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POSTURA DEL CAVEI ANTE EL DESARROLLO DE LA VACUNA rBCG-N-VRSh

La infeccidn por Virus Respiratorio Sincicial (VRS) es una de las causas principales de infeccion
aguda de las vias respiratorias inferiores en lactantes y nifios en todo el mundo, provocando una
carga importante de morbilidad y mortalidad (1). E1 VRS presenta altas tasas de incidencia en
lactantes menores, y su evolucién puede ser mds grave cuando la infeccion se asocia a factores de
riesgo como prematurez, edad inferior a 6 meses, displasia broncopulmonar y comorbilidades, los
que aumentan el tiempo de hospitalizacién (1,2).

En Chile, anualmente se detectan alrededor de 7.000 casos de VRS en la Red de Vigilancia de Virus
Respiratorios del ISP', cifra que a su vez corresponde a aproximadamente 50% de los casos por
virus respiratorios detectados por vigilancia en un afio (3,4). El dltimo reporte de Circulacién de
Virus Respiratorios del ISP disponible a la fecha de elaboraciéon de este documento muestra que en
la semana epidemiolégica (SE) 29, de los 1.045 casos positivos de virus respiratorios, 64% se debid
al VRS, seguido de Influenza A con 18,9%. En la misma SE, el VRS fue predominante tanto en
pacientes ambulatorios como hospitalizados. El grupo més afectado fue el de menores de 1 afio, con
mds de 400 casos, seguido del grupo de 1 a 4 afios, con alrededor de 200 casos (3)

La hospitalizaciéon por VRS conduce a un elevado gasto familiar y del sistema de salud (5,6). En
Chile, un estudio sobre los costos de hospitalizacién por VRS en menores de 1 afio en el Hospital
San Borja Arriardn mostrd que para el afio 2015, el costo directo asociado a hospitalizacion en
lactantes sin comorbilidades fue en promedio de $413.529, mientras que para lactantes con factores
de riesgo, $744.260 (2). En nuestro pais, los costos secundarios a secuelas por infeccién por VRS se
desconocen.

En Chile, la profilaxis con Palivizumab (anticuerpo monoclonal) es otorgada a prematuros bajo
ciertos criterios de inclusién (1). Para distintos escenarios de poblacion beneficiaria, el impacto
presupuestal de la profilaxis con Palivizumab para el afo 2018 podria fluctuar entre los
$871.614.051 hasta los $3.722.605.316 (1)

En las circunstancias antes descritas y sin haber alternativas terapéuticas para la prevencién de
infeccion por VRS, los avances en el desarrollo de una vacuna contra VRS que lleva a cabo el
equipo nacional de investigadores liderados por el Dr. Alexis Kalergis resultan esperanzadores. La
evidencia aportada por sus trabajos de fase pre-clinica explica el mecanismo de infeccion del VRS,
lo que les permitié disefiar una vacuna, denominada rBCG-N-VRSh, que hace uso de BCG

! El Instituto de Salud Piblica de Chile cuenta con 31 centros hospitalarios del servicio piiblico que integran la red de laboratorios de
hospitales que realizan deteccién etiolégica de los virus respiratorios. Ademds con fines de vigilancia se recibe la informacién semanal de
la Clinica Santa Maria, Laboratorio Integramédica y clinica Las Condes.
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recombinante como vector para presentar al huesped la proteina N del VRS y desencadenar asi los

procesos inmunolégicos deseados para proteger contra el virus (7,8). Los resultados preliminares
del estudio fase I (sin publicar) demostraron inmunogenicidad y seguridad de esta vacuna en
hombres adultos (més informacién en el Acta del CAVEI del 11 de julio 2018 (9)).

Es sabido que el desarrollo de vacunas enfrenta grandes desafios, y, entre ellos, los costos y
complejidades que su estudio implica (infraestructura, manufactura, especialistas, estudios clinicos,
entre otros), costos que son lo minimo necesario para establecer seguridad, inmunogenicidad y
eficacia de una vacuna. En el caso de la rBCG-N-VRSh, el equipo de cientificos ha establecido un
convenio con el MINSAL que, entre otras cosas, busca garantizar la disponibilidad ptblica del
producto final una vez se haya confirmado su seguridad, inmunigenicidad y eficacia a través de las
etapas cientificas y clinicas correspondientes.

El trabajo del Dr. Kalergis y su equipo ha recibido reconocimiento de parte organismos que son
referentes internacionales, tales como la FDA y NIH de Estados Unidos (Food and Drug
Administration y National Institutes of Health, respectivamente), y ha logrado financiamiento para
cubrir los costos de los estudios pre-clinicos y la fase I ya realizados. Hoy, el desarrollo de la
rBCG-N-VRSh requiere avanzar hacia las fases Il y III, lo que constituye una oportunidad para que
el sector publico de Chile, de manera transversal, se haga participe de este avance biomédico. La
necesidad de una vacuna contra VRS es reconocida en las mds altas esferas de la vacunologia
mundial, para la cual, al igual que para otras vacunas, se aboga por finaciamiento (10).

El CAVEI, como Comité cientifico-técnico asesor del Ministerio de Salud en materias de vacunas e
inmunizacién, considera de gran importancia la continuidad del desarrollo de la vacuna contra VRS,
que de resultar en un producto seguro, inmunogénico y efectivo contra la infeccién por este virus,
su uso poblacional traeria beneficios sociales y econémicos que podrian superar la inversién para
financiar sus avances. E1 CAVEI reconoce también que, como en toda investigacion, existe el
riesgo de llegar a resultados distintos a lo esperado, sin embargo, considera que atin asi el pafs
habria ganado con la formacién de capital avanzado, es decir, especialistas en el desarrollo de
vacunas.

Las enfermedades respiratorias por VRS son una necesidad de salud ptblica que no ha podido ser
resuelta. Contar con una vacuna contra VRS permitiria al pais evitar casos de enfermedad y,
posiblemente, hospitalizaciones. También, contar con una vacuna en Chile significarfa terminar con
desigualdades en la profilaxis de VRS que, por su alto costo, estd garantizada para un reducido
grupo de la poblacién.

Comité Asesor en Vacunas y Estrategias de Inmunizacion
Santiago, agosto 2018
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