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Comité Asesor de Vacunas (CAV-AEP). Virus respiratorio sincitial. Manual de inmunizaciones en línea de la AEP. https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-43  

Aprobación e indicación por agencias reguladoras 

https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-43


Munjal I. et al. Outcomes of birth including prematurity in a global maternal immunization trial for prevention of RSV disease in infants. Presented at 8th ReSVINET Conference. February 13-16, 2024. Mumbai, India.
Available on: https://resvinet.org/wp-content/uploads/2024/02/Abstract-Booklet-09Feb24.2.pdf

ANÁLISIS FINAL DE LA EFICACIA % (IC95 %)

0-90 días tras nacimiento 0-180 días tras nacimiento

IRTI atendida médicamente 57.6 (31.1 a 74.6) 49.2 (31.4 a 62.8)

IRTI grave 82.4 (57.5 a 93.9) 70.0 (50.6 a 82.5)

https://resvinet.org/wp-content/uploads/2024/02/Abstract-Booklet-09Feb24.2.pdf


EV (IC95 %) EN LOS PRIMEROS 180 DÍAS DE VIDA

Autorización EMA:
24-36 sg

Autorización FDA:
32-36 sg

IRTI atendida médicamente 49.2 (31.4 a 62.8) 57.3 (29.8 a 74.7)

IRTI grave 70.0 (50.6 a 82.5) 76.5 (41.3 a 92.1)

Munjal I. et al. Presented at 8th ReSVINET Conference. February 13-16, 2024. Mumbai, India.
Fleming-Dutra KE, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2023;72(41):1115-1122.



Kampmann B, et al;. N Engl J Med. 2023;388:1451-64

Infant participants within 1 month after birth



Munjal I. et al. Presented at 8th ReSVINET Conference. February 13-16, 2024. Mumbai, India.



Preterm Term
RSVpreF
(N=206)

Placebo
(N=172)

RSVpreF
(N=3450)

Placebo
(N=3471)

Relative days of delivery from vaccination n (%) n (%) n (%) n (%)

≤7 days 8 (3.9) 9 (5.2) 0 2 (<0.1)

>7 days to ≤30 days 72 (35.0) 62 (36.0) 487 (14.1) 473 (13.6)

>30 days 126 (61.2) 101 (58.7) 2963 (85.9) 2996 (86.3)

Majority of Preterm Deliveries Occurred > 30 Days from Vaccination

Munjal I. et al. Presented at 8th ReSVINET Conference. February 13-16, 2024. Mumbai, India.



MATISSE y EMA (24 - 36 sg) * FDA (32 - 36 sg)

RSVpreF Placebo RSVpreF Placebo

Prematuros 5.7 (4.9 a 6.5) 4.7 (4.1 a 5.5) 4.2 (3.3 a 5.3) 3.7 (2.8 a 4.7)

Bajo peso 5.1 (4.4 a 5.8) 4.4 (3.7 a 5.1) 4.1 (3.2 a 5.2) 3.4 (2.5 a 4.4)

Fleming-Dutra KE, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2023;72(41):1115-1122.

* Las diferencias entre grupo RSVPreF y grupo placebo no fueron estadísticamente significativas

RNPT y BPEG (porcentaje de casos e intervalo de confianza IC95 %) 



Event Type

RSVpreF 120 μg
N=3659

n

Placebo
N=3646

n RR (CI)

Total Infant death due to any cause 
(n=22) 8  14 0.57 (0.24, 1.36)

Infant death due to RSV 0 1 -

Preterm deaths 
(<37 weeks at birth) 1 2 0.50 (0.05, 5.49)

Neonatal deaths 
(<30 days after birth) 3 5 0.60 (0.14, 2.50)

FALLECIMIENTOS DURANTE LOS ENSAYOS

Munjal I. et al. Presented at 8th ReSVINET Conference. February 13-16, 2024. Mumbai, India.



https://vacunasaep.org/documentos/vacunacion-en-el-embarazo-documento-de-consenso-del-cav-aep-y-la-sego 

https://vacunasaep.org/documentos/vacunacion-en-el-embarazo-documento-de-consenso-del-cav-aep-y-la-sego


https://vacunasaep.org/sites/vacunasaep.org/files/sego_aep_doc_largo_con_numeros_y_una_columna_0.pdf 

https://vacunasaep.org/sites/vacunasaep.org/files/sego_aep_doc_largo_con_numeros_y_una_columna_0.pdf


Karron RA. Science. 2021;372(6543): 686-7.



¿HACE FALTA UNA VACUNA FRENTE AL VRS EN NIÑOS?

1. Hall CB, et al. N Engl J Med. 2009;360(6):588-98. 2. Kutsaya A, et al. Epidemiol Infect. 2016;144(8):1622-33. 3. Martinón-Torres F, et al. BMC Infect Dis. 2022;22(1):759.
4. Gil-Prieto R, et al. Medicine (Baltimore). 2015;94(21):e831. 5. Kombe IK, et al. Epidemics. 2019;27:1-11.

• En EE.UU., de los 2 millones de niños que necesitan atención médica por VRS 
anualmente, 78 % son >12 meses1

• Carga del VRS en niños recae principalmente en visitas a AP (119,4/1.000 en el 2º 
año, 35,3 entre 2-5 años)3

• Tras primer episodio en <12 meses, el 37% se reinfecta en el 2º año, y si el primer 
episodios es en el segundo año de vida, el 32 % se reinfecta al año siguiente2

• En España (1997-2011), la tasa de hospitalización en niños entre 12 y 60 meses fue
de 1446/100.0004

• Los niños mayores son una principal fuente de contagio para RN y lactantes5



• Interfieren respuesta inmune innata, incluido 
el sistema IFN 1 del huésped

• Limitan la  señalización celular y la maduración 
y diferenciación de las células inmunitarias

• Inhiben la apoptosis celular

• El complejo de RNP (N, P, L) participa en la replicación
• M2-1 acelera la transcripción
• M2-2 regula la transcripción y replicación del ARN

Schaerlaekens S, et al. Vaccines (Basel). 2024;12(1):97. Sanz-Muñoz I, et al. Revista Española de Quimioterapia. 2024. Ahead of print. doi:10.37201/req/006.2024











VENTAJAS VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Ramvikas M, et al. Nasal Vaccine Delivery. Micro and Nanotechnology in Vaccine Development. 2017:279–301. 

 Muy amplia superficie de absorción

 Simulan la infección natural

 Generan inmunidad celular y mucosal 

 Bloqueo en la puerta de entrada

 Podrían limitar la transmisión

 Amplitud y duración respuesta moderada

 Fácil administración

 Aceptabilidad



VENTAJAS VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Karron RA, et al. Am J Respir Crit Care Med. 2021;203(5):594-603. Ramvikas M, et al. Micro and Nanotechnology in Vaccine Development. 2017:279–301.  

 Inducen respuestas de Ac neutralizantes en ≥80 % de vacunados

 Un aumento de Ac neutralizantes séricos ≥4 veces tras la vacunación se 
asoció fuertemente con protección IRTI-VRS

 Eficacia vacunal del 88 % contra IRTI atendidas médicamente

 Una única dosis podría proteger durante toda la temporada de VRS

 No se ha descrito la enfermedad agravada por la vacuna tras exposición al 
virus salvaje

 Potentes respuestas anamnésicas tras exposición natural al virus salvaje

 Podrían contribuir a reducir sustancialmente la carga mundial de la 
enfermedad por VRS



VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Taleb SA, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2018;37:1817-27. 
Topalidou X, et al. Pathogens. 2023;12(10):1259.

RSV/276 (M2.2)
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VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Karron RA, et al. J Infect Dis. 2020;222(1):82-91. Cunningham CK, et al. J Infect Dis. 2022;226(12):2069–78. Gong X, et al. Front Immunol. 2024 ;14:1329426. 

• 65 niños de 6 a 24 meses (EE.UU.) que recibieron 1 dosis de una (26) u otra vacuna (26) frente a placebo (13) 

• Títulos Ac neutralizantes ≥4 veces: 60 % con RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L, 92 % con RSV/276

• Eliminación del virus (8-12 días): 88 % con RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L, 96 % con RSV/276

• Sin IRTI ni EA graves. Más tos con RSV/276 que con RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L (48 % vs 12 %) o placebo (17 %)

• La exposición al VRS durante la temporada siguiente se asoció con fuertes respuestas anamnésicas de Ac VRS

NCT03227029  (Fase 1)

Aleatorizado, doble ciego
Controlado con placebo

Sanos a término
Seronegativos a VRS

RSV/276

RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L



VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Gallichah M, et al. ESPID 2023. OlubukolaT, et al. RESVINET 2024.

• 259 niños de 6 a 18 meses (Chile, EE.UU. y Honduras) 

• Dos niveles de dosis. Ramas del estudio: 1 o 2 dosis (con 8 semanas de intervalo) de vacuna o placebo

• Bien tolerada, sin problemas de seguridad:
 Rinorrea y congestión nasal se produjeron con frecuencia similar entre los 2 niveles de dosis
 Rinorrea fue ligeramente menos común en los que recibieron placebo después de la vacunación
 EA sistémicos solicitados fueron más comunes después de la 1ª dosis que de la 2ª
 La irritabilidad fue el EA sistémico más frecuente 

NCT04491877 (Fase 1/2)

Aleatorizado, doble ciego
Controlado con placebo

Sanos a término RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L (VAD00001-SP0125)



Gallichah M, et al. ESPID 2023. OlubukolaT, et al. RESVINET 2024.



Gallichah M, et al. ESPID 2023. OlubukolaT, et al. RESVINET 2024.



VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

• Iniciado en febrero 2024 un estudio fase 3 (VAD00004) en Argentina, EE.UU. y Honduras

• 6300 niños de 6 a 21 meses, que recibirán 2 dosis de vacuna (con 8 semanas de intervalo) o placebo

• Seguimiento hasta 24 meses

• Finalización estudio prevista en junio 2026

NCT06252285 (Fase 3)

Aleatorizado, ciego
Controlado con placebo

Sanos a término RSV/ΔNS2/Δ1313/I1314L (VAD00004)

https://ichgcp.net/es/clinical-trials-registry/NCT06252285 

https://ichgcp.net/es/clinical-trials-registry/NCT06252285


VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Topalidou X, et al. Pathogens. 2023;12(10):1259. 
Karron RA, et al. J Infect Dis. 2023 Jul 26:jiad281.

• 15 niños seropositivos para VRS de 12 a 59 meses y 30 seronegativos de 6 a  24 meses (EE.UU.)

• Inmunogénica y genéticamente estable en niños seronegativos

• La frecuencia de rinorrea en los vacunados superó a la del grupo de placebo (90 % vs 40 %, p=0,007)

• La exposición al VRS durante la temporada siguiente se asoció con fuertes respuestas anamnésicas de Ac VRS

NCT03387137  (Fase 1) 

Aleatorizados, doble ciego
Controlados con placebo

Sanos a término
1 dosis o placebo

6120/∆NS2/1030s



VACUNA ATENUADA INTRANASAL MV-012-968

https://www.meissavaccines.com/technology 

https://www.meissavaccines.com/technology


VACUNA ATENUADA INTRANASAL MV-012-968

NCT04909021 (Fase 1c)
Aleatorizado
Simple ciego

Controlado con placebo

• 79 niños sanos de 6 a 36 meses VRS (-) de EE.UU. 

• 1 dosis de [103, 104 o 107 UFP],  2 dosis de [107] (intervalo 4 semanas), o placebo

Datos preliminares (ofrecidos por la empresa):

 Bien tolerada, con buen perfil de seguridad (EA leves, similares al grupo placebo, sin EA graves)

 Con las dosis de 107 se producen Ac neutralizantes en el 78 % y respuesta mucosal en el 89 %

 Se detectó eliminación transitoria de bajo grado del virus vacunal con las dosis de 107

Topalidou X, et al.Pathogens. 2023;12(10):1259 y https://www.meissavaccines.com/post/meissa-s-positive-clinical-data-for-the-first-rsv-vaccine-designed-to-protect-infants-toddlers 

https://www.meissavaccines.com/post/meissa-s-positive-clinical-data-for-the-first-rsv-vaccine-designed-to-protect-infants-toddlers


VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Topalidou X, et al. Pathogens. 2023;12(10):1259. Schaerlaekens S, et al- Vaccines (Basel). 2024;12(1):97. https://www.precisionvaccinations.com/vaccines/codavax-rsv-vaccine

• Utiliza un algoritmo asistido por IA para calcular los cientos o miles de sitios donde los codones se pueden 
modificar para producir la misma secuencia de aminoácidos y antígenos que el virus salvaje pero con menor 
eficiencia de traducción (se desacelera el proceso) y por tanto de virulencia

• RSV-MinL4·0 introduce cuatro mutaciones específicas en la proteína L mediante la desoptimización de codones

• 1 dosis en 18 niños seropositivos para VRS de 24 a 59 meses y 33 seronegativos de 6 a  24 meses (EE.UU.)

• Vacunados desde primavera hasta principios de otoño de 2023 y se les seguirá durante la temporada de 2023-24

NCT04919109  (Fase 1) 

Aleatorizado, doble ciego
Controlado con placebo

Sanos a término
FDA Fast Track RSV-MinL4·0 (CodaVax-RSV)

https://www.precisionvaccinations.com/vaccines/codavax-rsv-vaccine


VACUNAS ATENUADAS INTRANASALES

Topalidou X, et al. Pathogens. 2023;12(10):1259.  https://www.precisionvaccinations.com/vaccines/codavax-rsv-vaccine

• Inserción de gen que codifica proteína F vectorizada en el genoma de una cepa atenuada de virus parainfluenza 5 
canina (PIV5), que no infecta a humanos

• Niños de 18 a 59 meses en EE.UU. seropositivos VRS (fase 1): 5 reciben una dosis 106, 5 una dosis 107, 10 placebo. 
En los 5 que recibieron 107, el 80 % tuvo un aumento de Ac de 3,6 a 57 veces. También se observaron IgA enla 
mucosa específicos del VRS y respuestas inmunes celulares. Sin señales de alerta en cuanto a seguridad.

• Reclutando: 117 niños de 8-24 meses VRS+ o VRS- (78 vacuna, con ramas de diferentes dosis y pauta  de 1-2 dosis)

NCT05655182  (Fase 1/2a) 

Aleatorizado, doble ciego
Controlado con placebo

Sanos a término
FDA Fast Track BLB-201

https://www.precisionvaccinations.com/vaccines/codavax-rsv-vaccine




VACUNA ARNm
NCT04528719  (Fase 1) 

Aleatorizado, ciego
Controlado con placebo

Sanos, seropositivos
EE.UU.

• ARNm-1345 (codifica la ptoteína Pre-F estabilizada) envuelto en una nanopartícula lipídica (LNP)

• Ramas del estudio: 5 niveles de dosis, pauta de 1 a 3 dosis con 2 meses de intervalo, o placebo  

• Resultados preliminares (ESPID 2023):

 26 niños de 12-59 meses (14 recibieron vacuna, 12 recibieron placebo). Bien tolerada. 

 Al mes de la 1ª dosis, aumento GMT de Ac neutralizantes para VRS-A (34,9) y VRS-B (14,3) respecto a placebo

• Reclutando para estudio fase 2 (340 niños y adolescentes entre 2 y 17 años) iniciado en octubre 2023

mRNA-1345

Snape M, et al. ESPID 2023.  https://trials.modernatx.com/study/?id=mRNA-1345-P101.  https://trials.modernatx.com/study/?id=mRNA-1345-P202 

https://trials.modernatx.com/study/?id=mRNA-1345-P101
https://trials.modernatx.com/study/?id=mRNA-1345-P202


@AntonioIofrio 


	¿Necesitamos más protección frente al VRS? 
	Número de diapositiva 2
	Número de diapositiva 3
	Número de diapositiva 4
	Número de diapositiva 5
	Número de diapositiva 6
	Número de diapositiva 7
	Número de diapositiva 8
	Número de diapositiva 9
	Número de diapositiva 10
	Número de diapositiva 11
	Número de diapositiva 12
	Número de diapositiva 13
	Número de diapositiva 14
	Número de diapositiva 15
	Número de diapositiva 16
	Número de diapositiva 17
	Número de diapositiva 18
	Número de diapositiva 19
	Número de diapositiva 20
	Número de diapositiva 21
	Número de diapositiva 22
	Número de diapositiva 23
	Número de diapositiva 24
	Número de diapositiva 25
	Número de diapositiva 26
	Número de diapositiva 27
	Número de diapositiva 28
	Número de diapositiva 29
	Número de diapositiva 30
	Número de diapositiva 31
	Número de diapositiva 32
	Número de diapositiva 33
	Número de diapositiva 34
	Número de diapositiva 35
	Número de diapositiva 36
	Número de diapositiva 37
	Número de diapositiva 38

