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Νέα εμβόλια υπό ανάπτυξη

❖ Eμβόλια για βακτήρια

✓ Στρεπτόκοκκος ομάδας Β



▪ Στρεπτόκοκκος ομάδας Β κύριο αίτιο πρώιμης και όψιμης νεογνικής 
σηψαιμίας και μηνιγγίτιδας

▪ Έλεγχος εγκύων στον 3ο τρίμηνο κύησης και χορήγηση αντιβιοτικών κατά τον 
τοκετό μείωσαν την επίπτωση

▪ Αλλά:  

▪ Πλημμελής έλεγχος στις ανεπτυγμένες χώρες- Δεν γίνεται στις αναπτυσσόμενες 

▪ Αύξηση αντοχής στα αντιμικροβιακά

▪ Αλλαγή μικροβιώματος

▪ Δεν προστατεύει από την όψιμη νεογνική σηψαιμία
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Lancet Aug 2016



Εμβόλιο για Στρεπτόκοκκο ομάδας Β 

▪ Πολυσακχαριτική κάψα που δεν 
είναι πολύ ανοσογόνος

▪ 5 ορότυποι (Ia, Ib, II, III, and V) 
προκαλούν το 97% της διεισδυτικής 
νόσου παγκοσμίως
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Lin et al Clin Exp Vacc Res 2018, Lancet Aug 2016



▪ Συζευγμένοι  πολυσακχαρίτες 
Ia, Ib, and III με CRM197
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CID 2017 Nov

Lancet April 2016



Εμβόλιο για Group B σε εγκύους- κινητική αντισωμάτων σε βρέφη 

➢295 βρέφη στη μελέτη

▪ Βρέφη που οι μητέρες του εμβολιάστηκαν για GBS, είχαν σημαντικά υψηλότερα 
αντισώματα σε όλες τις μέρες ελέγχου

➢Κινητική αντισωμάτων  σε σύγκριση με επίπεδα γέννησης

Mέρα 43: 41%–61% 

Μέρα 91: 26-76%

➢Επίδραση σε άλλα εμβόλια

▪ Diphtheria: μέρα 127 ≥95% προστατευτικούς τίτλους

▪ PCV13 pneumococcal serotypes: μέρα 301  ≥91% προστατευτικούς τίτλους

▪ Eξαίρεση ορότυπος 14 που είχε χαμηλότερες συγκεντρώσεις σε σύγκριση με
placebo
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❖ Eμβόλια για βακτήρια

✓ Στρεπτόκοκκος ομάδας Β

✓ Χρυσίζων σταφυλόκοκκος



S. aureus- Χρυσίζων σταφυλόκοκκος

❖Σημαντική νοσηρότητα και θνητότητα παγκοσμίως

❖Από απλές λοιμώξεις δέρματος έως διεισδυτικές λοιμώξεις και 
σηψαιμία

❖Από τις ενδονοσοκομειακές λοιμώξεις σε Ευρώπη και ΗΠΑ 15-20%

❖Συχνές μετεγχειρητικές λοιμώξεις και σε ξένα σώματα

❖Αυξημένη αντοχή σε αντιμικροβιακά

❖Αρκετά εμβόλια έχουν αποτύχει σε πρώιμη φάση ανάπτυξης
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Parker Virulence 2018, Chang et al Hum Vacc 2017



➢Εμβόλιο με 4 συστατικά:

➢Πολυσακχαρίτες από ορότυπους 5 και 8 (CP5 and CP8) συζευγμένοι με CRM197

➢Aνασυνδυασμένη επιφανειακή πρωτεΐνη , clumping factor A (ClfA)

➢Aνασυνδυασμένη πρωτεΐνη P305A [rP305A]), λιποπρωτείνη που συμμετέχει στη 
μεταφορά Mn  (lipoprotein manganese transporter C (MntC)

Vaccine 2017



➢Άτομα 18-64 ετών

➢1 δόση εμβολίου σε διαφορετικές δοσολογίες συστατικών: 454

➢Placebo: 112

Vaccine 2017



Εμβόλιο για S. aureus

➢Χωρίς σημαντικές 
ανεπιθύμητες 

ενέργειες

➢Ανοσογόνο και για τα 
4 συστατικά

Vaccine 2017



Εμβόλιο για S. aureus

➢Καλή κινητική αντισωμάτων

Vaccine 2017



▪ Τα αντισώματα που 
παράγονται είναι 
λειτουργικά σε 
εργαστηριακές μεθόδους
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Vaccine 2017



Νέα εμβόλια υπό ανάπτυξη

❖ Eμβόλια για βακτήρια

✓ Στρεπτόκοκκος ομάδας Β

✓ Χρυσίζων σταφυλόκοκκος

✓ Σαλμονέλλα τύφου



➢Ο τυφοειδής πυρετός προκαλείται από την Salmonella enterica serovar Typhi 

➢ Υπολογίζονται  παγκοσμίως 20 εκ λοιμώξεις και 200.000 θάνατοι/έτος (θνητότητα 1-3%)

➢Παράγοντες κινδύνου:  Κακή υγιεινή, μολυσμένο φαγητό και νερό

➢Τα παιδιά η πιο ευαίσθητη ηλικιακή ομάδα

➢ Η χρήση αντιμικροβιακών αυξάνει δραματικά την αντοχή

➢Υπάρχοντα εμβόλια δεν είναι ανοσογόνα ή δεν μπορούν να χορηγηθούν σε μικρά παιδιά  
(παρεντερικό -Vi capsular polysaccharide vaccine) (ζων εξασθενημένο, Ty21a)

➢WHO προ-ενέκρινε το 1ο συζευγμένο εμβόλιο για τυφοειδή πυρετό (Typbar TCV, 
manufactured by Bharat Biotech, India)
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Lancet 28 Sept 2017Lancet 13 January 2018



➢112 Ενήλικες 18-60 ετών σε μελέτη τυχαιοποιημένη τυφλή για τον 
παρατηρητή και τον συμμετέχοντα τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν

▪ Vi-Τ συζευγμένο εμβόλιο

▪ Vi-πολυσακχαριτιδικό εμβόλιο

▪ Ομάδα ελέγχου ΑCYW135 συζευγμένο μηνιγγιτιδοκοκκικό

▪ Συζευγμένο εμβόλιο: Typbar-TCV (Vi-polysaccharide [Vi-PS] συζευγμένο 
με πρωτεΐνη τετάνου, Vi-TT, Bharat Biotech, Hyderabad, India) 



▪ 1δόση του εμβολίου

▪ 1 μήνα μετά χορηγήθηκαν 1–5 × 10⁴ colony forming units (CFUs) 
S. Typhi Quailes strain (a wild-type strain originally isolated from a 
chronic carrier in Baltimore)

▪ Καθημερινή παρακολούθηση και λήψη αιματολογικών εξετάσεων για 2 
εβδομάδες
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▪ Διάγνωση: θετική καλλιέργεια αίματος ή πυρετός >12 ώρες

▪ Σε διάγνωση χορήγηση για 2 εβδομάδες ciprofloxacin 500 mg χ2 daily ή 
azithromycin 500 mg χ1  και συνέχιση παρακολούθησης έως ύφεσης 
συμπτωμάτων

▪ Εάν όχι συμπτώματα χορήγηση αγωγής μετά 14 μέρες
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▪ Vi-TT  καλά ανεκτό

▪ ορομετατροπή 100% (έναντι 89% για το Vi-PS) 

▪ Υψηλότεροι γεωμετρικοί  μέσοι τίτλοι από το πολυσακχαριτικό
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▪ Με αυστηρό ορισμό τυφοειδούς  αποτελεσματικότητα 87.1%
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❖ Eμβόλια για βακτήρια

✓ Στρεπτόκοκκος ομάδας Β

✓ Χρυσίζων σταφυλόκοκκος

✓ Σαλμονέλλα τύφου

❖Εμβόλια για ιούς
✓RSV Αναπνευστικός συγκυτιακός ιός



Εμβόλια RSV

Επιδημιολογία νόσου

➢RSV σημαντικότερες ιός που προκαλεί λοίμωξη κατώτερου 
αναπνευστικού σε βρέφη και παιδιά

▪ Βρέφη <6 μ βρογχιολίτιδα ή και πνευμονία

▪ Νόσος ακόμη και σε ενήλικες

▪ • Υπολογιζόμενη επίπτωση σε παιδιά <5 ετών:

▪ 33.8 εκ. επεισόδια νόσου/ έτος

▪ 3.4 εκ νοσηλείες

▪ 66.000- 253.000 θάνατοι

▪ • Ισχυρή συσχέτιση με μετέπειτα  υποτροπές συριγμού και άσθμα

Giersing et al Vaccine 2017, Esposito et al Fut Vacc 2016



➢50-70% βρεφών μολύνονται 1ο χρόνο ζωής και σχεδόν όλα μέχρι το 2ο

έτος

Στρατηγικές εμβολιασμού:

1.Εμβολιασμός εγκύων (φάση 3 κλινικές μελέτες)

2 . Εμβολιασμός βρεφών <6 μηνών

3. Μονοκλονικά αντισώματα με μεγάλο χρόνο ημίσειας ζωής

Εμβόλια RSV

Giersing et al Vaccine 2017,  Esposito et al Fut Vacc 2016





➢RSV fusion protein σημαντική για την διείσδυση του ιού
▪ Ανοσογόνος μετά από φυσική λοίμωξη
▪ Ο κύριος στόχος του Palivizumab

➢Eμβόλιο με ανασυνδυασμένη RSV-preF

➢Στην κλινική μελέτης φάσης 1 δοκιμάστηκε σε άνδρες με 
αύξηση αντισωμάτων 3.2-4.9 φορές  χωρίς σημαντικές 
ανεπιθύμητες αντιδράσεις

Journal of Infection 

1 Feb 2018
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➢Σχεδιασμός 
κλινικής μελέτης φάσης 2:

➢Γυναίκες όχι-έγκυες (n=600) που έλαβαν:
❖ RSV-preF vaccine: 
• 30μg
• 60 μg
• 60 μg  + aluminum
• Control: Tdap

Journal of Infection 

1 Feb 2018
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➢Παρόμοιες τοπικές αντιδράσεις μεταξύ RSV-PreF και Tdap

➢Δεν υπήρξαν σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες

Journal of Infection 

1 Feb 2018
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➢Μέρα 30 μετά εμβολιασμό:

▪ ουδετεροποιητικά αντισώματα 

συγκρινόμενα με προ 

εμβολιασμού αύξηση 3.1-3.9 

ενώ σε ομάδα ελέγχου 0.9

Journal of Infection 

1 Feb 2018
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➢Μέρα 30 μετά εμβολιασμό:

▪ Palivizumab-ανταγωνιστικά 

αντισώματα >14 φορές αύξηση

▪ Ο τίτλος των αντισωμάτων 

μειώνεται μετά τη μέρα 30 αλλά 

παραμένει υψηλός έως την 

ημέρα 90

▪ Η προσθήκη Αl δεν δίνει 
σημαντικό πλεονέκτημα

Journal of Infection 

1 Feb 2018
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Achten et al CID April 2017



Νέα εμβόλια υπό ανάπτυξη

✓Η παραγωγή νέων εμβολίων είναι επίπονη διαδικασία που απαιτεί 
πολύ χρόνο και χρήματα

✓Τα περισσότερα εμβόλια αποτυγχάνουν σε φάσεις κλινικών μελετών

✓Σεβασμός στα καθιερωμένα εμβόλια που μέσα από τη βάσανο του 
χρόνου έχουν αποδείξει την αξία τους

✓Απαιτείται προσοχή  ώστε να μην θιγεί το ήδη υπάρχων εμβολιαστικό 
πρόγραμμα 



Οι προβλέψεις είναι δύσκολες ειδικά όταν                       
αφορούν το μέλλον
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