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Recomendacion del CAVEI sobre incorporacion de un anticuerpo monoclonal para
inmunizacion pasiva contra virus respiratorio sincicial en lactantes en el Programa
Nacional de Inmunizaciones

El CAVEI responde a la solicitud del Programa Nacional de Inmunizaciones (PNI) del
Ministerio de Salud (MINSAL) recibida el 04 de julio de 2023 para evaluar la incorporacion
de un nuevo anticuerpo monoclonal de vida media prolongada contra el virus respiratorio
sincicial en este Programa. En el presente documento, el CAVEI analiza la evidencia
disponible sobre eficacia y seguridad del anticuerpo monoclonal nirsevimab, antecedentes
sobre costo efectividad y recomendaciones internacionales.

Antecedentes:

El virus respiratorio sincicial (VRS) pertenece al género Orthopneumovirus de la familia
Pneumoviridae (1). Es un virus ARN de hebra simple de polaridad negativa, nucleocépside
helicoidal y manto en el cual se insertan dos proteinas virales, G y F. Existen dos subgrupos
antigénicos, VRS A y VRS B, y en cada uno de ellos hay distintos genotipos. Su genoma
codifica para 11 proteinas, entre ellas la de mayor variabilidad -la proteina G-, y la mas
conservada -la proteina F-. Ambas generan anticuerpos neutralizantes y participan en el
proceso de ingreso del virus a la célula, donde la proteina G es el ligando viral y la proteina
F la responsable de la fusion del manto viral a la membrana celular. La proteina F se activa
después de un proceso de proteolisis y conformacion de un trimero, denominado estado de
prefusion, que cambia a un estado de posfusion tras la interaccion con el receptor celular (2).

El virus se transmite por contacto directo por secreciones respiratorias de una persona
infectada o por el contacto con superficies o fomites contaminados y la inhalacion de
aerosoles. Es una causa frecuente de infeccion del tracto respiratorio inferior como
bronquiolitis y neumonias donde los lactantes prematuros, adultos mayores e
inmunocomprometidos tienen un mayor riesgo de desarrollar una enfermedad grave. No se
dispone de un tratamiento antiviral especifico efectivo para la infeccion por VRS, por lo que
las medidas de soporte basadas en hidratacion, oxigeno suplementario, fisioterapia
respiratoria y ventilacion mecéanica constituyen las estrategias de manejo médico del paciente
segun lo requiera (2).

Durante el tercer trimestre del embarazo se produce transferencia pasiva de anticuerpos
contra el VRS a través de la placenta y podrian brindar cierta proteccion contra la enfermedad
por VRS durante aproximadamente 3 a 6 meses después del nacimiento. Sin embargo, los
niveles de anticuerpos maternos contra el VRS al nacer pueden variar y disminuir
rapidamente después del nacimiento (3).

Para profilaxis inmunitaria pasiva se dispone de palivizumab; un anticuerpo monoclonal que
estd indicado para la prevencion de las enfermedades graves del tracto respiratorio inferior
que requieren hospitalizacion, producidas por el VRS en nifios con alto riesgo de enfermedad
grave. Su uso es limitado debido a su alto costo y a la necesidad de inoculacion de dosis
multiples (2,4). En Chile, actualmente, su uso esta sefialado en el “Protocolo 2019: Profilaxis
de la infeccion del virus respiratorio sincicial con palivizumab para prematuros menores de
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32 semanas y lactantes menores de 1 ario con cardiopatias congénitas hemodinamicamente
significativas” para el otorgamiento de las prestaciones que cuentan con el Sistema de
Proteccion Financiera para Diagnosticos y Tratamientos de Alto Costo (Ley 20.850), del
Ministerio de Salud (5). Este protocolo indica el uso de palivizumab en lactantes prematuros
menores de 32 semanas de edad gestacional o lactantes con un peso menor a 1.500 g al nacer,
menores de 1 afio de edad cronologica y su hermano gemelo y lactantes menores de 1 afo
con cardiopatias congénitas hemodindmicamente significativas no resueltas o cardiopatia
cianotica secundaria a cardiopatia de alta complejidad (5).

Situacion epidemiologica global

Los datos epidemioldgicos sobre carga de enfermedad por VRS son limitados y
heterogéneos. Ademas, la carga de enfermedad asociada al VRS podria estar subestimada
porque en la mayoria de los casos atendidos en los servicios de salud no se realiza estudio
etioldgico (2,6).

En una revision sistematica de 481 estudios conducida por You Li en el afio 2022 se estimaron
33 millones de infecciones agudas por VRS en menores de cinco afios, 3,6 millones de
hospitalizaciones y 101.400 muertes atribuibles al VRS durante el 2019 en el mundo. En
lactantes menores de 6 meses, se estimaron 6,6 millones de episodios agudos de infeccion
por VRS y 45.700 fallecidos. En menores de 5 afios, el 2% de todas las causas de muertes a
nivel global se atribuye a VRS, siendo esta proporcion mds alta en lactantes menores de 6
meses (3,6%) (7). En términos de incidencia global anual de infeccion respiratoria aguda
(IRA) por VRS por cada 1.000 nifios, Stein y cols. estimaron que ocurren 4,37 casos (IC
95%, 2,98 - 6,42) en menores de 5 anos, 19,19 (IC 95%, 15,04 - 24,48) en menores de 1 afio,
20,01 (IC 95%, 9,65 - 41,31) en nifios <6 meses y 63,85 (IC 95%, 37,52 - 109,70) en
prematuros <1 afio. La letalidad global por IRA asociada a VRS por cada 1.000 nifios se
estim6 en 6,21 (IC 95%, 2,64 - 13,73) para menores de 5 afios, 6,60 (IC 95%, 1,85 - 16,93)
para menores de 1 ano y 1,04 (IC 95%, 0,17 - 12,06) en prematuros menores de 1 afio (8).

Situacion epidemiologica en Chile

En Chile, segun datos de la vigilancia de virus respiratorios del Instituto de Salud Publica de
Chile (ISP), la circulacion del VRS tiene un comportamiento estacional, que habitualmente
se inicia a principios de mayo, con maximos historicos observados entre junio y julio. Los
grupos mas afectados corresponden a los menores de 1 afio, seguido del grupo entre 1 y 4
afios (Figura 1) (9,10).
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Figura 1: Casos confirmados de VRS segun grupo etario y afio. Chile, periodo 2012 a 2016
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Fuente: Instituto de Salud Publica. Boletin de Vigilancia de laboratorio de Virus Respiratorio Sincicial. Chile
2012 — 2016. https://www.ispch.cl/sites/default/files/Boletin VRS-09012018B.pdf

Segun datos de la vigilancia de infecciones respiratorias agudas graves (IRAG) del
Departamento de Epidemiologia del Ministerio de Salud de Chile, previo a la emergencia de
la pandemia por COVID-19, el VRS fue responsable de la mayor proporcion acumulada
anual de casos positivos a virus respiratorios (Figura 2) (11).

En el afio 2016, VRS fue el virus detectado con mayor frecuencia. En menores de 2 afos,
grupo que constituy6 el 48% de los casos de IRAG, VRS se detect6 en el 65% de los casos.
Ademas VRS se asocio al 36,4% de los casos de IRAG en todas las edades ingresados a UCI
y en el 21,5% de los fallecidos (12).

El comportamiento de VRS fue similar en magnitud durante los afios siguientes 2017- 2019,
pero con una disminucion de la gravedad, llegando a registrarse 19% de ingreso a UCIL y 1%
de letalidad asociada a VRS en el afio 2019 (13—15). Los afios 2020 y 2021 presentaron una
dréstica disminucion de la circulacion de VRS asociada a IRAG posiblemente relacionado a
las medidas de prevencion no farmacologicas instauradas debido a la emergencia de SARS-
CoV-2 (uso obligatorio de mascarilla facial, cuarentena, etc.). En el afio 2022, la positividad
acumulada de VRS volvi¢ a ser alta con un 24,6%, seguido por el 23,0% de rinovirus y 22,9%
de SARS-CoV-2. Los casos de IRAG asociados a VRS en el afio 2022 se presentaron en una
magnitud similar a los afios previos a la emergencia de SARS-CoV-2, asociados a una mayor
gravedad, aumentando en 22% en los casos que requirieron ingreso a unidades de pacientes
criticos con respecto al afio 2019. El 22% de los casos de IRAG asociados a VRS en el afio
2022 fueron menores de 2 afios, siendo el grupo etario més afectado por este virus, con 36%
de positividad a VRS. Los factores de riesgo identificados en este grupo fueron prematurez
(11%), cardiopatia crénica (3%) y bajo peso al nacer (2%). En cuanto a la gravedad, el 30%
requiri6 ingreso a UCI y el 2% falleci6 (16).
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Figura 2: Distribucion de casos de IRAG seglin virus respiratorio detectado y semana
epidemioldgica. Chile, periodo 2016 a 2023 (SE 32)
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Fuente: Visualizador interactivo vigilancia de IRAG. Departamento de Epidemiologia — Ministerio de Salud.
Disponible en http://epi.minsal.cl/Vigilancia_influenza/#/

En el 2023, la circulacion de VRS se adelantd con respecto a los afios anteriores, iniciando
el alza en torno a la SE N.° 15, con un méximo observado en las SE N.° 21 y 22. En la SE
N.° 26, segun los datos de la vigilancia de virus respiratorios del ISP, se reportaron 11.967
muestras positivas a VRS a nivel nacional, superando en un 28,9% y 38,9% a lo notificado
durante todo el afio 2022 (n=9.282) y 2019 (n=8.615) y destacando el aumento de los casos
en todos los grupos etarios, principalmente en adultos mayores de 65 anos (9-11,16).

Estrategias de prevencion contra VRS

Desde el afio 2015, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) disefi6 una hoja de ruta para
apoyar el desarrollo de vacunas contra el VRS en colaboracion con expertos, organismos
gubernamentales, la industria farmacéutica y autoridades reguladoras, con especial énfasis
en la poblacion infantil de paises de medianos y bajos ingresos para la prevencion de
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enfermedades y muerte por VRS y en la inmunizaciéon materna durante el embarazo que
conduzca a la transferencia transplacentaria pasiva de anticuerpos para la prevencion de la
enfermedad grave por VRS en recién nacidos y lactantes pequefios (4).

Algunos estudios sugieren que las estrategias de prevencion contra VRS, como la
inmunoprofilaxis, podrian tener impacto positivo en la reduccion de otras enfermedades tales
como: enfermedad neumocdcica invasiva, neumonia alveolar adquirida en la comunidad,
infeccion respiratoria baja, entre otras (17,18).

Anticuerpo monoclonal nirsevimab

Nirsevimab es un anticuerpo monoclonal de vida media prolongada especifico para la
conformacion de prefusion de la proteina F del VRS. Es una inmunoglobulina G1 kappa
(IgG1k) humana producida mediante tecnologia de ADN recombinante, indicada para la
prevencion de la enfermedad respiratoria inferior producida por el VRS en recién nacidos y
lactantes durante su primera exposicion a este virus. Este medicamento fue aprobado el 31
de octubre de 2022 por la EMA y el 17 de julio de 2023 por la FDA(19,20). En Chile,
nirsevimab no dispone de registro sanitario de la autoridad regulatoria nacional al momento
de la elaboracion de este documento.

La forma farmacéutica corresponde a una solucion inyectable en jeringa prellenada
disponible en dos dosificaciones: 50 y 100 mg de nirsevimab, contenidas en 0,5 y 1 ml,
respectivamente. Se recomienda una dosis de 50 mg administrados por via intramuscular en
lactantes con peso corporal menor a 5 kg, y una dosis tnica de 100 mg administrados por via
intramuscular para lactantes con peso corporal mayor o igual a 5 kg. Se debe administrar en
neonatos y lactantes antes del comienzo de la circulacion del VRS, o desde el nacimiento en
lactantes nacidos durante la circulacion del VRS (21).

Griffin y cols., determinaron la vida media de nirsevimab de 59,3 +/- 9,6 dias. En el 97,9%
de los lactantes que recibieron nirsevimab (833/851), se determinaron concentraciones
séricas superiores al umbral de concentracion efectiva del 90% (6,8 ug/ml) al dia 151 (22).

En un ensayo clinico de fase IIb (NCT02878330) conducido por Griffin y cols., se evaluo la
eficacia del uso de una dosis del anticuerpo al inicio de la circulacion de VRS en 1453
lactantes prematuros sanos menores de 1 afio nacidos entre las 29 semanas y las 34 semanas
mas 6 dias de gestacion. La incidencia de infeccion de las vias respiratorias inferiores que
requiri6 atencion médica en lactantes con profilaxis con nirsevimab fue 70,1% menor (IC
95% 52,3 - 81,2) que en aquellos que recibieron placebo (2,6% [n=25 lactantes] vs. 9,5%
[n=46 lactantes]; p<<0,001). En cuanto a la incidencia de hospitalizacion por infeccion de las
vias respiratorias inferiores asociada al VRS en el grupo que recibié nirsevimab fue 78,4%
menor (IC 95% 51,9 - 90,3) que el grupo que recibio6 placebo (0,8% [n=8 lactantes] vs. 4,1%
[n=20 lactantes]; p<0,001). Estas diferencias fueron consistentes durante un periodo de
seguimiento de 150 dias desde la administraciéon de la dosis y entre diferentes zonas
geogréaficas y subtipos de VRS, concluyendo que una sola dosis de nirsevimab result6é en una
reduccion de lactantes prematuros sanos con infecciones de las vias respiratorias inferiores
por VRS y hospitalizaciones asociadas comparado con el grupo que recibid placebo durante
la temporada del VRS (22).
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En un estudio de fase III (MELODY NCT03979313) que abarcé a 1490 lactantes menores
de 1 afio, nacidos de 35 semanas de gestacion o mas y que se enfrentaban a su primera
exposicion a VRS, se determino una eficacia de 74,5% (IC 95% 49,6 - 87,1; P<0,001) para
nirsevimab en la reduccion de infeccion respiratoria baja que requiri6 atencion médica con
respecto al grupo que recibid placebo. Para la hospitalizacion por infeccion de las vias
respiratorias inferiores asociada al VRS se determind una eficacia de 62,1% (IC 95%, -8,6 -
86,8; P=0,07) respecto al grupo que recibio placebo. Los resultados de este estudio
demostraron que una sola dosis de nirsevimab administrada antes del inicio de la circulacion
del VRS protegi6 a los lactantes prematuros y de término sanos de la infeccion del tracto
respiratorio inferior asociada al VRS que requiri6 atenciéon médica (23).

También, se evaluo la eficacia de nirsevimab en 2350 lactantes nacidos entre las 29 semanas
de edad gestacional y de término que fueron inscritos en los ensayos de fase IIb
(NCT02878330) y MELODY (NCT03979313). Se evidencid una reduccion del riesgo
relativo (RRR) de 79,5% (IC 95% 65,9-87,7) para el grupo que recibid nirsevimab respecto
al grupo que recibi6é placebo en términos de incidencia de infeccion por VRS atendida
medicamente; de 77,3% (IC 95% 50,3—89,7) para el ingreso hospitalario por VRS, y 86,0%
(IC 95% 62,5-94,8) para los casos graves que requirieron oxigeno suplementario o
reposicion de liquidos por via intravenosa. Este estudio también mostr6 que los lactantes que
recibieron nirsevimab tuvieron menos ingresos hospitalarios por enfermedad respiratoria de
cualquier causa (RRR 43,8% IC 95% 18,8-61,1), una menor incidencia de infeccion
respiratoria baja por cualquier causa que requiriera atencion médica (RRR 35,4% IC 95%
21,5-46,9), menos visitas ambulatorias por infeccion respiratoria baja de cualquier causa
(RRR 41,9% IC 95% 25,7-54,6) y menor prescripcion de antibidticos (RRR 23,6% IC 95%
3,8-39,3) (24).

Los datos preliminares del ensayo clinico de fase III (HARMONIE) actualmente en
desarrollo, que ha reclutado mas de 8.000 lactantes en varios paises europeos, mostraron una
eficacia de nirsevimab de 83,2% (IC 95%; 67,77 a 92,04) en la prevenciéon de
hospitalizaciones por VRS y 75,7% en la prevencion de enfermedad grave por VRS (25).

En cuanto a seguridad de nirsevimab, los ensayos clinicos han mostrado perfiles de seguridad
comparables entre los usuarios de nirsevimab y los grupos controles (22). En el ensayo
MELODY, se notificaron eventos adversos graves en 67 de 987 lactantes (6,8%) que
recibieron nirsevimab y en 36 de 491 lactantes (7,3%) que recibieron placebo. La incidencia
de efectos adversos hasta los 360 dias después de la administracion de la primera dosis de
nirsevimab fue similar al grupo control (87,4% vs. 86,8%, respectivamente) (23). La mayoria
de los efectos adversos fueron de grado 1 o 2 en gravedad, y solo el 1,0% de los eventos
adversos en el grupo de nirsevimab y el 1,4% en el grupo de placebo se consideraron
relacionados con el tratamiento del estudio (23). En el ensayo MEDLEY (NCT03959488) se
evalud la seguridad de nirsevimab comparado con palivizumab en lactantes prematuros de
35 o menos semanas de gestacidon o con cardiopatias congénitas hemodinamicamente
significativas o enfermedad pulmonar crénica. Se observo que la incidencia de eventos
adversos 360 dias después de la administracion de la primera dosis fue similar entre los
grupos de tratamiento con nirsevimab y palivizumab. La mayoria de los eventos adversos
fueron de grado 1 o 2 en gravedad. La frecuencia de eventos adversos de grado >3 fue
comparable entre los grupos de tratamiento con nirsevimab y palivizumab entre los lactantes
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prematuros y los lactantes con cardiopatias congénitas hemodinamicamente significativas o
enfermedad pulmonar cronica (24).

Voirin y cols., en 2021 evaluaron el potencial impacto del uso del anticuerpo monoclonal
nirsevimab en la infeccion respiratoria inferior que requiere atencion médica en lactantes que
inician su primera temporada de VRS. Este estudio fue desarrollado en los Estados Unidos
utilizando un modelo compartimental determinista, dindmico ajustado por edad, asumiendo
2 escenarios; 1) sin efecto de nirsevimab sobre la transmision y 2) 50% de reduccion en la
transmision viral. El modelo consideré al grupo etario menor de 2 afios durante siete
temporadas de VRS. Los resultados principales proyectaron un beneficio individual directo
cuando se aplica una estrategia de inmunizacion universal a todos los lactantes en el escenario
1, mientras que en el escenario 2 se proyectd una proteccion de rebafio en todos los grupos
de edad con 15,5% de casos evitados producto de la reduccién de la transmision con un mayor
impacto en el grupo de edad mas joven y un beneficio en personas de 65 y mas afios (26).

Carga economica asociada a VRS en lactantes en Chile.

En Chile durante el afo 2015 se realizé un estudio prospectivo longitudinal sobre costos
directos asociados a la infeccion por VRS en lactantes menores de un afio con y sin factores
de riesgos (prematurez, dependencia de oxigeno, displasia broncopulmonar, cardiopatia e
inmunodeficiencia) ingresados en un hospital de alta complejidad de Santiago de Chile. Los
costos directos se estimaron segun los aranceles del Fondo Nacional de Salud (FONASA) y
Modalidad Atencién Institucional (MAI). Para el grupo de lactantes sin factores de riesgo
(n=234), el promedio de dias de estadia hospitalaria fue 7,3 dias (DS +-5,1 dias, mediana 6
dias) y para los lactantes con factores de riesgo (n=26) fue 13,6 dias (DS +-16,3 dias, mediana
7 dias). El costo directo de hospitalizacion por VRS fue en promedio CLP $ 413.529 (US $
632,1) para lactantes sin factores de riesgo y CLP § 744.260 (US $1.137,6) para los lactantes
con factores de riesgo. En este estudio se evidencid que en este Gltimo grupo existe un mayor
costo en examenes y medicamentos (p < 0,03) y un mayor costo por dia de estadia
hospitalaria (p < 0,05) (27).

Recomendaciones internacionales

Dada la reciente aprobacion de uso del anticuerpo monoclonal nirsevimab, algunos Comités
Asesores en Précticas de Inmunizacion (CAPI) y organizaciones profesionales han
recomendado su incorporacion en los calendarios nacionales de inmunizaciones.

El Comité de Vacunas e Inmunizaciones (JCVI por sus siglas en inglés) del Reino Unido
considera que el uso de un anticuerpo monoclonal para la inmunizacion pasiva en recién
nacidos seria una estrategia rentable en una gama de precios potenciales que combinen el
costo del producto y su administracion (28).

En Espafia, el Comité Asesor en Vacunas de la Asociacion Espaifiola de Pediatria, recomendo
el uso de nirsevimab en todos los recién nacidos y lactantes menores de seis meses y su
administracién anual a los nifios menores de dos afios con enfermedades subyacentes que
aumenten el riesgo de infeccion grave por VRS (29).
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Por otra parte, la Junta del Calendario de Vacunacion de por Vida y de la Sociedad Italiana
de Neonatologia han reconocido que el uso de anticuerpos monoclonales de larga duracion
como nirsevimab puede ser potencialmente una alternativa de gran impacto para la salud
publica para la prevencion universal de las enfermedades por VRS en el recién nacido, que
plantea desafios desde el &mbito programatico (30).

El Ministerio de la Sanidad y Prevencion de Francia anuncié el 02 de agosto de 2023 que se
pondré a disposicion gratuita en los establecimientos de salud y farmacias la profilaxis contra
las formas graves de bronquiolitis mediante una tnica inoculacién a todos los recién nacidos
y lactantes durante su primera exposicion al VRS a partir de septiembre de 2023 (31).

La Academia Americana de Pediatria, sugiere una estrategia integral para garantizar el acceso
equitativo a nirsevimab en hospitales, centros de maternidad y entornos de préctica
ambulatoria. Eso incluye agregar el costo de nirsevimab al pago conjunto para recién nacidos
en hospitales y garantizar que los hospitales almacenen el producto para que los bebés
nacidos durante la temporada de VRS puedan recibirlo antes de salir del hospital (32).

El 03 de agosto de 2023, los CDC de Estados Unidos recomendaron la aplicacion de una
dosis de nirsevimab en todos los lactantes menores de 8 meses que enfrentan su primera
temporada de VRS. También recomiendan una dosis en la segunda temporada de VRS en
lactantes de 8 y 19 meses que tienen un mayor riesgo de enfermedad grave por VRS. Esta
recomendacion se formula posterior a la votacion de la ACIP para incluir nirsevimab en el
programa de vacunacion infantil lo que abarca a la mitad de los nifios del pais (33,34).

Recomendacion del CAVEI
Considerando que:

a. El VRS es una de las principales causas de morbi-mortalidad por enfermedades
respiratorias en todo el mundo, en particular en poblacion pediatrica de alto riesgo.

b. Lacirculacion de VRS en Chile, al levantar las medidas de control no farmacolédgicas
para el manejo de la pandemia por COVID 19, retomo su relevancia epidemioldgica
como uno de los principales agentes causales de IRAG y hospitalizaciones en nifios,
provocando una sobrecarga del sistema de salud por consultas en servicios de
urgencia y hospitalizacion (basica y UCIP).

c. Un estudio de costos directos asociados a infeccion por VRS en menores de 1 aio
realizado en Chile, muestra la importancia de la carga econdémica de la enfermedad
por VRS, en especial en lactantes con y sin factores de riesgo.

d. Actualmente no existe un tratamiento antiviral especifico efectivo para la infeccion
por VRS vy la inmunoprofilaxis disponible con anticuerpos monoclonales
(palivizumab) es de alto costo y requiere de multiples dosis debido a su corta vida
media.

e. Nirsevimab es un nuevo anticuerpo monoclonal de vida media prolongada indicado
para la prevencion de enfermedad respiratoria baja en recién nacidos que se enfrentan
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a su primera temporada de VRS, que ha mostrado buenos perfiles de seguridad y
eficacia para su uso en recién nacidos prematuros, de término y lactantes. Su vida
media permite la administracion en dosis Unica por temporada epidémica, lo que
constituye una ventaja sobre el anticuerpo en uso actualmente.

Algunos estudios han demostrado que las intervenciones dirigidas a los virus
respiratorios, como la inmunoprofilaxis o las vacunas contra VRS y el virus influenza,
pueden tener un impacto positivo en la reduccion de Enfermedad Neumocoécica
Invasiva (ENI) en edad pediatrica.

La administraciéon concomitante de nirsevimab con vacunas no interfiere con la
respuesta inmunitaria.

La falta de acceso universal a nirsevimab puede generar un problema de equidad en
salud.

En razon de lo expuesto, el CAVEI recomienda.

L

ii.

iii.

1v.

Vi.

Incorporar nirsevimab para su uso universal en recién nacidos y lactantes que se
enfrentan a su primera temporada de VRS y en aquellos lactantes de alto riesgo en su
segunda temporada de VRS.

Continuar y reforzar la vigilancia epidemiologica de VRS para ajustar la temporalidad
de la estrategia de inmunizacion adoptada segun la circulacion del VRS en el pais
basada en una vigilancia activa que incluya modelos predictivos.

Administrar nirsevimab junto con las vacunas programaticas del calendario para
optimizar coberturas.

Fortalecer la educacion y comunicacion de riesgos con el fin de favorecer la
adherencia a las medidas preventivas en salud.

Continuar y reforzar la vigilancia epidemioldgica de las infecciones invasoras por
Streptococcus pneumoniae, considerando que la implementacion de inmunizacién
contra el VRS puede tener un impacto directo positivo en la incidencia de las
infecciones causadas por este agente.

La recomendacién de uso de nirsevimab debe estar supeditada a la obtencion del
registro sanitario que otorga el Instituto de Salud Publica de Chile (ISP).

Comité Asesor en Vacunas y Estrategias de Inmunizacion,
CAVEIL 28 de septiembre 2023
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Fe de erratas

En la version anterior de este documento publicado el 13 de septiembre de 2023, se han
detectado los siguientes errores:

Pagina 1, lineas 4 y 5: “el CAVEI analiza la evidencia disponible sobre eficacia,
seguridad e inmunogenicidad del anticuerpo monoclonal nirsevimab”

Pégina 7, lineas 20 - 22: “Para el grupo de lactantes sin factores de riesgo (n=234), el
promedio de dias de estadia hospitalaria fue 7,3 dias (DS +-7,3 dias, mediana 6 dias)”

En la presente version del documento publicado el 28 de septiembre de 2023, se reemplaza

por:

Pégina 1, linea 4 y 5: ”el CAVEI analiza la evidencia disponible sobre eficacia y
seguridad del anticuerpo monoclonal nirsevimab”

Pagina 7, lineas 20 — 22: “Para el grupo de lactantes sin factores de riesgo (n=234),
el promedio de dias de estadia hospitalaria fue 7,3 dias (DS +-5,1 dias, mediana 6
dias).
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