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¢, CoOmo se
la MALARIA?
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Es factible desarrollar una vacuna contra la malaria?

*Adquisicion de inmunidad natural en las zonas endémicas (relacion del riesgo de
malaria con la edad)

*Evidencia de inmunidad pasiva frente a la malaria

*Proteccion adquirida post vacunacion con esporozoitos irradiados

sDatos de eficacia en humanos de vacunas candidatas antimalaricas experimentales

¢ Y por gué no disponemos todavia de una vacuna?

*Enorme complejidad del parasito (variacion antigénica a traveés de su ciclo vital)
«Conocimiento insuficiente de como se adquiere la inmunidad frente a la malaria
*Modelos animales inapropriados

¢, ES necesaria una vacuna antimalarica?

sHistoricamente, las vacunas han sido las mejores herramientas de salud publica, y
pueden ser facilmente implementables a través de los mecanismos de acceso universal
poblacional existentes

sLas herramientas de control son buenas pero insuficientes y han de ser mejoradas
*Una vacuna (ademas de las herramientas ya existentes) — elemento clave para el
control de la malaria




Ciclo vital del parasito y su relacion con los diferentes tipos de vacunas
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¢, Donde estamos actualmente ?

> 100 conceptos de vacunas candidatas

 >50% basadas en solo 3 antigenos:
— CSP
— AMA1
— MSP

e Diferentes candidatos en distintas fases de
desarrollo: RTS,S/AS02 es la mas avanzada




Principales
dificultades

Falta de indicadores inmunologicos gque se
correlacionen con proteccion

Ensayos fase lla suboptimos: ¢como decidir llevar
un antigeno a una fase de desarrollo clinico?

Complejidad logistica de los ensayos

~alta de capacidad en paises endémicos para
levar a cabo ensayos clinicos

Desarrollo completo de una vacuna muy caro y
argo
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MALOS55 — El ensayo clinico
multicentrico de fase lli
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11 centros participantes
en 7 paises africanos



ResSuitados .

Eficacia RTS,S frente a malaria clinica en el
L i
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Months since 14 Days after Dose 3

Proportion of Participants with Malaria

Mo. at Risk
RTS,S/AS01 2830 2602 2279 1885 698
Control vaccine 1466 1137 a09 712 274

Durante los 1leros 12 meses de seguimiento, reduccion de la malaria clinica en un 55.8%
(97.5% IC, 50.6 to 60.4)

La eficacia no fue constante durante todo el tiempo, siendo mayor en el periodo post
vacunal inmediato y disminuyendo progresivamente

La eficacia frente a episodios de malaria grave: 47.3% (95% Cl, 22.4 to 64.2)



Resumen de los primeros resultados

La vacuna RTS,S redujo la malaria clinica y la malaria
grave en cerca de un 50% en ninos con edades entre los 5-
17 meses durante los primeros 12 meses post-vacunancion

La eficiacia es altamente significativa y consistente en
todos los analisis

La vacuna RTS,S ha demostrado tener un perfil de

seguridad aceptable

El estudio continda ciego, y generara mas datos durante los
proximos 3 anos, fundamentales para evaluar la duracion
de la proteccion y sobre todo su seguridad

The RTS,S Clinical Trials Partnership. NEJM 2011; 365: 1863-1875




conclusiones finales

e Estamos cada vez mas cerca de convertir en
realidad una vacuna efectiva

* Si el proceso sigue su curso, esta vacuna sera
una realidad antes del 2015

* El coste de esta vacuna sera esencial. No
debemos olvidar que los paises que mas la
necesitan son los mas pobres del mundo




