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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Introduccion

- La pandemia por covid-19 nos ha dejado la demostracion del poder de la vacuna para su control

- Previamente a ésta, el paciente respiratorio convivia con la recomendacion de

la vacuna de la gripe

... de la del neumococo.

Estudio EPOCONSULT

Ante pacientes EPOC~-> solo el 42,7% de los médicos indicaban la vacunaciéon contra la gripe

-V el 25,3% la del neumococo

Calle Rubio M., Loépez-Campos J.L., Soler-Catalufia J.J., Alcazar Navarrete B., Soriano J.B., Rodriguez Gonzalez-Moro J.M., et al. Variability in adherence to clinical practice
guidelines and recommendations in COPD outpatients: a multi-level, cross-sectional analysis of the EPOCONSUL study. Respir Res. 2017;18:200.
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Desarrollo de algunas enfermedades respiratorias: EPOC, el asma del adulto, la
enfermedad pulmonar intersticial difusa y las infecciones respiratorias con la edad.

- Por ello nos asimilamos a la presencia de un fenotipo «aioso» en estas
enfermedades
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Laupeéze B., Del Giudice G., Doherty M.T., Van der Most R. Vaccination as a preventative measure contributing to immune
fitness. NPJ Vaccines. 2021;6(1):93.- Villar-Alvarez F., et al. Inmunosenescence, immune fithness and vaccination schedule in

the adult respiratory patient. Open Respirat Archiv. 2022
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Introduccion

Probablemente la EPOC sea la enfermedad donde mas acentuada esta la recomendacion
de la vacunacion, y en guias clinicas, como la (1) yla GesePOC (2),

A la vacuna del neumococo y la gripe ...cabe afadir SARS-CoV-2 , tosferina, HZ, VRS

Pacientes respiratorios inmunosuprimidos
Receptores de trasplante

Otras enfermedades: asma, la enfermedad intersticial difusa, las bronquiectasias o la
infeccion bronquial cronica

- enlas que las infecciones consumen recursos

- condicionan el pronostico

- ... donde las vacunas, cuyo objetivo principal es la prevencién de la infeccion por
patdgenos especificos, deberan jugar un papel mas relevante.

(1) https://goldcopd.org/2023-gold-report-2/ (2) Miravitlles M. et al. Spanish COPD guidelines (GesEPOC) 2021: updated pharmacological
treatment of stable COPD. Arch Bronconeumol. 2022;58:69—-81.

GESEPOC

guia
espanola
de la EPOC



( ) CALENDARIO COMUN DE VACUNACIONES E INMUNIZACIONES A LO LARGO DE TODA LA VIDA
Calendario recomendado afio 2024
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Las recomendaciones de vacunacion / inmunizacion frente a COVID-19 y VRS se valoraran al final de la temporada 2023-2024

La edad puede variar ligeramente en los programas que se implementan en centros escolares
Con = Administracién en personas susceptibles o
rayas - no vacunadas con anterioridad

** A partir de los 60 anos de edad
- = Administracion sistematica
Calandario comin de vacunaciones @ inmunizacionas a lo largo da toda la vida, Calendanic recomendado afo 2024 | Pagina 1 de 3

Calendario aprobado por la Comisién de Salud Pablica del Consejo Interterritorial del

SNS el 15 de febrero de 2024

Febrera de 2024




( ) Vacunacioén del Paciente Respiratorio.
Introduccion

Consejo Interterritorial
SISTEMA MACIOMAL DE SALUD

CONSEJO INTERTERRITORIAL DEL SISTEMA NACIOMNAL DE SALUD

VACUNACION ESPECIFICA EN PERSOMAS ADULTAS (=18 ANOS) CON CONDICIONES DE RIESGO*

Calendario recomendado afio 2024

CONDICION DE RIESGO
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" 5e utilizara vacuna de alta carga antigénica o especifica para didlisis y predidlisis. Revisidn seroldgica y revacunacion cuando 588 necesarnio.
" Las recomendaciones de vacunacidn frente a COVID-19 se valorardn al final de la tempovada 2023-2024.

: Recomendacion especifica por patologia o condicidn _ Contraindicada

: Recomendacion general I:I Mo recomendada
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Introduccion

Next-generation platforms

a. Viral vectors b. DNA or RNA c. Antigen-presenting
cells (APCs)

= Los anticuerpos evitan la infeccion

= La respuesta celular controla la progresion de la enfermedad

Cellular Response

/ KRN ) @
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1. YC Kim et al. Vaccines. 2023;11:448
2. AJ Pollard et al. Nat Rev Immunol. 2020;21:83-100
3. EUREKA. https://www.criver.com/eureka/the-hunt-for-a-safe-effective-vaccine
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Vacunacioén del Paciente Respiratorio. Virus de la Gripe

OMS: “La amenaza de gripe pandemlca
esta siempre presente”

El Director General de la OME[EJL Tedros Adhanom, senala que el coste de un brote de gripe sera mucho mayor que el :I

precio de la prevencion




Vacunacion del Paciente Respiratorio
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= - Virus de la Gripe ... potencial Pandémico
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Figure 4.

Influenza pandemic occurrence. 1500 to 2009. Information was compiled from historical
references (69, 70, 74-82_. 101-104) and scientific publications from 1889 to the present
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La pandemia gripal mas reciente se inicié en 2009 por la aparicidon del virus de la gripe A (H1IN1) pdm09

con un cuadruple origen en su dotacion gendmica proveniente de

una cepa aviar,

dos cepas porcinas

y una humana H3N2.

2009 Human H1IN1

=

Avian

North American sw ine
H3N2 and H1IN2

1990 2000 2009

Se mantiene en 2024 en circulacion con otro virus A (H3N2) coexistiendo con los dos linajes del Virus tipo B,
Yamagata (practicamente desaparecida desde 2022) y Victoria.

Trifonov V, Khiabanian H, Rabadan R. N Engl J Med. 2009 ; 361: 115-9. Aportacion del CNG de Valladolid.
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Ninos
Norteamerica| 1.1-1.8 _ 0.02% 400.000 adultos
A(H1IN1) 2009 (porcino) - j6venes




Vacunacion del Paciente Respiratorio. Virus de la Gripe
Vigilancia desde la OMS y Ecosistemas

Vigilancia de la Gripe

| de Gripe de Valladolid C»
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Kuchipudi SV, Nissly RH. Novel Flu Viruses in Bats and Cattle: "Pushing the Envelope" of Influenza Infection. Vet Sci. 2018; 5. pii: E71. doi:

10.3390/vetsci5030071.

https://www.who.int/influenza/gisrs_laboratory/flunet/charts/en/



CDC Centers for Disease Control and Prevention

@ CDC 24/7 Saving Lives, Profecting Peopla™ Search Q

CDC Newsroom

CDC Mewsroom Home > CDC Newsroom Releases

A Newsroom Home

Highly Pathogenic Avian Influenza A (H5N1) Virus
Infection Reported in a Person in the U.S.

CDC'’s Risk Assessment for the General Public Remains Low

| CDC Newsroom Releases
Historical News Releases
Highly Pathogenic Avian Influenza

A (H5N1) Virus Infection Reported Print
in a Person in the U.S.

Press Release
Digital, B-Roll, and Image

Resources For Immediate Release: Monday, April 1, 2024
Contact: Media Relations
Contact Media Relations (404) 639-3286

April 1, 2024—A person in the United States has tested positive for highly pathogenic avian influenza (HPAI) A(H5N1)
Get Email Updates virus (“H5N1 bird flu”), as reported by Texas and confirmed by CDC. This person had exposure to dairy cattle in Texas

presumed to be infected with HPAI A(HSN1) viruses. The patient reported eye redness (consistent with conjunctivitis), as
To receive email updates about their only symptom, and is recovering. The patient was told to isolate and is being treated with an antiviral drug for flu.
this page, enter your email This infection does not change the H5N1 bird flu human health risk assessment for the U.S. general public, which CDC

address: considers to be low. However, people with close or prolonged, unprotected exposures to infected birds or other animals
(including livestock), or to environments contaminated by infected birds or other animals, are at greater risk of infection.
Email Address CDC has interim recommendations for prevention, monitoring, and public health investigations of HPAI A(H5N1) viruses.

CDC is working with state health departments to continue to monitor workers who may have been in contact with
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Vaccines 2017, 5(3). 17; https://doi.org/10.3390/vaccines5030017

Heterologous Humoral Response against HON1, H7N3,
and HI9N2 Avian Influenza Viruses after Seasonal

Vaccination in a European Elderly Population Vacunacion del

Paciente Respiratorio.
lvan Sanz 1:2* & Silvia Rojo 12 &, Sonia Tamames 2 &, José Maria Eiros 14 B and Virus de la Gripe

. . . 1,2 =5
Raual Ortiz de Lejarazu Cultura vacunal...

1 Valladolid Mational Influenza Centre, Avenida Ramdn vy Cajal s/n, 47005 Valladolid, Spain

Z Microbiology Semvice, Hospital Clinico Universitario de Valladolid, Avenida Ramdn v Cajal s/n_. 47005
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2 Microbiology Service. Hospital Universitario Rio Hortega, Calle Dulzaina 2, 47012 Valladolid, Spain
Las vacunas estacionales

* Author to whom correspondence should be addressed. inducen una respuesta amplia
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de la gripe aviar
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Abstract

Avian influenza viruses are currently one of the main threats to human health in the world. Although there are
some screening reports of antibodies against these viruses in humans from Western countries, most of these
types of studies are conducted in poultrny and market workers of Asian populations. The presence of antibodies
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Virus de la Gripe. Disefios Vacunales

Con virus enteros inactivados

Con virus fraccionados mediante detergentes

Con antigenos de superficie o vacunas de subunidades

Adyuvadas (MF59, AS03...)

Envueltas en virosomas

Emulsion adyuvante MF69

7 - NTIGENOS Hemaglutinina
I ntrad e rm I CaS \ JJ ‘ JJSQS V v v Neuraminidasa
. P A 9 wme Fosfatidilcolina
Alta Carga antigénica e DS - |
9D ) ‘ ” Fosfatidiletanolamina
Virosoma: envuella del virus influenza con envuelta virica funcional de glicoproteina.
Trivalentes

Tetravalentes

Huevos ...C Celulares...Génicas, ARNm

Atenuadas intranasales

Ampliado a partir de: - Eiros Bouza JM, Ortiz de Lejarazu R. Gripe convencional. Asociacion Espariola de Pediatria de Atencion Primaria. Créditos
reconocidos por el European Acreditation Council for CME.En: 2° Curso de Actualizacion en Vacunas. Médulo 3, 2008. Pag. 3 -44. Eiros Bouza JM.
Nuevas vacunas antigripales ¢ tienen ventajas respecto a las vacunas clasicas? En: Campins Marti M, Moraga Llop FA, eds. Vacunas 2011.I1SBN 978-
84-615-7450-6. Graficas Campas, DL B-4015-2012. Barcelona 2012: 149-154
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Virus de la Gripe. Interés reiterado desde nuestro NIC de Valladolid

EDITORIAL

;Hacia una vacunacion sistematica de la gripe?

Raul Ortiz de Lejarazu y José Maria Eiros

"*  Localizador web

Articulo 51.298

Hospital Universitario. Centra Nacional de Gripe. Facultad de Medicina de Valladaolid. Valladalid. Espafia.

La gripe epidémica anual ccasiona en tomo a 100 millones de
casos en los paises desarrollados v es la causa de mds de
30.000 muertes cada afio. Los costes sanitarios directos asi
como los indirectos sociales y los derivados de la perdida de
calidad de vida hacen de esta infeccion un problema periadi-
co de salud publica de evidente actualidad™®. La gripe estd en
contra de todos los dogmas. Hace casi 70 afios se aislo el pri-
mer virus gripal y desde entonces se han producido cambios
conceptuales importantes en todas las dreas de su concci-
miento. De ser considerada hace muchos afics una enferme-
dad exclusivamente humana se ha pasado a valorar la impor-
tancia de la gripe animal y su decisiva influencia en la posible
génesis de pandemias. A los nuevos conceptos para elabora-
cién y desarrollo de vacunas artigripales les han seguido la
produccién y comercializacion de los nuevos antivirales que
acttan sobre nuevas dianas del virus*®. Finalmente, el pasado
brote de gripe aviar HSM1 en Hong Kong, con casos mortales
en humanos y la demostracion de episodios nuevos por
HIM2, ha alertado a algunas administraciones sanitarias sobre
la preccupacion que los expertos en gripe tenian respecto a la
posibilidad de aparicién de una nueva pandemia de gripe®”.

la nreonnta farmilada en el titnln de este editnial nn s

Prevencion de
pediatrica

JW1® Eiros Bouza®
R Oriz de Lejarazu®

En el ultimo cuarto de siglo, la gripe ha pasado de ser una
enfermedad de epidemiclogia imprevisible contra la que
poco se podia hacer, y a cuya visita anual asistiamos resig-
nados, a ser una enfermedad a la que se dedica una aten-
cién muy especial y que es objeto de programas especiales
de vigilancia epidemioldgica que intentan anticipar lo impre-
visible. En este contexto debemos abordar la pregunta plan-
teada en el titulo de este articulo.

La vacuna antigripal no forma parte actualmente de las va-
cunas consideradas sistematicas dentro de los programas
de vacunacion. Sin embargo, se cbserva cada vez con ma-
yor intensidad cémo, en los diversos foros cientificos, se
emiten indicaciones y recomendaciones sobre la vacuna-
cién antigripal, en la direccion de extender su utilizacion a
un mayor colectivo de personas con independencia de su
edad y de sus factores de riesgo!>1€. Esto hace suponer que
en un futuro, no muy lejano, debido a la trascendencia mé-
dica y social de la gripe, la vacuna podria, si no formar parte
de las denominadas sistematicas, si ampliar extraordinaria-
mente su espectro de utilizacion.

Al ser una vacuna que puede prescribirse a cualquier perso-
na e & meses de erlad o mavor aola quigse pretenra re-
la gripe en la edad Guardar en area personal

- 26T
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An Pediatr (Banz) 2006, 65 266 - 267
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Prepandemic influenza vaccines

We read the Personal View by Lance Jennings and
colleagues! with great interest. We agree that the
benefts obtained from the use of prepandemic vaccines
shiould be balanced against the possible adverse effects.
It is thought that prepandemic vaccination could
decrease the basic reproductive number of a pandemic
outbreak **andthus retard the spread of infection. There
is an ongoing discussion on the different approaches to
the distribution of a prepandemic vaccine® Given the
current limitations of vaccine manufacturing methods,
orevandemic vaccination camoaians should orobabiv be

consequences on bath vaccinated and non-vacdnated
populations. Attemative strategies for prepandemic
vaccnation based on sequential administretion of
the vaccine by age group, antigen sparing, or mucasal
administration should be evaluated to avoid these
possible undesirable effects.

*esus F Bermejo-Matin Alberto Tenoro- Abrey, Tomas Vega,
Jose M Eiros Jovier Castrodezo, Roul rtiz deLejarazy

wrwthefancet comfinfection Vol § April 2009

antigens contained in the prepandemic vaccine
could poorly or partly match the antigens of the
pandemic strain, which could induce a state of partial
protection against the pandemic vins—avoiding
fatal infection and leading to a milder or incomplate
form of the disease. In this scenario, it would be more
difficult to identify new cases of influenza infection.
Transmissibility could even increase, since the milder
infection would have a mare limited impact on the
patient’s activities (eg, work, travel) allowing wider
dissemination of the virus.

discuss possible strategies for the use of availble
HEN1 human vaccines and other prepandemic vaccings
under development.

Stockpiles of the HS prepandemic human vaccine
are naw being considered by a number of countries,
and have already been acquired by some. The major
benefit from using prepandemic vaccines will be
qained by priming populations before the onset of a
pandemic, allowing systematic supply, distribution,
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Vaxigrip Tetra (Sanofi)
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Fluenz Tetra
(AstraZeneca)
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Virus disponibles frente a la Gripe

Vacunas antigripales de la temporada 2023-2024

Tetravalente
Tetravalente
Tetravalente
Tetravalente
Tetravalente

Tetravalente

Tetravalente

Inactivada (cultivo celular)
Inactivada (huevo)
Inactivada (huevo)
Inactivada (huevo)

Inactivada — Adyuvada (huevo)

Inactivada - Alta Carga (huevo)

Viva atenuada (huevo)

CAV-AEP. https:/lvacunasaep.org/documentos/recomendaciones-de-vacunacion-frente-la-gripe-2023-24
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A Seasonal Flu

US Will Transition to Trivalent Flu Vaccines for 2024-
2025

Espafiol | Other Languages  Print

About Flu

Who is at Higher Risk of Flu
Complications

March 8, 2024 - On March 5, 2024, the EDA's Vaccines and Related Biological Products Advisory Committee (VRBPAC) met to

This Flu Season discuss and make recommendations on the vaccine viruses for U.S. flu vaccines for the 2024-2025 flu season [4. The
Committee recommended that all 2024-2025 U.S. flu vaccines be three-component (trivalent) vaccines and include an
Prevent Flu influenza A(H1N1), an A(H3N2) and a B/Victoria-lineage vaccine virus. Because influenza B/Yamagata viruses, which are
included in current four-component (quadrivalent) flu vaccines, are no longer actively circulating, their inclusion in flu
Flu Vaccines Work vaccines is no longer warranted.

Flu places a substantial health burden on the United States each year, sickening millions, hospitalizing hundreds of
thousands and killing thousands to tens of thousands. Flu vaccines have been recommended in the United States for more
than 50 years and have been shown to reduce the risk of flu and its potentially serious complications in people who get
vaccinated. CDC recommends annual flu vaccination for everyone 6 months and older with rare exception.

Symptoms & Diagnosis

Treatment

Schools, Businesses & Travelers
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Interés que se mantiene desde el SARS ...y la Gripe Aviar

SINDROME RESPIRATORIO AGUDO SEVERO:

VISION EPIDEMIOLOGICA

Sonia Tamarmes Cromeza, Fernando 8Simdn Soriab, Josd Javier Castrode za Sanza v José Marfa Eiros Bowzad

a Medicina Prevenniva v Salud Prublica, HCU de Valladolid

b Centro Nacional de Epidemiologia. Insnimeo de Salud Cardos 17
o HOLD de Vialladao lid

d Cenro Nacional de Microbiolog ia, Tnseimao de Salud Cardos TH

Resumen

El Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS) es una neumonia atipica producida
conocido hasta principios da 2003, que emergid en forma de epidemia internacional a f
a 29 palses, con transmisidn local principalmenta en el sudeste asistico v Canad4. |
ampliamente wvariable paro con mayor represantacion de edades medias de la wvida, v ur
astuviercon vinculados a rransmisién hospitalaria. Su morrtalidad global fue préxima al 1
desarrollo del brote fuearon las grandes agregaciones de casos en torno a un caso (ndic
Super-Diseminadores. Tras el control del brote a mediados de 2003, han aparecidc
muchos de ellos a la manipulacidn del virus en laboratorios de investigacidén. Los Gltinm
notificados por China en abril de 2004,

[] 1: &An R Acad Mac Med (Madrj. 2004;121(2):263-88,

[Severe acute respiratery syndrome and avian flu]
[Article in Spanish]

Eiros Bouza JM.

Centro Macional de Microbiologia, Instituto de Salud "Carlas 111", Ministerio de
Sanidad ¥y Consuma,

Severe acute respiratory syndrome (SARS) s a new disease that
caused large ourbreaks in several countries in the first half of 2003,
resulting in infection in more than 8.000 people and more than 200
deaths. The disease ariginated in southern China and a novel
coronavirus (SARS Cov) has been implicated as the causative arganism.
We present an overview of the etiology, clinical presentation and
diagnosis, based on the current state of knowledge derved from
published studies and our experience in the Mational Microbiology
Centre. Influenza is a zoonosis, This appreciation of influenza
ecologyfacilitated recognition of the HSMN1 'bird flu' incident in Hong

I o o e sem A I 1™ e g a gl —d gy o o g o] o g ] A L e e pem b o n op § o g e g o g ] g
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SARS CORONAVIRUS 2,
LA VISION DE UNOS VIROLOGOS

RAUL ORTIZ DE LEJARAZU, IVAN SANZ Y JOSE MARIA EIROS
[Centro Nacional de Gripe de Valladolid]

n 1918, hace poco mas de un siglo, en
Fort Riley, Kansas, el mundo se enfren-
t6 a la mal llamada pandemia de Gripe
Espafiola; uno de los mayores desastres
sanitarios de los que se tiene recuerdo. Su re-
sultado es conocido: mas de 50 millones de
muertos en el mundo que en aquel momento
contaba sus muertos, y casi cien millones segtin
otras estimaciones mas aproximadas. Un tercio
de la poblacion mundial afectado en tres ondas
epidémicas, de las cuales la segunda result6 de-
vastadora con secuelas de dolor y muerte que
aun se recuerdan.
Nada de eso pasara en la pandemia actual
por SARSCov2 en el mundo civilizado. Aun-

aue en estos momentos. sunerando va los cinco

Tablal. Evolucién de acontecimientos en la pandemia de SARSCoV2

* 31/12/2019: comunicaciéon de 27 neumonias en Wuhan (OMS)
* 07/01/2020: Identificacién del SARS-CoV-2 (China)

* 12/01/2020: Publicacién de su secuencia genética

* 30/01/2020: Declaracion de la 6° ESPIl (OMS)

* 11/03/2020: Declaracion de la Alerta Pandémica (OMS)

a ser como una gripe estacional, se ha conver-
tido en un tsunami infeccioso que a la hora
de redactar este articulo ha matado a mas de
350.000 personas entre 5.500.000 personas
confirmadas por PCR en todo el mundo, lo
que supone un 6,5% de mortalidad, lejos de
lo comunicado y trasmitido por medios y «ex-
pertos» a partir de las primeras informaciones
nrocedentes de China. A pesar de la declara-
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SARS-CoV-2...emergente, en periodo postpandémico

7 coronavirus han infectado con “éxito” a los humanos:

La espicula S es la diana de anticuerpos neutralizantes para todos ellos
4 Coronavirus endémicos (infectan a humanos desde hace siglos)
2 Coronavirus epidémicos (han saltado de especie en el siglo XXI)

1 Coronavirus pandémico (el de mayor similitud al SARS-CoV de 2002)

22‘{)\E JLF963 S
I EXK KX

-CoV SARS:CoV-2

Y Merbecovirus Sarbecovirus
Alphacoronavirus Betacoronavirus

El SARS-CoV-2 tiene un 80% similitud genética con SARS-CoV y 50% con MERS-CoV.

Ortiz de Lejarazu R, Sanz I. Infeccion por coronavirus. Covid-19. En Medicina de la Adolescencia Atencion Integral. 32 Ed. 2020. ISBN 978-84-17844-38-7
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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Estructura del SARS-CoV-2

Proteina S (espicula): Unién al receptor celular ACE2. Se escinde en S1y S2 por
proteasas celulares del huésped tipo furina (TMPRSS2).Restriccion del rango de
huéspedes. Unico sarbecovirus con una zona de escision proteolitica.

Proteina E: Proteina transmembranaria, canal idnico, patogénesis. Pocas unidades.
Replicacion fases iniciales.

Proteina M: la mas abundante, dimero conformacional que rodea el virién, union a la NP.
Ag bastante conservado, menos inmunodominante.

NP nucleoproteinay ARN monocatenario no segmentado de polaridad +. Inicia
directamente la trascripcion a poliproteinas y otras proteinas accesorias. 29891
nucleétidos que codifican 9860 aminoé&cidos.

Proteinas no Estructurales: Actividad bifuncional. Inmunidad innata y sefializacion
intracelular.

Nsp1l4: Actividad ExoNucleasa.

RNA-polimerasa (nspl2) y Proteasa (no estructurales).

JM Parks, JC Smith. N Engl J Med 2020;382:2261-2264
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SARS-CoV-2...Genoma

« Sibien el SARS-CoV-2 cada vez que realiza un proceso de replicacion intracelular sufre mutaciones, la
estabilidad de su secuencia es superior a otros ribovirus, debido a que dispone de un mecanismo intrinseco de
correccion de errores...

The SARS-CoV-2 Genome

| ———r L. | B

ORF1a protein ORF1b protein Spike protein EM N

« Se basa en una proteina codificada en la ORF1lab denominada nspl4 (ExoN) con actividad 3'-5' exonucleasa
gue mantiene la estabilidad del genoma virico minimizando las modificaciones, por lo que los coronavirus en
general estan acumulando mutaciones mucho mas lentamente que otros virus ARN.

« Aun asi, la variacion genomica referida a genomas completos, situada en el espacio y en el tiempo, permite
analizar la cadena de transmision de los aislados...
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Fundamentos virologicos del SARS-CoV-2 (1/3)

El estudio de la evolucion del SARS-CoV-2 para
identificar con agilidad la existencia de sustituciones, inserciones o deleciones que
puedan inducir un cambio en el comportamiento virico es una tarea esencial

para el seguimiento de la circulacion virica y el manejo clinico y el abordaje de su prevencién con 5
objetivos

1.-Describir las modificaciones fenotipicas que le confieren mayor capacidad de transmision.

2.-Determinar su poder patégeno en términos de gravedad.

Figura5. Evolucion de las variantes de SARS-CoV-2 entre las semanas 1 de 2021 a1 de 2023 (04.01.2021 a

3.-Delimitar la interferencia en la respuesta inmunitaria. R

0

1=}

-4

4.-Evaluar si conlleva algun tipo de alteraciéon en la utilizacion de pruebas diagnosticas.

Porcentaje de cada tipo de variante

5.-Establecer su repercusion en el tratamiento.

W Alla ®Beta ¥ Gamma W Delta @Epsilon ® Zeta ®Eta @lota @ Kappa ® Lambda ® Mu ® Omicron ® Otra variante

Eiros JM, Herndndez M. The evolution of SARS-CoV-2 variants and their clinical and healthcare implications. Rev Clin Esp (Barc). 2022; 222: 414-416.
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Fundamentos virologicos del SARS-CoV-2 (2/3)

La Amenaza de la Proxima Pandemia. Caracterizacion de Virus

La descripcion temporal en diferentes zonas geograficas de las
mutaciones del virus puede contribuir a monitorizar su propagacion PERSPECTIVAS
y a delimitar las posibles vias y la dinamica de transmision.

GISAID: INICIATIVA INTERNACIONAL PARA COMPARTIR
DATOS GENOMICOS DEL VIRUS DE LA GRIPE Y DEL SARS-CoV-2

Marta Hernandez

Resulta factible reconstruir la historia evolutiva de un patoégeno Lubosoiod Micobicogiay Bioogia Mokl nstingo Tecokigioo Agrio de il y Lo, Vol Espaa
mediante estudios filogenéticos y filodinamicos e Gt ot

Servicio de Cardsologia. Hospatal Climaco Universstano de Valladohd. Valladohd. Espadia

David Abad
Laboratono de Microbiodogia v Biologia Molecular. Instituto Tecoolémeo Agrano de Castilla ¥ Leda. Valladolid. Espadia

Generan una informacion que sirve
para orientar la respuesta sanitaria frente

José Maria Eiros
Senvicio de Microbsologia v Parasstologia. Hospatal Universatano del Rio Hortega. Valladold. Espadia

Diagnosticode Sars-CoV-2. g

a los brotes epidemicos y a las pandemias, | Secuenciacion Masiva. Procedimiento

bopsNastic setworkincow. 2019

donde la secuenciacion masiva y la bioinformatica
se erigen como elementos indispensables de estudio.

Hernandez M, Garcia Moran E, Abad D, Eiros JM. Rev Esp Salud Publica 2021
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Recomendaciones frente a SARS-CoV-2 Fundamentos virologicos del SARS-CoV-2

Circulacion de las variantes

. %‘ 1se1p;'»embre de zl?czo aparec'\(} la Va}[”a(;'tep'nglesa” alfa’ = Alpha = Delta = Omicron BA.1 = Omicron BA2.12.1 = Omicron BA.5
ue se calificd como “Variante de Preocupacion i : 212 :
(“Variant gf Concern”, VOC) el 18 de diciembre dep2020. variante - . Btz m Gamma = Omicton BA2 = Omicion BA4  charics Manufactuing Conditons
- En mayo de 2020 se detecto la variante “sudafricana”, “beta”, 100/

“B.1.351” calificada como VOC el 14 enero 2021,

. En octubre 2020 se comunico la primera
“‘B.1.617.2", que se calific6 como VOC el 6 de mayo de 2021.

~
[$)]

. A estas tres VOC cabe afnadir la denominada variante
(detectada de forma pionera el 6 de
enero de 2021) con una menor difusién global, la Gnica que ha
tenido origen fuera de paises de influencia britanica.

]
(6]

«  Ellinaje sudafricano “omicron” “B.1. 1.529” detectado el 9

Porcentaje de circulacion de las Variantes
w
(=

noviembre de 2021, se ha convertido en el protagonista actual 0! -

1 . . | . .

(1) o _ Feb Apr Jun Aug Oct Dec Feb Apr Jun Aug
« Actualmente tras el sublinaje BA.5dy llegan otras variantes de 2021 2021 2021 2021 2021 2021 2022 2022 2022 2022

preocupacion predominantes ...XBB.1.5

« ...seguimos en abril de 2024 Mes del aislamiento viral

1.-Eiros JM, Hernandez M. The evolution of SARS-CoV-2 variants and their clinical and healthcare implications. Rev Clin Esp
(Barc). 2022; 222: 414-416. 2.- Swanson KA. Presented at: Vaccines and Related Biological Products Advisory Committee
Meeting; 28 June 2022. Available at: Pfizer/BioNTech COVID-19 Omicron-modified Bivalent vaccine candidate (cdc.gov) Accessed
24 November 2022

delta

=== Gmicron BA.1

omicron BA.2
omicron BA.2.12.1

=== Omicron BA.4
=== omicron BA.5
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«Es facil que vayamos
a un modelo

de vacunacion del
covid plurianual»

José MariaEiros Bouza
Catedratico de Microbiologia enla UVA
y jefe del Servicio en el Rio Hortega

Dos anos después

de que la OMS declarara
la pandemia, el experto
microbidlogo analiza

el futuro de la covid

ANA SANTIAGO

vaLLapoLiD. El doctor José Maria
Eiros Bouza, jefe del Servicio de Mi-
crobiologia del Rio Hortega, anali-
za la evolucién de la pandemia y
anticipa lo que puede ocurrir.
—¢El nuevo peligro esta en una
variente, qué las motiva?

—Los virus poseen genomas pe-
quenos, la central de inteligencia
—explica—, adoptan tiempos de ge-
neracion cortos y, al menos en el
caso de los virus con acido ribonu-
cleico (ARN) en su genoma, se en-
cuentran dotados de enzimas de
replicacién —mecanismos de co-
rreccién— que son propensos a co-
meter errores. En consecuencia,
evolucionan mucho mas rapida-
mente gue otros organismos, lo cual
proporciona oportunidades inicas
para estudiar los cambios de las
poblaciones de virus circulantes.
El estudio de la evolucion del SARS-
CoV-2 para identificar con agilidad
la existencia de modificaciones en
su genoma, que puedan inducir un
cambio en el comportamiento vi-
rico, es una tarea esencial para el
seguimiento de la pandemiay sus
consecuencias para el manejo cli-

nicoy el abordaje de su prevencion.
—¢Cuadles son las consecuencias?
—Es importante primero describir
las modificaciones que le confie-
ren mayor capacidad de transmi-
sion. En segundo lugar, es preci-
so determinar su poder patéogeno
en términos de gravedad. En ter-
cer lugar, ver cémo interfiere con
la respuesta inmunitaria, tanto por
infeccion natural como por las va-
cunas. Y en cuarto lugar, evaluar
si afectan a las pruebas de detec-
cién. Finalmente cabe establecer
su repercusion en el tratamiento
a los infectados.

—<cCuando acabara la pandemia?
—Cuando su impacto sea soporta-
ble en términos de infecciones,
ingresos y muertes, cuando lo ten-
gamos asumido y en la medida
que el virus se haga endémico y
se estacionalice como han hecho
otros coronavirus. Desde la Mi-
crobiologia podemos prestar un
servicio sencillo pero muy valido.
Es una especialidad modesta pero
muy objetiva. Monitorizamos in-
dicadores muy simples que nos
permiten conocer tendencias.
Ahora estamos en franco descen-
so, pero tenemos incertidumbre,
no sabemos cuando pueden apa-
recer brotes mas o menos locali-
zados.

—cEstamos en el final?

—Creo que puede resurgir alguna
actividad concreta, pero tras dos
anos de pandemia la inmunidad

El doctor Eiros Bouza, en la Facultad de Medicina de Valladolid. r. siMEneZ

PREVENCION

«Las mascarillas
podrian revisitarnos
en las temporadas
invernales, de forma
estacional»

de la poblacion ha ido creciendo
de forma natural o por las vacu-
nas. Es un efecto protector y difi-
culta la transmision del virus. Pue-
de que las variantes perjudiquen
al virus o bien que favorezcan su
difusién a segmentos virgenes,
que no han tenido contacto, como
los ninos y las nuevas generacio-
nes ,como pasa con la gripe. Ha-
bria que disenar estrategias de
prevencion mantenidas, igual va-
mos a un modelo de vacunacién
plurianual.

—cEsta preparada Espana para
nuevas crisis? Sin industria de

DEPENDENCIA

«Necesitamos
un sistema
de produccion y
distribucion de
farmacos y vacunas»

vacunas ni de farmacos...

—Nunca habiamos hecho un simu-
lacro de atender una pandemia. Y
hemos reconocido reiteradamen-
te que no vimos venir esto. En esta
pandemia se ha hecho un gran es-
fuerzo en la respuesta y hay que
alabarlo, pero aun asi los profe-
sionales arrastran agotamientoy
se han perdido muchas vidas. De-
beriamos proveernos de un siste-
ma de producciéon de farmacosy
vacunas, de distribucion y logisti-
ca. Se ha visto que lo necesitamos.
—Hay confusién entre patologias
respiratorias al ser similares sus

Domingo 13.03.22
EL NORTE DE CASTILLA

sintomas. ;Cémo afrontarlo?
—Seria muy deseable potenciar el
diagnostico microbiolégico de ma-
nera sindromica, que ante un cua-
dro respiratorio los médicos de
Familia y pediatras pudieran te-
ner disponibilidad para identifi-
car los grandes agentes. Saber si
es gripe A como ahora, que ya cir-
cula bien, covid, sincitial, rinovi-
rus... Permitiria implantar el tra-
tamiento adecuado y evitar, por
ejemplo, el uso inadecuado de los
antibiéticos. Un buen diagnésti-
co virico minimiza su uso.
—cPasara el covid a vigilarse como
la gripe?

—Hay una buena tradiciéon en la vi-
gilancia de infecciones respirato-
rias en la red centinela de la co-
munidad. El covid sera un virus
mas y habra que vigilarlo con to-
dos los demas respiratorios.
—Pero la vigilancia centinela que
va se hace ahora mismo arroja
una incidencia muy inferior a la
del control actual.

—Porque la red recoge lo que se ve
en determinadas zonas de salud.
Subestima lo que hay porque es
centinela, un sistema vigia. Tre-
mendamente util porque permi-
te conocer las tendencias, los lu-
gares... Ademas de a Salud Publi-
ca, también rinde un excelente
servicio a Asistencia Sanitaria si
se une a la ya existente monitori-
zacion de los casos clinicos, de
las complicaciones, de los que in-
gresan. La Red Centinela indica
casos y zonas, la tendencia y lue-
go se etiquetan los virus.

—¢Es momento de perder de vis-
ta las mascarillas en interiores?
—En nuestra mentalidad occiden-
tal su uso nos parecia extrano,
pero se ha demostrado como bue-
no. Creo que pueden revisitarnos
en algunas temporadas inverna-
les de actividad de virus respira-
torios endémicos, estacionales.
Preferiria ser cauto pero, al igual
que los paises orientales adoptan
estos comportamientos en el
transporte publico, es habitual
verlo en el metro de Tokio por
ejemplo, pudiera implantarse en
Espana, en Europa.
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Recomendaciones frente a SARS-CoV-2

Recomendaciones de vacunacion frente a gripe y COVID-19 en la
temporada 2023-2024 en Espafa. Actualizacion.

Aprobado por la Comision de Salud Publica el 12 de septiembre de 2023.
Elaborado por la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones.

1. Introduccion

Anualmente, se establecen las recomendaciones de vacunacioén frente a gripe en otofo-invierno en
aquellos grupos de poblaciéon con mayor riesgo de complicaciones en caso de padecer la infeccidon
por gripe y en las personas que pueden transmitir la enfermedad a otras que tienen un alto riesgo de
complicaciones. Desde la temporada 2021-2022, la vacunacion frente a gripe ha coincidido con la
vacunacion frente a COVID-19.

El objetivo de la vacunacion frente a gripe y frente a COVID-19 es reforzar la protecciéon de las
personas mas vulnerables y del personal sanitario y sociosanitario para reducir la morbimortalidad y
el impacto de estas enfermedades sobre la capacidad de la atencidn sanitaria y sociosanitaria.

Teniendo en cuenta la situacidn epidemioldgica actual de COVID-19, se recomienda la vacunacion
durante la temporada de otono-invierno (2023-2024) a los grupos de poblacion diana que se
especifican a continuacion.



2. Grupos de poblacién diana para la vacunacion estacional frente a gripe y
COVID-19

a) Vacunacion frente a gripe y COVID-19

Se recomienda la administracion de vacunacion frente a gripe y COVID-19 en la temporada 2023-
2024 a los siguientes grupos de poblacion:

A. Por el mayor riesgo de complicaciones o cuadros graves en caso de padecer estas infecciones:
1. Personas de 60 afios o mas.

2. Personas de 5 anos o mas internas en centros de discapacidad y residencias de mayores, asi
como otras personas institucionalizadas de manera prolongada y residentes en instituciones
cerradas.

3. Personas menores de 60 afios de edad con las siguientes condiciones de riesgo:

= diabetes mellitus y sindrome de Cushing
= obesidad modrbida (indice de masa corporal 240 en adultos, 235 en adolescentes o 23 DS
en la infancia)
[- enfermedades crdnicas cardiovasculares, neuroldgicas o respiratorias, incluyendo ]

displasia bronco-pulmonar, fibrosis quistica y asma
= enfermedad renal crénica y sindrome nefrético
= hemoglobinopatias y anemias o hemofilia, otros trastornos de la coagulacion y trastornos
hemorragicos crénicos, asi como receptores de hemoderivados y transfusiones multiples
= asplenia o disfuncion esplénica grave
= enfermedad hepatica crdnica, incluyendo alcoholismo crénico
= enfermedades neuromusculares graves




Vacunacion del Paciente Respiratorio
Recomendaciones frente a SARS-CoV-2

€COC

EUROPEAN MEDICINES AGENCY m DISEAGE PREVENTION.
S ( EN C M E DI ( NES EALTH AMD CONTROL

El 6 de junio de 2023, la Agencia Europea del Medicamento (EMA) y el Centro Europeo para la Prevencion y
Control de Enfermedades (ECDC)

Publicaron una declaracion conjunta sobre la actualizacion de la composicion de las vacunas frente a COVID-
19 para las nuevas variantes del virus SARS-CoV-2.

En ella recomiendan que las vacunas a administrar en la proxima temporada 2023-2024 sean monovalentes
frente a la subvariante XBB de la cepa dmicron, preferiblemente XBB.1.5, que asegure proteccion frente a las
cepas circulantes de SARS-CoV-2 .

Estas vacunas se podran administrar independientemente del estado vacunal previo

ECDC-EMA statement on updating COVID-19 vaccines composition for new SARS-CoV-2 virus variants. European Center for Disease Prevention and Control - European Medicines Agency; 2023
jul. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/ecdc-ema-statement-updating-covid-19-vaccines-composition-newsars-cov-2-virus-variants_en.pdf



Vacunacion del Paciente Respiratorio
Recomendaciones frente a SARS-CoV-2

Las autoridades regulatorias mundiales reconocen que

Vacunas bivalentes y monovalentes frente a distintas variantes de émicron de ARNm (Comirnaty y Spikevax),

Vacunas de vectores de adenovirus (Vaxzevria y Jcovden -vacuna de Janssen-)

Vacunas de proteinas recombinantes (Nuvaxovid, Vidprevtyn beta),

Ofrecen proteccion frente a la enfermedad grave, la hospitalizacion y el fallecimiento.

Sin embargo, esta proteccion frente al virus disminuye con el tiempo a medida que surgen nuevas variantes de
SARS-CoV-2 y que la inmunidad va decayendo.



Vacunacion del Paciente Respiratorio
Recomendaciones frente a SARS-CoV-2

En abril de 2023, se autorizo en la Unidn Europea la vacuna de proteinas recombinantes Bimervax
(HIPRA), para su utilizacibn como dosis de recuerdo en personas de 16 y mas afnos que hubieran
recibido previamente una vacuna de ARNm frente a COVID-19.

Es una vacuna de proteina S de las variantes alfa y beta de SARS-CoV-2 con adyuvante SQBAS5 .

Ha demostrado capacidad de neutralizacion frente a cepas SARS-CoV-2 beta, delta, micron BA.1y
XBB.1.5.

En Espanfa, en abril de 2024 existe disponibilidad de las siguientes vacunas:
Comirnaty original/6micron BA.4-5; Comirnaty 6micron XBB.1.5
Spikevax original/6micron BA.1; Spikevax original/6micron BA.4- 5

y Bimervax.
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Vacunas de ARN...algunos mensajes
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Un estudio publicado en enero
de 2024 y liderado por un
grupo del Centro de la Gripe de
la OMS de Valladolid revela que

- la vacunacion en aquellos
pacientes que han pasado el
COVID-19 reduce el riesgo de
reinfeccion en comparacion con
aquellos que no se vacunan

746 pacientes con historia de
reinfeccion por COVID-19
(poblacion real entre marzo de
2020 y abril de 2022),

Para evaluar las diferencias en
el tiempo hasta la reinfeccion
(tRI) entre no vacunados,
vacunados antes de los 6 meses
y después; y comparando una,
dos o tres dosis (incompleta,
completa y régimen de refuerzo)

www._nature.com/scientificreports

scientific reports
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Impact on the time elapsed
since SARS-CoV-2 infection,
vaccination history, and number
of doses, on protection

against reinfection

Laura Sanchez-de Prada "% °, Ana Maria Martinez-Garcia®, Belén Gonzalez-Fernandez?,
Javier Gutiérrez-Ballesteros?, Silvia Rojo-Rello %23, Sonsoles Garcinuiio-Pérez?,
Alejandro Alvaro-Meca %%, Radl Ortiz De Lejarazu 2, lvan Sanz-Mufoz ** &

José M. EirosD%23.5

SARS-CoV-2 reinfections have been frequent, even among those vaccinated. The aim of this study

is to know if hybrid immunity (infection + vaccination) is affected by the moment of vaccination

and number of doses received. We conducted a retrospective study in 746 patients with a history of
COVID-19 reinfection and recovered the dates of infection and reinfection and vaccination status
(date and number of doses). To assess differences in the time to reinfection(t,,) between unvaccinated,
vaccinated before 6 months, and later; and comparing one, two or three doses (incomplete, complete
and booster regime) we performed the log-rank test of the cumulative incidence calculated as 1 minus
the Kaplan—Meier estimator. Also, an adjusted Cox-regression was performed to evaluate the risk

of reinfection in all groups. The t,;, was significantly higher in those vaccinated vs. non-vaccinated

(p <0.001). However, an early incomplete regime protects similar time than not receiving a vaccine.
Vaccination before 6 months after infection showed a lower ts compared to those vacdnated later
with the same regime (adj-p <0.001). Actually, early vaccination with complete and booster regimes
provided lower length of protection compared to vaccinating later with incomplete and complete
regime, respectively. Vaccination with complete and booster regimes significantly increases the t,,
(adj-p <0.001). Vaccination increases the time it takes for a person to become reinfected with SARS-
CoV-2. Increasing the time from infection to vaccination increases the time in which a person could

be reinfected and reduces the risk of reinfection, especially in complete and booster regimes. Those
results emphasize the role of vaccines and boosters during the pandemic and can guide strategies on
future vaccination policy.

Until mid-October 2023, the COVID-19 pandemic has been responsible for more than 770 million cases and
nearly 7 million deaths'. Different vaccine approaches against COVID-19 arrived and evolved along with the
virus through the pandemic™ . The fast vaccine development has made possible for developed countries to reach
a considerable vaccine coverage in an amazing short period of time®. However, concerns related to side effects
and changes in commercialization authorizations, have caused delays in the administration of second doses,
heterologous vaccination, and infections at the time of vaccimation. In addition, the continuous raise of variants
of concern (VOC) and their spread across the world®, have led to a variable viral immunoescape to antibodies
elicited by vaccines. Thus, viral evolution has led to breakthrough with VOCs in vaccinated populations™ ™.
Those factors have caused for some individuals to present a different immune status that has been called hybrid
immunity.

Faculty of Medicine, University of Valladolid, Valladolid, Spain_ “National Influenza Center of Valladolid, Valladolid,
Spain. Department of Microbiology and Immunology, Hospital Clinico Universitario de Valladolid, Valladalid,
Spain. ‘Department of Preventive Medicine and Public Health, Rey Juan Carlos University, Madrid, Spain_ *Centro
de Investigacién Biomédica en Red de Enfermedades Infecciosas (CIBERINFEC), Instituto de Salud Carlas W,
Madrid, Spain.  email: laura_sanchez prada@uvaes

(2024) 14:353 | https.fidoi crg10.1038/:41S98-023-50335.6 nagure portiosio




Aportaciones

El tRI fue significativamente mayor en los
vacunados frente a los no vacunados (p < 0,001).

La vacunacién con regimenes completo y de
refuerzo aumenta significativamente el tRI (p <
0,001).

La vacunacion aumenta el tiempo que tarda una
persona en reinfectarse por el SRAS-CoV-2.

Se observa un mayor reduccion del riesgo de
reinfeccidn si las dosis se ponen una vez
transcurridos 6 meses desde la infeccion.

Mientras una pauta incompleta (una dosis) reduce
un 65% el riesgo de reinfeccion, con pautas
completas (2 dosis) y booster (3 dosis) se observan
reducciones del 83 y 95 %, respectivamente.
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SARS-CoV-2 reinfections have been frequent, even among those vaccinated. The aim of this study

is to know if hybrid immunity (infection + vaccination) is affected by the moment of vaccination

and number of doses received. We conducted a retrospective study in 746 patients with a history of
COVID-19 reinfection and recovered the dates of infection and reinfection and vaccination status
(date and number of doses). To assess differences in the time to reinfection(t,,) between unvaccinated,
vaccinated before 6 months, and later; and comparing one, two or three doses (incomplete, complete
and booster regime) we performed the log-rank test of the cumulative incidence calculated as 1 minus
the Kaplan—Meier estimator. Also, an adjusted Cox-regression was performed to evaluate the risk

of reinfection in all groups. The t,, was significantly higher in those vaccinated vs. non-vaccinated

(p <0.001). However, an early incomplete regime protects similar time than not receiving a vaccine.
Vaccination before 6 months after infection showed a lower ta; compared to those vaccinated later
with the same regime (adj-p <0.001). Actually, early vaccination with complete and booster regimes
provided lower length of protection compared to vaccinating later with incomplete and complete
regime, respectively. Vaccination with complete and booster regimes significantly increases the ¢,
(adj-p <0.001). Vaccination increases the time it takes for a person to become reinfected with SARS-
CoV-2. Increasing the time from infection to vaccination increases the time in which a person could

be reinfected and reduces the risk of reinfection, especially in complete and booster regimes. Those
results emphasize the role of vaccines and boosters during the pandemic and can guide strategies on
future vaccination policy.

Unmntil mid-October 2023, the COVID-19 pandemic has been responsible for more than 770 million cases and
nearly 7 million deaths'. Different vaccine approaches against COVID-19 arrived and evolved along with the
virus through the pandemic™ ', The fast vaccine development has made possible for developed countries to reach
a considerable vaccine coverage in an amazing short period of time™. However, concerns related to side effects
and changes in commercialization authorizations, have caused delays in the administration of second doses,
heterologous vaccination, and infections at the time of vaccimation. In addition, the continuous raise of variants
of concern (VOC) and their spread across the world®, have led to a variable viral immunoescape to antibodies
elicited by vaccines. Thus, viral evolution has led to breakthrough with VOCs in vaccinated popalations™ ™.
Those factors have caused for some individuals to present a different immune status that has been called hybrid
immunity.
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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Vacuna combinada Covid-Gripe

Deriva antigénica de las cepas y variantes circulantes

Cinética de persistencia de anticuerpos m %§ ?gé

mRNA

Correlacion con la proteccion L
Respuesta por edades
Inmunidad en mucosas

viruses [mbP|

Editorial i
Novel Vaccines and Drugs That Target the Surface
Glycoproteins of Influenza Viruses, RSV, Parainfluenza Viruses,

Combinadas frente a SARS-CoV-2, Gripe...VRS, hMPV e o

Shugin Xu, Kunpeng Yang, Rose Li, and Lu Zhang from Xu, S.; Yang, K.; Li, R.; Zhang, L. mRNA
Vaccine Era—Mechanisms, Drug Platform and Clinical Prospection. Int. J. Mol. Sci. 2020, 21, 6582.
https://doi.org/10.3390/ijms21186582

https://Archivo:MRNA _vaccines_against_the_coronavirus.webm Viruses. 2022; 14: 1160.



Vacunacion del Paciente Respiratorio Vacuna combinada Covid-Gripe y Otros
Desarrollos de vacuna combinada de ARNm

Current combination pipeline

Older adults
« COVID+ flu (mRNA-1073) fully enrolled in Phase 1/2
« COVID+ flu+ RSV (MRNA-1230) in preclinical

Pediafrcs
« hMPV + PIV3 (MRNA-1653) in Phase 1
¢ RSV + hMPV (MRNA-1365) in preclinical

https://www.modernatx.com/en-US/research/product-pipeline
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Se persigue ...proteccion una sola pauta vacunal frente a ...

COVID vaccine Flu vaccine RSV vaccine Adult pan-respiratory vaccine
MRNA-1273 mRNA-1010 MRNA-1345 MRNA-1230

Ve ?

1. Moderna. https://s29.g4cdn.com/435878511/files/doc_events/2023/Apr/11/vaccines-day-2023-04-11-23-final-website-version.pdf
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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Virus Respiratorios Familia Paramyxoviriadae

Subfamilia Paramyxovirinae
Respirovirus ( Parainfluenza 1y 3)
Rubulavirus ( Parainfluenza 2 y 4; Parotiditis )

Morbillivirus ( Sarampion )
Henipavirus ( Hendra; Nipah )

Subfamilia Pneumovirinae
Pneumovirus
Virus respiratorio sincitial ( hRSV. Linajes Ay B)

Metapneumovirus
Avian Pneumovirus (APV)
Metapneumovirus humano ( h(MPV )



Virus Respiratorio Sincitial
Las fases iniciales de la infeccion vienen propiciadas por dos glucoproteinas de superficie?

F: proteina de fusidn superficial La proteina F también media la fusion entre las
* Esencial para la entrada células infectadas y otras células, formando grandes
«— delvirus?3? niicleos de células denominados sincitios®
* Media la fusion entre la
envoltura viral y las células @ @
epiteliales de las vias (@, (@ @ O
respiratorias® 0 .
« Altamente conservada entre Sincitio
VRS-Ay VRS-B®
Existen dos subgrupos antigénicos del VRS:
G: glucoproteina de union o Las variaciones en la proteina G
* Muy glicosilada? sS4 ige  explican gran parte de las
Virus de la familia Preumoviridael * Se dirig? alas G_élula_s ciliadas Hype® g vdiferteni::if.ls2 ggtigénicas entre estos
de las vias respiratorias? subgrupos

« Variable entre
VRS-A y VRS-B®

1_Rima B, Collins P. Easton &, Fouchier R, Kurath G, Lamb RA, et zl. ICTV virus tmxonomy profile: Pneumaoviridae. | Gen Viral [Internet). 2017 [citado «] 16 de enero de 2024]98(12):2912-3. Disponible en: https://pubmed nchi_nlm.nikugov/290E7278/2. Mclellan 15, Ray WC, Peeples ME. Structure and function
of respiratory syncytial virnes surface giycoproteins. En: Current Topics in Microbiology and Immunology. Berin, Heidelberg- Springer Berlin Heidelberg 2013, p. 83-104. 3. Graham B5, Modjarrad K. Mclellan J5. Novel antigens for R5Y vaccines. Curr Opin Immaunel [Internet]. 2015 [citado el 15 de enero de
2024);35:30-8. Disponible en: https://pubmed.nchi.nim._nih. gow/2 6070108, 4. Tian J, Huang K, Krishnan 5, Svabek C, RBowe DC, Brewsh Y, £t al. RAGE inhibits human respiratory syncytial vires syncytium formation by interfering with F-protein function. ] Gen Virol [Imternet]. 2013 [citado 2] 16 de enero de
2024);94{8]:1691-700. Disponible en: hittps:/fpubmed.nchi.nlm.nih. gow/23559480/5. Battles MB. Mclellan 15. Respiratory synoytial virus entry and how to block it. Nat Rev Micobiol [Internet]. 2019 [citade el 16 de enero de 2024];17(4):233-45. Disponible en: https://pubmed.nchi.nlm.nih.goy 307233017 6.
Mejizs A, Rodriguez-Fernandez R, Oliva 5, Peeples ME. Ramilo 0. The journey to a respirstory synoytial virus vaccine. Ann Allergy Asthma Immunol [Intermet]. 2020 [citedo e 16 de enero de 2024];125{1): 36—46. Dizponible en: hitps://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov /322171577
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ABSTRACT

The properties of the main surface proteins and the viral
cycle of the respiratory syncytial virus (RSV) make it an attrac-
tive pathogen from the perspectwe of microbiology. The virus

L < T 1 e D T T T .

D T T T N P

microbiologia. El virus debe su nombre a la forma en que in-
fecta las células, lo que le permite producir sincicios, que per-
miten que el material genético del virus se desplace a través de
las células sin tener que liberar descendientes virales al exterior
celular, lo que reduce la identificacion por parte del sistema in-
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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Virus Respiratorio Sincitial. HCU de Valladolid
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Mean duration: 5
months
ND: no data

ORTIZ DE LEJARAZU R, ROJO S, BERMEJO J, ALMANSA R, SOLIS P, TAMAMES S, VEGA T, CASTRODEZA J, EIROS JM. Tendencia 'y
estacionalidad del VRS en Valladolid. Periodo 1993-2010. Acta Pediatr Espaiola 2012; 70: 313-320.
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Virus Respiratorio Sincitial
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Vacunacion del Paciente Respiratorio
Vacunacion Frente a Virus Respiratorio Sincitial (VRS)
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Otros Virus que pueden originar cuadros Respiratorios

Adenovirus

Entre la familia Herpesviridae

Virus herpes virus simplex 1y 2,
Virus varicela-zoster (VV2),

Citomegalovirus (CMV)
Virus Epstein-Barr
Herpesvirus Humano 6

G confimed global cases MERS-Cc % & Redondoviridae, a Famiy of Sme X 4

Anellovirus
Redondovirus

Diversos Enterovirus
Rinovirus
Coronavirus—>

¢ a ncbi.nlm.nih.gov/pubmedy?term=Redondavirus

0 Adlicaciones @) Nuevapestaiz & ACCESO DIRECTO A, @ Google+: comparte.. & httpy/wwwgoogle.. (& Google

& NCBI Resources ™ HowTo @

PUblme"-gw PubMed v | Redondovirus w
Vs Natorl Loy o Mecicre Create RSS Createalert Advanced
Format: Abstract Sendto~

Full text links
el Host Microbe. 2019 May &25(3):718-729.24. dai: 10.1016].chom.2019.04.001.

Redondoviridae, a Family of Small, Circular DNA Viruses of the Human Qro-Respiratory Tract @ L
Associated with Periodontitis and Critical llness.

Abbas AA" TaylorLJ', Dathard MI2, Leiby JS" Fitzgerald AS2. Khatio LA% Collman RG®, Bushman FD* Save items
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