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Prevenció de la infecció

• Informació i Educació per modificar hàbits de 
conducta

• Control MTS
• Vacunes
• Circumcisió
• Gels vaginals amb activitat microbicida
• Profilaxi post‐exposició (PPE)
• Profilaxi pre‐exposició (PrEx)
• Prevenció de la transmissió mare‐fill
• Diagnòstic i tractament precoç 
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Estudis amb vacunes 

• VAX003 i VAX004 basades en gp120 recombinant, capaces de 
produir Acs neutralitzants però l’amplia variabilitat de la coberta 
vírica va frustrar la seva eficàcia

• Flynn NM et al. J Infect Dis 2005
• Pitisuttihum P et al. J Infect Dis 2006

• ALVACVIH es va aturar l’assaig als USA
• Rusell ND et al. AIDS Vaccine 2006

• Vacuna de Merk (MRKAd5) basada amb els gens gag, pol i nef
inserits en l’adenovirus p5 com a vector.
– No va prevenir la infecció
– No va reduir la CV en cas de infecció

• D Kim et al. Infect Dis Clin N Am 2007











Els resultats obtinguts mostren un modest efecte protector de la 
vacuna i no han trobat diferències significatives en la CV i CD4 
postinfecció entre els dos grups.

L’estudi no te poder suficient per contestar dues preguntes 
importants

L’eficàcia de la vacuna es redueix després del primer any?
L’eficàcia es més alta en persones amb menys risc de infectar‐
se?



Editorial

• L’eficàcia es moderada i no es pot considerar 
com una mesura sanitària per el control del 
VIH

• A l’estudi no es pot determinar el temps de 
protecció, els resultats son a 3 anys, però els 
autors suggereixen que la major part 
d’eficàcia es durant el primer any



Microbicides

• L’espermicida Nonoxynol‐9. A l’assaig la incidència de 
seroconversions va ser més alta en el grup que 
l’utilitzava 

• Van Damme L et al. Lancet 2002

• Surfactants que destrueixen la membrana del virus. 
L’assaig amb Savvy es va suspendre a l’anàlisi 
intermedi al veure que era poc probable que aportés 
evidències convincents

• Feldblum P et al. Microbicides 2006 Conference

• Fins a un total de 6 gels candidats han fracassat en 11 
estudis



ESTUDI CAPRISA 004
Microbicida amb TDF al 1%

• Estudi presentat per investigadors de la 
Universitat de Columbia, NYC i la Universitat 
KwaZulu‐Natal de Durban 

• El primer microbicida capaç de reduir la 
incidència d’infecció un 50% si l’adherència es 
bona

• Bona tolerància
• També és van reduir de manera significativa les 
noves infeccions per VHS‐2

• Els aplaudiments van interrompre 3 vegades la 
presentació dels resultats



• Randomized, placebo‐controlled, double‐blind, proof‐of‐concept study conducted at 
2 sites in South Africa

1% Tenofovir Gel†

(n = 445)

Placebo Gel†

(n = 444)

HIV‐uninfected women,
at high risk of HIV,

≥ 2 vaginal sex acts within
30 days of screening

(N = 889)*

*N = 889 enrolled and eligible subjects from screened population of 2160 subjects. Common causes of exclusion 
included HIV infection (n = 536), failure to return for further evaluation (n = 142), no sexual activity (n = 132), 
coenrollment in a separate study (n = 135), pregnancy (n = 51).
†Gel applied using “BAT 24” regimen: 1 gel dose up to 12 hrs before sex; 1 gel dose as soon after sex as possible 
within 12 hrs after sex; maximum of 2 doses to be used within 24‐hr period.

Study 
continued until 
92 HIV 
infections 
observed

Abdool Karim Q, et al. Science DOI: 10.1126/science.1193748. 
Abdool Karim Q, et al. AIDS 2010. Abstract TUSS0202. 

CAPRISA 004: 1% Tenofovir Microbicide Gel for 
Prevention of HIV in Women



CAPRISA: Reduced HIV Incidence With 
Tenofovir vs Placebo Gel

• Tenofovir gel associated with decrease 
in HIV incidence[1]

– 50% decrease at 12 mos

– 39% decrease at 30 mos

1. Abdool Karim Q, et al. Science DOI: 10.1126/science.1193748. 2. Kashuba A, et al. AIDS 2010. Abstract TUSS0203. 
3. Abdool Karim S, et al. AIDS 2010. Abstract TUSS0204. 
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Tenofovir Efficacy vs Levels of Adherence
Adherence 
Level, %

n No. of 
Infections

Efficacy, 
%

> 80 336 36 54

50-80 181 20 38

< 50 367 41 28

↑ cervicovaginal fluid tenofovir 
concentrations associated with ↓ HIV 
seroconversion[2]

No HIV resistance to tenofovir in 
patients infected while using gel

Use of tenofovir gel also associated with 
51% decrease in HSV‐2 infection[3]

Tenofovir



ESTUDI CAPRISA 004
Microbicida amb TDF al 1%

• CONCLUSIÓ:  L’ús del gel de tenofovir en 
relació al acte sexual sembla segur i efectiu 
per prevenir la infecció pel VIH. Una vegada 
corroborats aquests prometedors resultats, 
aquest microbicida antirretroviral podria 
omplir un important buit en la prevenció de 
la infecció pel VIH, especialment en dones 
que no poden negociar de mutu acord la 
monogàmia o l’ús de preservatiu















Partners PrEP: Both PrEP Strategies 
Significantly Reduce HIV Acquisition

• No difference in efficacy of TDF vs TDF/FTC in reducing HIV acquisition 
(P = .18)

• Both PrEP strategies associated with significant reduction in HIV transmission vs placebo 
in both men and women

– TDF efficacy: 68% in women, 55% in men
– TDF/FTC efficacy: 62% in women, 83% in men

Baeten J, et al. IAS 2011. Abstract MOAX0106.

Primary Efficacy 
Outcome, mITT* Analysis

TDF
(n = 1584)

TDF/FTC
(n = 1579)

Placebo 
(n = 1584)

HIV acquisitions, n 18 13 47
HIV incidence/100 PY 0.74 0.53 1.92
Efficacy vs placebo, % 
(95% CI)

62
(34-78)

73
(49-85) --

P value .0003 < .0001 --
*mITT analysis includes HIV acquisitions not detected at enrollment.



TDF2: PrEP With TDF/FTC Significantly 
Reduces HIV Acquisition

• 9 vs 24 patients seroconverted in TDF/FTC vs placebo arms, respectively

• Overall protective efficacy of TDF/FTC: 62.6% (95% CI: 21.5‐83.4; 
P = .0133)

Thigpen MC, et al. IAS 2011. Abstract WELBC01.
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FEM‐PrEP: TDF/FTC in Heterosexual 
African Women

• HIV‐uninfected women at high risk of HIV infection 
randomized to TDF/FTC vs placebo (n = 1951)

• Preliminary results reported in April 2011
• 28 infections in TDF/FTC arm and 28 in placebo arms

– New infection rate: ~ 5%/yr

• Adherence ~ 95% when product available

• Increased pregnancy rate in TDF/FTC group

• TDF/FTC associated with known adverse effects

FHI360. FHI Statement on the FEM‐PrEP HIV Prevention Study. Available at: 
http://www.fhi.org/en/AboutFHI/Media/Releases/FEM‐PrEP_statement041811.htm. These data are available in 
press release format only, have not been peer reviewed, may be incomplete, and we await presentation or 
publication in a peer‐reviewed format before conclusions should be made from these data. 

Orderly closure of study recommended due to futility
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Determinació de rutina 
de serologia del VIH

• Tot i les millores en el tractament i maneig de la infecció 
pel VIH, encara el diagnòstic dels nous casos es fa amb el 
mateix retard que fa dos dècades

• S’han triplicat els contactes heterosexuals com factor de 
risc en el període 2003‐06, disminuint els casos en ADVP i 
MSM

• La pràctica sistemàtica de la serologia pel VIH durant la 
gestació ha fet que es detecti la infecció abans en les 
dones embarassades que en la resta de la població

• La detecció de rutina del VIH en els Centres de Salut, 
permetria el diagnòstic precoç i l’entrada dels infectats en 
el circuit de cures mèdiques, millorar el pronòstic i 
potencialment disminuir el risc de transmissió

• M Goicoechea, D Smith. CID 2007
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Determinació de rutina 
de serologia del VIH i TAR precoç

• Swiss Federal Comission on HIV/AIDS
– Una persona infectada en TAR amb supressió del virus (<40 cps/ml) no 

transmet la infecció per via sexual

• Estudi prospectiu de 393 parelles serodicordants 0 
transmissions
– JAIDS 2005;40:96

• 62 embarassos en parelles serodiscordants, no transmissió 
amb el pare amb CV indetectable
– JAIDS 2006;43:324

• 2993 parelles, sense tractament risc de infecció 3.4%, amb 
tractament risc de infecció 0.7%
– Abst 52bLB CROI 2009. 





HPTN 052: Immediate vs Delayed ART 
in Serodiscordant Couples

Cohen MS, et al. IAS 2011. Abstract MOAX0102. 
Cohen MS, et al. N Engl J Med. 2011; 365: 493‐505

Immediate ART 
Initiate ART at CD4+ cell count 350‐550 cells/mm3

(n = 886 couples)

Delayed ART
Initiate ART at CD4+ cell count ≤ 250 cells/mm3*

(n = 877 couples)

HIV‐infected, sexually active 
serodiscordant

couples; CD4+ cell count 
of the infected partner: 
350‐550 cells/mm3

(N = 1763 couples) 

*Based on 2 consecutive values ≤ 250 cells/mm3. 

• Primary efficacy endpoint: virologically linked HIV transmission

• Primary clinical endpoints: WHO stage 4 events, pulmonary TB, severe bacterial 
infection and/or death

• Couples received intensive counseling on risk reduction and use of condoms

DSMB recommended release of results as soon as possible following April 28, 2011, review; 
follow-up continues but all HIV-infected partners offered ART after release of results

Àfrica, Brasil, India, Thailandia, USA



HPTN 052: HIV Transmission Reduced 
by 96% in Serodiscordant Couples

Single transmission in patient in 
immediate ART arm believed 
to have occurred close to time 
therapy began and prior to HIV‐1 
RNA suppression

Total HIV‐1 Transmission Events: 39
(4 in immediate arm and 

35 in delayed arm; P < .0001)

Linked Transmissions: 
28

Unlinked or TBD 
Transmissions: 11

P < .001

Immediate 
Arm: 1

Delayed Arm: 
27

Cohen MS, et al. IAS 2011. Abstract MOAX0102. 
Cohen MS, et al. N Engl J Med. 2011;365:493‐505



HPTN 052: Multivariate Analysis of 
Factors Associated With Linked 

Transmissions
Variable HR 95% CI

Treatment, immediate vs delayed 0.04 0.01‐0.28

Baseline CD4+ count, per 100 cells/mm3 decrease 1.24 1.00‐1.54

Baseline HIV‐1 RNA, per 1 log10 copies/mL increase 2.85 1.51‐5.41

Baseline condom use, 100% vs < 100% 0.33 0.12‐0.91

Sex of infected partner, male vs female 0.73 0.33‐1.65

Cohen MS, et al. IAS 2011. Abstract MOAX0102. 
Cohen MS, et al. N Engl J Med. 2011;365:493‐505

61% of transmissions occurred from infected patient with 
CD4+ cell count > 350 cells/mm3

All transmissions occurred prior to starting ART

82% of transmissions occurred in African patients 



Efficacy of HIV Prevention Strategies 
From Randomized Clinical Trials

Abdool Karim SS, et al. Lancet. 2011;[Epub ahead of print]. 

1000 20 40 60 80
Efficacy (%)

Study Effect Size, % (95% CI)

ART for prevention; HPTN 052, Africa, 
Asia, Americas

PrEP for discordant couples;
Partners PrEP, Uganda, Kenya

PrEP for heterosexual men and 
women; TDF2, Botswana

Medical male circumcision; 
Orange Farm, Rakai, Kisumu

PrEP for MSMs; iPrEX, Americas, 
Thailand, South Africa

Sexually transmitted diseases 
treatment; Mwanza, Tanzania

Microbicide;
CAPRISA 004, South Africa

HIV vaccine;
RV144, Thailand

96 (73‐99)

73 (49‐85)

63 (21‐84)

54 (38‐66)

44 (15‐63)

42 (21‐58)

39 (6‐60)

31 (1‐51)




