus 1 (WPV1) i els brots de poliovirus circulant derivat de la
vacuna de tipus 2 (cVDPV?2). El GPSAP integra els sis grans ambits
de treball de la vigilancia que funcionen conjuntament per dirigir les
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estrategies per erradicar la polio. Aquestes activitats inclouen (en or-
dre horari): 1) la vigilancia sindromica de casos de paralisi flaccida
aguda en infants menors de 15 anys; 2) la vigilancia de poliovirus en
aigiies residuals i clavegueram; 3) la vigilancia de poliovirus derivats
de la vacuna associats a immunodeficiéncia en pacients amb trastorns
d’immunodeficieéncia (iVDPV); 4) I’analisi de laboratori per a la con-
firmacid i la seqiienciacié genetica dels poliovirus, proporcionada per
la Xarxa Global de Laboratoris de la Polio; 5) la gestié de dades i in-
formaci6 per donar suport a la notificacié de deteccions i al seguiment
de la vigilancia del poliovirus mitjancant un repositori centralitzat,
anomenat Sistema d’Informacié de la Polio o POLIS; i 6) la gestid i
rendicié de comptes.

Un exemple proper de la circulacié de cVDPV2 el vam tenir a Bar-
celona, quan el 16 de setembre de 2024, aquesta variant patogenica
del OPV2 de la vacuna oral va ser detectada pel nostre laboratori
en una mostra d’aigua residual provinent de la planta depuradora del
Besos (Bottcher et al., 2025). L’analisi de la seqiiencia del virus de-
tectat va evidenciar que es tracta d’un poliovirus relacionat amb un
altre cVDPV2 , el NIE-ZAS-1 detectat originariament a Zamfara, en
el nord de Nigeria, el juny de 2020 (Huseynov et al., 2025). Altres
soques de cCDPV2 geneticament relacionades amb el detectat a Bar-
celona van ser posteriorment detectades, en aigiies residuals de quatre
paisos europeus: Polonia, Alemanya, Finlandia i Regne Unit (Figura
15; Bottcher et al., 2025). Les soques de cVDPV2 detectades en ai-
giies residuals europees formen un clister separat dins de la branca
de provinent de NIE-ZAS-1, divergint de la soca parenteral en 13
nucleotids de la regié VP1, suggerint que aquestes soques detectades
de cVDPV2 portaven si més no un any de circulacié inaparent, no
necessariament dins d’Europa.

L’analisi de les seqiiencies també va posar en evidencia 1’existéncia
de fenomens de recombinacié entre soques de cVDPV?2 i altres en-
terovirus no polio, tal com s’havia predit en un estudi (Jiang et al.,
2007) que apuntava a que en un futur mon lliure de poliomielitis po-
dran apareixer noves soques de poliovirus (o virus molt propers a
aquests) patogenics per fenomens de recombinacié entre poliovirus i
altres enterovirus.
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Kingdom; LOC: London Crossness, the United Kingdom; MAI: Mainz, Germany; MUN: Munich, Germany; RZE: Rzeszow, Poland; TAM:
Tampere, Finland; WAR: Warsaw, Poland.

Figura 15. Analisi filogenetica emprant la regié corresponent a la proteina VP1 dels cVDV2 detec-
tats a Espanya, Polonia, Alemanya, Finlandia i Regne Unit, Setembre-Desembre de 2024 (Bottcher
et al., 2025). Es mostra per identificar les soques el nom de la poblacié i la data del mostreig.

Tanmateix, en un altre estudi (Klapsa et al., 2022), tots els cVDPV2
aillats d’aigiies residuals londinenques mostraven la perdua de dues

mutacions claus per I’atenuacié dels poliovirus vacunals, també per
fendmens de recombinacié amb altres enterovirus.

Les soques de cVDPV2 NIE-ZAS-1 detectades en cinc paisos eu-
ropeus han probablement perdut la condicié d’atenuacid, propia de
I’OPV2 de Sabin, i revertit a soques virulentes capaces de causar pa-
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ralisi flaccida. Afortunadament, I’elevada cobertura vacunal de la re-
gi6 europea ha impedit I’aparicié de casos de polio. No obstant, sem-
pre existeix el risc de malaltia greu en casos d’infeccions a individus
immunosuprimits o en casos de problemes que afecten la logistica de
la vacunacié, com sén els mites o falses creences esgrimits pel col-
lectiu antivacunes.

L’origen de les soques cVDPV2 detectades a Europa s6n individus
immigrants que han rebut en els seus paisos d’origen I’OPV, i que
poden durant 12-18 mesos transmetre virus vacunals susceptibles
d’adquirir viruléncia.

Mentrestant, a Hamburg, Alemanya, un poliovirus 1 salvatge va ser
aillat en una mostra d’aigua residual del 6 d’octubre de 2025 (https://
www.who.int/europe/news/item/13-11-2025-detection-of-wild-po-
liovirus-type-1-in-environmental-sample-in-germany). El virus de-
tectat esta relacionat amb un PV1 salvatge de Kandahar, Afganistan,
també aillat d’aigua residual el 24 d’agost de 2025. Cap cas de parali-
si relacionat amb aquest incident s’ha descrit a Alemanya, i el virus no
ha aparegut mai en cap mostra clinica, sind6 només en aigua residual,
la qual cosa no obstant demostra la seva circulacié.

Incidents i ensurts han anat succeint durant els darrers anys. Per
exemple, el Comite d’Emergencies sobre Regulacions Sanitaries per
a evitar la propagacié Internacional de poliovirus va reportar el de-
sembre de 2024, I’exposicidé accidental a un poliovirus salvatge de
tipus 3, escapat d’una planta de produccié de vacunes de la polio a
Franca  (https://www.who.int/news/item/03-12-2024-statement-of-
the-fortieth-meeting-of-the-polio-ihr-emergency-committee).

Voldria acabar aquest apartat, parlant del sindrome post-polio, una
afecci neurologica que afecta els supervivents de la poliomielitis
paralitica, entre 15 i 50 anys després de la infecci6 inicial. Es ca-
racteritza per I’aparicié de nous simptomes o I’empitjorament dels
ja existents en musculs que préviament semblaven recuperats o no
afectats (Punsoni et al., 2023). El principals simptomes del sindrome
post-polio son:

* Deteriorament inesperat: Després d’haver viscut una vida nor-
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mal creient que la malaltia estava superada, apareix una nova
debilitat i perdua de funcionalitat.

 Fatiga extrema: Una fatiga muscular i generalitzada que no mi-
llora amb el descans, dificultant les tasques diaries.

* Dolor intens: Dolores musculars i articulars cronics.

e Peérdua d’autonomia: Molts afectats veuen com la seva mobili-
tat disminueix, necessitant de nou ajudes t€cniques com crosses
o cadires de rodes.

* Problemes funcionals: A més de la debilitat, poden apareixer
problemes respiratoris, apnea del son i atrofia muscular.

* Intolerancia al fred: Una major sensibilitat que pot provocar
dolor o decoloraci6 de les extremitats.

També existeix un desconeixement medic: En ser una malaltia poc
coneguda, els afectats sovint s’enfronten a un diagnostic tarda i a la
incomprensi6 social.

Tot i que la causa exacta del sindrome post-polio és incerta, la teoria
més acceptada és que es deu a la degeneraci6 de les unitats motores
que es van sobrecarregar després de la infecci6 inicial de polio. En
cap cas es deu a un rebrot de la infecci6 per poliovirus. El diagnostic
sol ser per exclusid, descartant altres afeccions neurologiques o or-
topediques mitjancant proves com electromiogrames o ressonancies.

Conclusions finals

El poliovirus és un dels virus millor estudiats de tota la historia de la
Virologia, juntament amb el retrovirus causant de la SIDA, 'HIV, i
el coronavirus responsable de la COVID-19, el SARS-CoV-2. Cito a
continuaci6 algunes dades rellevants sobre el poliovirus que demos-
tren la seva transcendeéncia cientifica:

* 1949: Primer virus cultivat en linies cel-lulars establertes.

e 1976: Primer exemple d’ARN missatger eucariotic sense CAP
al’extrem 5.

e 1980: Primer genoma seqiienciat d’un virus animal d’ARN.

* 1981: Primer ADNc infecciés d’un virus d’ARN.

* 1991: Primer virus animal infeccids sintetitzat quimicament en
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la seva totalitat en tubs d’assaig, sense participacié de cel-lules.
* Els poliovirus s han utilitzat com a models per entendre la bio-
logia molecular de I’expressio génica en eucariotes.

Malgrat tot el que s’ha esmentat anteriorment, la poliomielitis és cer-
tament una malaltia potencialment erradicable. No obstant, perduren
algunes dificultats que estan retardant aquest objectiu llargament an-
helat (Taula 3).

Taula 3. Trets de la poliomielitis que afavoreixen o dificulten la seva
final erradicacio.

Que ho fa factible Que ho dificulta

No hi han vectors animals | Hi ha moltes infeccions inaparents
(en proporci6 200 a 1)

No hi ha portadors cronics | Hi ha altres malalties amb simptomes
semblants

Les vacunes son efectives | Dificultats per mantenir una elevada
cobertura vacunal en determinades si-
tuacions (guerres, pobresa, ubicacions
remotes, etc.)

La baixa superviveéncia del | L’existencia de cVDPV2
virus a I’ambient

A data de 25 de febrer de 2026, es reportaven els segiients aillaments
de poliovirus salvatges o cVDPV, en mostres cliniques i ambien-
tals, que mostra la situaci6 actual de 1’erradicacié de la poliomielitis
(https://polioeradication.org/about-polio/polio-this-week/):

* Afganistan: tres casos de poliovirus salvatge de tipus 1 i dues
mostres ambientals positives de poliovirus salvatge de tipus 1

» Pakistan: una mostra ambiental positiva de poliovirus salvatge
de tipus 1

* Txad: un cas de cVDPV2

* Republica Democratica del Congo: tres casos de cVDPV?2
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* Nigeria: set casos de cVDPV2, un cas de cVDPV3 i dues mos-
tres ambientals positives de cVDPV2

* Togo: un cas de cVDPV2

e Zambia: una mostra ambiental positiva de cVDPV2

Indiscutiblement, no son bons moments els actuals de cara a ’erradi-
caci6 global de la polio. La circulacié de poliovirus salvatge de tipus
1 a Afganistan i Pakistan segurament s’agreujara degut a la situaci6
bel-lica actual entre ambdds paisos. També els recents conflictes a
Iran, Ucraina, i Palestina provoquen situacions favorables per la cir-
culaci6 de poliovirus virulents.

Les segiients mesures podrien contribuir a avangar en la eliminacié de
la transmissié de poliovirus patogenics. En aquelles zones on persis-
teixi la circulacié de poliovirus salvatge de tipus 1 o cVDPV2, caldria
mantenir la vacunaci6 de la poblacié amb la vacuna oral monova-
lent atenuada per poliovirus 1, complementada amb la nova vacuna
oral monovalent nOPV2. En la resta de paisos, sense presencia de
poliovirus salvatge o cVDPV2, caldra seguir administrant la vacuna
inactivada trivalent. Aquestes mesures s’hauran de mantenir fins que
es compleixin diversos requisits: la interrupcio total de la transmissio
del poliovirus salvatge; la contencid garantida en els laboratoris de les
reserves de poliovirus, salvatges i vacunals; I’abseéncia demostrada de
circulacié de cVDPVs, especialment del cVDPV2, durant un periode
prolongat després de suspendre la vacunacié amb OPV; i, finalment,
la creacié d’una reserva global i capacitat de produccid de les vacunes
orals atenuades esmentades per poder respondre a possibles alertes de
poliovirus salvatges en ’era posterior a la certificacid de 1’erradicaci6
de la malaltia. Quan s’assoleixi aquesta erradicacid, caldra no obstant
seguir vacunant durant un temps amb la vacuna inactivada, amb 1’in-
crement del cost de la vacunacié que aixo suposa, ja que el cost de la
vacuna inactivada és molt superior al de la vacuna atenuada.

Deixant de banda aquestes consideracions, I’erradicaci6 de la polio-
mielitis representara un dels triomfs més rellevants de la historia de la
Medicina, tant des del punt de vista tecnic com des del punt de vista
huma, la qual cosa dona una idea de fins a on es pot arribar quan el
suport public i privat, la Ciéncia i la técnica s’agermanen pel bé de la
humanitat.
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Figura 16. La triste herencia, Joaquin Sorolla, 1899. El pintor representa una escena a la platja del

Cabanyal de Valencia, en la qual es veuen, banyant-se sota la vigilancia d’un religiés de 1’orde de
Sant Joan de Déu, diferents nens, alguns amb indicis de patir la polio. Es creia que el mar tenia efec-
tes terapeutics en front de la malaltia. L’obra pertany a la primera epoca del pintor i va ser presentada
a la I’Exposicié Universal de Paris de I’any 1900, sent premiada amb el Grand Prix.

Mostro per acabar el quadre “La triste herencia” de Joaquin Sorolla,
amb uns nens banyant-se a la platja del Cabanyal de Valéncia a finals
del segle XIX. Molt més recent és el meu record de nens amb polio-
mielitis, prenent banys a Calafell, perque es creia que 1’elevat contin-
gut de iode de I’aigua de mar en aquell indret podia tenir efectes cu-
ratius i preventius en front de la polio (https://www.seleneriverpress.
com/historical/iodine-its-use-in-the-treatment-and-prevention-of-
poliomyelitis-and-allied-diseases/). Per aquest motiu, es va construir
davant del mar, a la carretera de Sant Salvador a Calafell, el Sanatori
Maritim de Sant Joan de Déu, inaugurat per Alfons XIII el dia 29 de
maig de 1929. El sanatori va centrar la seva activitat en el tractament
de la poliomielitis i la tuberculosi. Tanmateix, el boom turistic de la
zona a finals dels anys seixanta va provocar la perdua de la calma
que caracteritzava I’indret, fet que va motivar 1’abandonament del
sanatori 1I’any 1969. Els professionals i recursos del centre van ser
traslladats a I’Hospital de Sant Joan de Déu de Barcelona, mentre que
I’edifici original a Sant Salvador va ser molt més recentment recon-
vertit en un hotel 1 spa de luxe.
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DISCURS DE CONTESTACIO

a carrec de I’ Académic Numerari
Excel'lentissim Sr. Dr. Tomas Pumarola i Suiié






Excel'lentissim Senyor President,

Dignissimes autoritats,

Excel-lentissimes Senyores i Senyors Academics,
Senyores i Senyors,

El 25 de setembre de 2024 vaig tenir la satisfaccié d’adrecar-me als
membres d’aquesta docta institucid per llegir les meves paraules de
presentacio6 del professor Albert Bosch i Navarro durant 1’acte regla-
mentari del seu ingrés com a académic corresponent. Avui torno a
ocupar aquesta tribuna per dirigir-me a tots vostes i contestar, en nom
de la Reial Académia de Farmacia de Catalunya, el seu discurs d’in-
grés com a académic numerari.

Vull expressar, en primer lloc, el meu agraiment a la Junta de Govern
per haver-me confiat aquesta tasca, que representa per a mi una gran
satisfaccid, tant pel seu significat institucional com, sobretot, per la
personalitat cientifica, académica i humana del nou académic, plena-
ment mereixedor d’incorporar-se a aquesta Academia.

El professor Albert Bosch Navarro, catedratic emerit de Microbiolo-
gia de la Universitat de Barcelona, constitueix una de les figures més
destacades de la virologia contemporania, tant en I’ambit estatal com
internacional. La seva trajectoria cientifica i académica, desenvolupa-
da al llarg de més de quatre decades, es caracteritza per una notable
continuitat, una elevada qualitat investigadora i una clara orientacid
cap a la transfereéncia del coneixement i la seva aplicacié en I’ambit
de la salut publica.

Vinculat durant tota la seva carrera a la Universitat de Barcelona, el
Dr. Bosch ha contribuit decisivament a la consolidacié de la virolo-
gia ambiental i alimentaria com a linies de recerca d’alta rellevancia
cientifica i social. L’any 1992 va cofundar el Grup de Virus Enterics
de la Universitat de Barcelona, del qual ha estat una figura central,
impulsant-ne el desenvolupament fins a convertir-lo en un grup de
referencia en I’estudi dels virus presents en el medi ambient i del seu
impacte sobre la salut humana.
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La seva activitat investigadora s’ha centrat en els aspectes basics i
aplicats dels virus enterics, i ha abastat la biologia molecular, el di-
agnostic, la seguretat alimentaria i la vigilancia epidemiologica. Els
seus estudis s’han centrat, sobretot, en el virus de I’hepatitis A, els
astrovirus, els norovirus, els sapovirus, els enterovirus, els rotavirus i,
més recentment, el coronavirus del SARS i els poliovirus.

Aquesta orientaci6 aplicada ha situat la seva recerca en un espai de
gran valor estrategic, en la mesura que ha contribuit a establir eines
utils per al seguiment epidemiologic, 1’avaluacio del risc virologic i la
protecci6 de la salut col-lectiva. La seva obra ha estat, en aquest sen-
tit, especialment significativa en I’ambit de la virologia ambiental, un
camp que ha adquirit una rellevancia creixent en les darreres decades.

La seva produccio cientifica és extraordinariament notable. Ha publi-
cat més de 200 articles en revistes cientifiques de referéncia, aixi com
diversos llibres i nombrosos capitols de llibre. Aquesta produccié re-
flecteix una trajectoria sostinguda i una capacitat singular per generar
coneixement solid, rellevant i reconegut per la comunitat cientifica
internacional.

Cal destacar també la seva tasca en la formacié de nous investigadors,
amb la direcci6o de més d’una vintena de tesis doctorals, contribuint
aixi de manera decisiva a la consolidacio i renovacié d’aquest camp
de coneixement.

Aquesta excel-léncia investigadora ha anat acompanyada d’una clara
vocacié d’innovaci6 i transferéncia. El Dr. Bosch és titular de pa-
tents internacionals i ha impulsat aplicacions concretes derivades de
la seva recerca, cosa que posa de manifest la capacitat del seu treball
per transcendir 1’ambit estrictament acadeémic.

També és especialment remarcable el fet que el Laboratori de Virus
Entérics que ha liderat fos el primer laboratori universitari de I’Estat
espanyol a obtenir la certificacié de compliment de Bones Practiques
de Laboratori, aixi com 1’acreditacié ENAC segons la norma UNE-
EN ISO/IEC 17025. Aquestes acreditacions avalen el rigor, la qualitat
i I’excel-lencia tecnica de la seva activitat experimental.
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La rellevancia de la seva aportaci6 cientifica ha estat ampliament re-
coneguda també a través dels indicadors internacionals d’impacte. El
Dr. Bosch ha estat inclos dins del 2 % dels cientifics més citats i in-
fluents del mén en la seva especialitat, i el seu index h de 70 és una
mostra clara de la projeccid i transcendeéncia del seu treball.

Paral-lelament a la seva activitat investigadora, ha tingut un paper
molt destacat en la vertebraci6 institucional de la disciplina. Ha presi-
dit la Societat Espanyola de Virologia i ha ocupat també responsabi-
litats rellevants en societats i organismes cientifics d’ambit nacional i
internacional, contribuint de manera decisiva a la projeccid i organit-
zacio de la virologia com a disciplina cientifica.

En I’ambit editorial, la seva participaci6 també ha estat molt notable,
formant part de la direccid i dels consells editorials de diverses revis-
tes cientifiques de prestigi, fet que acredita la seva autoritat cientifica
i el seu compromis amb la validaci6 i difusié del coneixement.

La dimensi6 aplicada i publica de la seva trajectoria es reflecteix
igualment en la seva participacié en comites cientifics, organismes
assessors 1 estructures d’avaluaci6 d’alt nivell. Ha estat membre del
Comité Cientifico de la Agencia Espafiola de Seguridad Alimentaria
i Nutricidn, representant estatal davant 1’International Committee for
the Taxonomy of Viruses, i ha col-laborat amb institucions i organis-
mes de gran prestigi, entre els quals 'IFREMER de Nantes, I’Institut
Pasteur de Paris, I’Organitzacié Mundial de la Salut i I’ American Pu-
blic Health Association.

Especialment remarcable ha estat la seva contribuci6 en contextos de
resposta sanitaria i vigilancia epidemiologica. Durant la pandémia de
la COVID-19, el professor Bosch va formar part del Comite Cientific
Assessor de la COVID-19 i de la Xarxa d’Intel-ligencia Epidemiolo-
gica del Departament de Salut de la Generalitat de Catalunya. Aixi
mateix, va coordinar, a escala estatal, projectes de gran transcendeén-
cia com VATar i HEBAR, orientats a la vigilancia del SARS-CoV-2
en aigiies residuals, aixi com el programa de vigilancia desenvolupat
a Catalunya i Andorra. Aquestes iniciatives van consolidar la vigilan-
cia ambiental basada en aigiies residuals com una eina d’alt valor per
a la detecci6 precog i el seguiment poblacional de la circulaci6 virica.
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La seva trajectoria ha estat reconeguda també mitjancant diverses dis-
tincions i premis. Entre aquests, destaca la Cruz de la Orden al Mérito
Militar con Distintivo Blanco de 1.° Clase, concedida 1’any 1990 per
la seva contribuci6 a I’erradicacié de I’hepatitis en un campament
militar, aixi com el Premi de Recerca del Col‘legi Oficial de Biolegs,
atorgat I’any 2017 en reconeixement a la seva trajectoria cientifica.
Es membre numerari de la Reial Academia Europea de Doctors i aca-
demic corresponent de la Reial Academia de Farmacia de Catalunya.
Avui s’incorpora a aquesta institucié com a académic numerari.

En sintesi, la trajectoria del professor Albert Bosch i Navarro repre-
senta un exemple paradigmatic d’excel-léencia acadeémica, lideratge
cientific i compromis amb la societat. La seva aportacié ha estat de-
terminant en 1’aveng de la virologia, molt especialment en els ambits
de la virologia ambiental, la seguretat alimentaria i la salut publica. El
seu llegat es concreta no només en 1’abast i ’impacte del coneixement
generat, sind també en la seva capacitat de formar investigadors, im-
pulsar estructures de recerca solides i contribuir, des de la ciéncia, a
la millora del benestar col-lectiu.

Del treball que acabem d’escoltar, voldria destacar-ne alguns aspectes
especialment rellevants.

En primer lloc, cal posar en valor la claredat i el rigor amb que el pro-
fessor Bosch ens ha exposat el llarg procés historic que ha conduit a
la practica erradicacio de la poliomielitis en gran part del mén. Aquest
recorregut, que s’estén des de les primeres descripcions cliniques fins
als actuals sistemes de vigilancia, constitueix una magnifica sintesi de
I’evolucid del coneixement en aquest camp.

En segon lloc, voldria destacar el paper central que el nou acade-
mic atorga a la vacunacié com a eina fonamental de salut piblica. La
reducci6 drastica de la incideéncia de la poliomielitis no s’entendria
sense la implementacié de programes de vacunacié massiva, que han
demostrat ser una de les intervencions més eficaces, segures i cost-
efectives de la historia de la medicina.

Abans de la introduccié de les vacunes, la poliomielitis era una ma-
laltia devastadora, responsable de centenars de milers de casos de
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paralisi cada any, especialment en la poblaci6 infantil. Les seves con-
seqiiencies, sovint irreversibles, marcaven profundament la vida dels
afectats i de les seves families.

L’aparici6 de les vacunes va transformar radicalment aquesta realitat.
En poques decades, la malaltia va passar de ser un problema global
a convertir-se en una patologia controlada en la major part del mon.

Aquest exit extraordinari posa de manifest el valor de la vacunacié
com a eina col-lectiva. Les vacunes no només protegeixen 1’individu,
siné que, quan s’apliquen de manera sistematica i amb una elevada
cobertura, generen una proteccié comunitaria que interromp la trans-
missié dels agents infecciosos.

En tercer lloc, €s especialment rellevant 1’analisi que el professor
Bosch fa dels reptes actuals. Malgrat els grans avencos assolits, la po-
liomielitis no ha estat encara erradicada. Persisteixen focus endémics
en determinades regions del mén i han emergit nous desafiaments,
com els poliovirus derivats de vacuna en contextos de baixa cobertura
vacunal.

Aquests fets ens recorden que els exits en salut publica sén sempre
fragils i reversibles si no es mantenen les mesures que els han fet
possibles.

I en aquest punt, voldria fer una reflexié que considero especialment
rellevant: no son les vacunes, per si soles, les que erradiquen les ma-
lalties, sin6 els programes de vacunacidé ben estructurats, sostinguts
en el temps i acceptats per la poblaci6 els que ho fan possible.

Vivim actualment en una situacié paradoxal. L’exit de les vacunes ha
contribuit a fer desapareixer de la memoria col-lectiva moltes de les
malalties que prevenen. Aquesta perdua de percepcié del risc ha afa-
vorit I’aparici6 de reticéncies i dubtes envers la vacunacié que poden
posar en risc els avencos aconseguits.

Per aix0, és imprescindible reforcar la confianga en la vacunacié mit-

jancant una comunicacio clara, rigorosa i basada en ’evidencia ci-
entifica. La comunitat cientifica hi té una responsabilitat fonamental.
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Un altre aspecte que voldria destacar és la importancia de la vigilan-
cia epidemiologica i, molt especialment, de la vigilancia ambiental,
ambit en el qual el professor Bosch és un referent indiscutible. La
detecci6 de virus en aigiies residuals constitueix una eina de gran va-
lor per anticipar la circulacié de patogens abans que es manifestin
clinicament.

Aquesta capacitat d’anticipacié és essencial en un mén globalitzat,
on els riscos de disseminaci6 son elevats i on la resposta preco¢ pot
marcar la diferéncia.

El discurs que avui hem escoltat ens recorda, en definitiva, que la llui-
ta contra les malalties infeccioses és un esfor¢ continuat que requereix
coneixement, coordinacié i compromis col-lectiu amb la ciéncia, amb
la cooperaci¢ internacional i, molt especialment, amb la vacunacid.

Per tot el que he exposat, vull felicitar molt sincerament el professor
Albert Bosch i Navarro pel seu excel-lent discurs i per la seva brillant
trajectoria, i fer extensiva aquesta felicitaci6 a la seva familia, als seus
companys i als seus amics que avui ens acompanyen.

Per acabar, d’acord amb el que estableixen els estatuts d’aquesta Re-
ial Academia, prego a I’Excel-lentissim Senyor President que lliuri al
professor Albert Bosch i Navarro el diploma i la medalla que I’acredi-
ten com a académic numerari d’aquesta Reial Académia de Farmacia
de Catalunya.

Moltes gracies per la seva atencid.
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