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Objetivo

©) Realizar una revision sistematica sobre la evidencia
de las interveciones terapéuticas en la poblacién
pediatrica en los ultimos 20 afios

© Emprender una revisién no sistematica para
identificar y evaluar nuevas terapias y vacunas
prometedoras contra VSR



Metodologia

Busqueda bibliogafica
MeSH en PubMed, EMBASE y Cochrane Library
Nifios hasta 18 afios

Todos los idiomas
Desde 1/1/95al 31/12/17

Evaluacién de datos

Los estudios fueron graduados segun CEBM (1-4)
Escala Jadad (calidad de las citas)

Riesgo de sesgo RTI (1-12)




Resultados

[ PubMed: 873 ] [ Cochrane Library: 204 ] [ Embase: 855 ]
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Phase 2:
147

Puhblications included
in systematic review:
151

Excluded (n=40) with reasons: _.\
Mo relevant data on RSY burden or
hospitalisation reported {n=10)

Review article or meta-analysis [n=3)

Full text unavailable [n=27) J

Additional cross-referenced and new texts )
reviewed in full: 14




-1996 FDA VSR-IGIV v

APRUEBA
VSR-IGIV NIAID )
-2003 se © JIRAB 7 vs. 20 episodios en el grupo controf™,

retira del
mercado © ¥ Hospitalizacién por VSR 6 vs. 18 y los dias de

Estudio CARDIAC no pudo demostrar eficacia en la disminucién
de hospitalizacién en el grupo de cardiépatas, solo en menores

de 6 meses
Estos resultados llevaron a que se indique en <32 semanas Yy P
enfermedad pulmonar crénica
0.047
DIAS INTERNACION 60 129 53% 0.045
DIAS OXIGENO 34 85 60% 0.007
DIAS IRAB moderado o severo 49 106 54% 0.049
DIAS UCIP 0 ARM 28 50 - -




PALIVIZUMAB

PMT con o sin EPC/BDP Cardiopatas Sme de Down
Todos los estudios demuestran Disminucion de CARESS baja tasa de
1998 disminucién de internacién por hospitalizacion por VSR, fue  internacién. Otros
LICENCIO VSR, en todas las EG con y sin  seguro en cardiopatias estudios evidencian un Lo
patologia de base cianoticas como aciandticas  reduccién en la tasa de ,
hospitalizacién, sobre J
Fibrosis quistica Otros todo ler afio de vida |\ d
\
Limitada evidencia con Enfermedades neuromusculares  ,-="""""77"TTm T T mmmmmm s RN
. . , , SN
resultados inconclusos. RS que vy alteraciones de la via aérea, ' -
no aporté una conclusion mostraron variaciones en las SEGURIDAD

tasas de internacion Bien tolerado.

Los efectos adversos fueron similares
a los del placebo.

y N El nimero de EA severos fue bajo
: GUIAS "
\ anto en prematuros como en
) AAP 2014: ' pacientes con comorbilidades K
1/ ~ 7
AR L RNPT <29 sem < 1afio |

RNPT <32 sem con ECP < 1 afio

Cardiopatia compleja < 1 afio




MOTAVIZUMAB

EFICACIA

\
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! Reduccion en la tasa de hospitalizacion (aproximadamente un 25%) ! /
: :
: )

comparado con Palivizumab.

Reduccién de casos de IRAB (50%)
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SEGURIDAD
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! Varios estudios mostraron similitud con Palivizumab, sin embargo en la mayoria
| deellos se evidencié mayor nimero reacciones cutaneas con Motavizumab

e e e e e e e e e e e e e e e e e e Ee e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e R e e e e e e e e = e e e e

Ultimos estudios...

El Motavizumab no ha tenido efectos
significativos en la carga viral nien la
duracién y severidad de la
hospitalizacion por VSR vs placebo

N —————



v Resultados a largo plazo de la o |
. prevencion con Ac

« Pacientes con DBP/EPC que recibieron IGIV vs grupo control
« Mostré funcion pulmonar mejorada aquellos que recibieron la IG

* Rol de Palivizumab en las IRAB
 Menor incidencia de sibilancias recurrentes e IRAB
* Pero solo en aquellos sin antecedentes de atopia familiar

» Prematuros sin enfermedad pulmonar que recibieron Palivizumab
A los 3 afios reduccion de sibilancias recurrentes
» A los 6 afios, no diferencia en asma atopico, si en sibilantes recurrentes

« Prematuros sanos que recibieron Palivizumab vs placebo Se
« Reduccion en el n° de dias de sibilancias en el 1° afio esperan

« Independiente del antecedente de atopia familiar datos a
los 6 afos

« RNT y RNPT, aborigenes que recibieron Motavizumab

* No se observo diferencia en la tasa de atencion por sibilancias en nifios 1-3
afnos (en desacuerdo con otros estudios)
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v Tratamiento de IRAB por VSR O
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\ IGIVy Palivizumab ' redujo la incidencia
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/' Estudios asociaron
| con mayor estadia
\

Y hospitalaria Disminuye el riesgo
AR J. de progresion a |
i . IRABy mortalidad |
T - \ en TMO (3-70afios)

;

; Faltan estudios que 1, /!
1 ‘\\ /,




o VACUNAS EN DESARROLLO CONTRA VSR o ,

Bajo riesgo de inducir enfermes~~~
Intranasal RSV
Vivas Se replica con Acma LID
atenuadas AM2-2

Revertir cepa salvaje

Sin riesgo de enfermedad
I og Ac maternos no inhiby

: ChAd155
inmune
Basadaen RSV

yectores
La rta anti vector limitatia la rta ifues

Tipos de
vacunas

18-48 afios, 39T, Fase 3evaltaIRABen, RSV F
(2020)

Subunidades ghlabale
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ANTICUERPOS

MEDI8897 RI-001
© Ac monoclonal IgG1k © RSV-IGIV
. © Actua sobre proteina F © FASE 2
®  Para inmunocomprometidos con
@ FASE 2 (29 35sem sanos) cuadros respiratorios altos
@ Proteger a todos los nifios ©®  Uso compasivo mostro buena tolerancia
N Independlgnte de sus comorl:?l'lldades y altos niveles de Ac
Aumentaria potencia y duraciéon de
vida media

©® 1 dosis, buena rta Ac y seguridad

REGN 2222 TRL3D3

Ac monoclonal contra proteina F, Ac proteinicos contra Anti G, probado en animales,
Fase 3, suspendida. SUBTAVUMAB mostré ser 100 veces superior en eficacia que el
Palivizumab
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TRATAMIENTO

Presatovir Lumicitabine




Limitaciones

©) Falta de terapias y tratamiento a
pesar de las décadas de estudios

) ©) Falta de datos en otros grupos de
riesgo
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Conclusion

Suficiente evidencia que apoya la ®
efectividad y seguridad del PALIVIZUMAB

v Serequieren mas estudios en otros grupos
de riesgo

La inmunizacion de las embarazadas es

prometedor
16
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