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Estimados/as amigos/as
y colegas:

Recientemente, nos hemos visto animados por el renovado
énfasis que los debates acerca de la salud mundial han puesto
en las mujeres. Se trata de un enfoque importante, sobre todo
teniendo en cuenta los millones de mujeres que atin no pueden
protegerse frente a la amenaza constante de la infeccién

por VIH (de manera especial en el Africa subsahariana).

Los microbicidas ofrecen la esperanza de que la poblacion
femenina sea capaz algtin dia de empoderarse frente al virus.
La misién de IPM es convertir este objetivo de salud mundial

en una realidad cientifica.

El anuncio realizado en diciembre de 2009 de que PRO 2000
-un candidato a microbicida de primera generacion- era seguro
tal y como fue probado, pero no proporcionaba proteccién
frente al VIH, cerrd el capitulo de estos productos de primera
generacion. Por fortuna, el desarrollo de microbicidas ya ha
entrado en una nueva etapa. En los ¢ltimos afios, el campo se
ha centrado en una de las mejores esperanzas en el ambito de
la prevencion del VIH iniciada por la mujer: los microbicidas
de segunda generacién. Estos nuevos candidatos se basan en
los mismos fArmacos antirretrovirales empleados con éxito en
el tratamiento del virus.

Desde su concepcidn, la organizacién Partenariado
Internacional por los Microbicidas (International Partnership
for Microbicides/IPM) ha trabajado en el desarrollo de estos
productos de segunda generacion y, en 2009, llevé a cabo
importantes progresos hacia la consecucién de este objetivo.
Durante este afio, IPM inici6 cuatro ensayos clinicos para
evaluar la seguridad, aceptabilidad y farmacocinética de

los geles y anillos vaginales con dapivirina, incluyendo los
estudios de seguridad expandida de mayor tamafio que hemos
efectuado hasta la fecha. Empezamos nuestro segundo estudio
de aceptabilidad de producto/ investigacion de mercado para
valorar las preferencias de las mujeres y sus parejas sobre

las formulaciones de microbicidas, y también continuamos
trabajando en los estudios de incidencia del VIH en varias

comunidades africanas.

IPM estableci6 las prioridades de su linea de produccion en
2009, centrando sus esfuerzos en los productos con mayor
potencial. Nuestro candidato clinicamente mas avanzado

-un anillo con dapivirina de accién prolongada y aplicacic')n
mensual- sigue progresando y se prevé que, en 2011, se pruebe
en un ensayo de fase IIL

La organizacion, asimismo, efectud una gran inversion para el
desarrollo de mdltiples centros de investigacién clinica en el
Africa subsahariana; quince de estos centros estan realizando

ensayos, (6] prevén hacerlo.

Dr. ALex G. CouTINHO Dr. Zepa F. ROSENBERG

Presidente de la Junta Directora general

Aunque mantiene su profundo compromiso en el desarrollo y
distribucién de microbicidas, IPM ha ampliado su &mbito de
actuacion en 2009 para trabajar en nuevos enfoques basados
en la prevencién sistémica con el uso de antirretrovirales (lo
que se conoce como “profilaxis pre-exposicion” 6 PPrE), que
podrian aumentar las opciones de prevencion mundial basadas
en estos medicamentos. Bill & Melinda Gates Foundation
concedié una ayuda a IPM para colaborar con Tibotec
Pharmaceuticals en el desarrollo inicial de su candidato a
PPtE -TMC278 LA-, que se administraria como inyeccién
de accién prolongada, que potencialmente podria dosificarse
de forma mensual. Este nuevo enfoque podria ser atil en el
trabajo constante de las organizaciones que evaltian productos
de PPrE de administracién diaria oral, al ofrecerles a las

personas la opcién de una alternativa de uso mensual.

Seguimos estando profundamente agradecidos a nuestros
donantes, que entienden que la investigacién en microbicidas
y PPrE no sélo ayudara a reducir la carga de muerte y
enfermedad entre las mujeres -y, de manera indirecta, entre
hombres y nifios-, sino que también proporcionara beneficios
en términos de desarrollo mundial, al avanzar hacia nuestro
objetivo final: salvar a millones de vidas. EI camino por
recorrer hasta conseguir unas opciones de prevencion del VIH
eficaces es largo y complejo, y exigira determinacion, paciencia

y un duro trabajo constantes.

Por otra parte, nos sentimos en deuda con nuestra junta
directiva, nuestro comité asesor cientifico, por su liderazgo
duradero, con nuestro personal, nuestros socios, las
comunidades y paises que albergan nuestra investigacién
clinica y, sobre todo, con las mujeres que participan de forma

voluntaria en los ensayos clinicos de IPM.

Las mujeres pueden correr un mayor riesgo de infecciéon
por VIH, pero son ingeniosas y responsables; sirnplemente,
necesitan contar con las herramientas adecuadas para
protegerse a si mismas y a sus familias.
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IPM pretende cerrar una de las brechas mas importantes en el ambito de la prevencion del VIH: la ausencia de una estrategia

eficaz y asequible que las mujeres puedan emplear, por si mismas, para protegerse frente a la infeccion. Un microbicida

eficaz utilizado para prevenir la transmision del VIH a esta poblacion reduciria de forma notable la tasa de nuevas infecciones

en el mundo en vias de desarrollo, y en todo el planeta.

Detras de las desalentadoras estadisticas sobre la epidemia
mundial de VIH se encuentran millones de vidas truncadas,
millones de hogares e incontables comunidades amenazadas.

En 2009, IPM realizé avances notables en sus esfuerzos para

desarrollar microbicidas seguros y eficaces capaces de prevenir

la transmision del VIH que ofrezcan una nueva esperanza a las
mujeres, y sus familias, en todo el mundo.

La necesidad acuciante de contar con
microbicidas

Demasiadas mujeres y niflas se encuentran en una situaciéon de
alto riesgo de infeccion por VIH; cada dia, mas de 3.000 se

infectan por el virus.

La epidemia supone un precio elevado para los paises en

vias de desarrollo, especialmente en la zona del Africa
subsahariana, donde las mujeres representan casi seis de cada
diez nuevas infecciones por VIH. En 2008, se registraron
2,7 millones de nuevas infecciones por el virus, y dos terceras

partes se produjeron en esta parte del continente africano.

El tratamiento, por si mismo, no ha conseguido reducir
suficientemente la tasa de nuevas infecciones. Por cada dos
personas que inician la terapia antirretroviral (TARV), se

infectan otras cinco nuevas.

Casi todas las mejoras en términos de esperanza de vida en
Africaalo largo de los tltimos 1S afios se han visto anuladas
por la epidemia. En los paises mis afectados en el sur del
continente, el VIH ha reducido la esperanza de vida en dos
décadas o mas. De no ser por este virus, se habrian evitado
mas de 60.000 muertes maternas en 2008.

Estas estadisticas resultan reveladoras para entender por qué el
VIH/sida es una de las amenazas mundiales mas serias para
la salud puablica, la reduccién de la pobreza y el desarrollo
internacional. La motivacién que impulsa la mision de IPM es

intentar dar un vuelco a la epidemia.

En septiembre de 2000, los lideres mundiales se

comprometieron en la Declaracién del Milenio de Naciones
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{Qué son los microbicidas?

Los microbicidas vaginales son productos

biomédicos que se estan desarrollando con la

finalidad de reducir la transmision

del VIH en las mujeres durante

las relaciones sexuales con

una pareja masculina seropositiva. Estos productos

podrian adoptar numerosas formas diferentes, como geles y
peliculas vaginales -que se aplicarian una vez al dia-, o un anillo
de accion prolongada -que ofreceria proteccion a las mujeres

hasta un mes en cada ocasion-.

Unidas a detener y comenzar a invertir el curso de la
epidemia de VIH para el afio 2015. Alcanzar este objetivo
requerird un progreso muy importante en la prevencién de

nuevas infecciones.

Los avances cientificos resultan
esperanzadores

Los primeros microbicidas probados eran conocidos

como “productos de primera generacién” y consistian,
principalmente, en grandes moléculas que no tenfan una
actividad directa contra el VIH. Ninguno de ellos demostr6

ser eficaz en la prevencién del virus.

Sin embargo, por fortuna, la investigacién realizada en

los tltimos tiempos en este campo ha abierto un capitulo
nuevo y potencialmente prometedor en el desarrollo

de microbicidas basados en el mismo tipo de potentes
antirretrovirales utilizados hoy en dia para tratar el
VIH/sida y prevenir la transmisién de madre a hijo. La
adaptacién de estos tratamientos tan potentes a la creacién

de tecnologias de la prevencion iniciadas por mujeres



Técnicos de laboratorio
del Projet Ubuzima, un
centro de investigacion
colaborador de IPM en

Kigali (Ruanda).

—

cuenta con el potencial de transformar la respuesta mundial
frente a la infeccién por VIH.

Se est4 trabajando para identificar los firmacos
antirretrovirales (o combinaciones de ellos) mas prometedores
que resulten mas adecuados para su uso como microbicidas.
Estos productos basados en antirretrovirales actuarian de
diversos modos, bien evitando que el VIH se fije o entre en
una célula humana sana, o impidiendo que el virus realice
copias de si mismo una vez dentro de ella. Existe la gran
esperanza de que estos microbicidas sigan el precedente
marcado por otras tecnologias preventivas que salvan vidas,
que fueron adaptadas a partir de los tratamientos de otras

enfermedades, como la malaria o la neumonia.

Los microbicidas se presentarian en una
variedad de formulaciones, con el objetivo de
dar a las mujeres una mayor capacidad de

eleccién y comodidad. La formulacién

probada con mis frecuencia en los ensayos de primera

generacidn eran geles que precisaban ser aplicados poco antes
de las relaciones sexuales. Las formulaciones mas nuevas

que en la actualidad se estdn desarrollando en este campo
incluyen geles, peliculas y pastillas vaginales de una aplicacién
diaria, asf como anillos vaginales que ofrecerfan proteccién
frente al VIH por un periodo de hasta un mes. Todas estas
formulaciones podrian ser empleadas de forma independiente
de la actividad sexual, proporcionando una mayor comodidad
y proteccién tanto en el caso de relaciones sexuales planeadas
como imprevistas. Su trabajo en colaboracién con otros
investigadores convierte a IPM en un pionero en esta nueva

frontera de la investigacién en microbicidas.

En diciembre de 2009, IPM estaba investigando siete
farmacos antirretrovirales para su empleo como microbicidas
y aumentando sus esfuerzos para el ensayo de fase III que

comienza en 2011.
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El modelo PDP en el impulso de la salud mundial:
Colaboracion para el éxito

IPM forma parte de un grupo de iniciativas, sin animo de lucro,

que ofrecen un importante y novedoso modelo para impulsar el
campo de la salud a escala mundial. Conocidas como partenariados
de desarrollo de producto (PDP), estas organizaciones gestionan

los recursos y colaboraciones entre los sectores piblico, privado

y filantrépico para conducir al
desarrollo de nuevas herramientas
sanitarias que permitan

avanzar hacia los objetivos de
desarrollo mundiales, y resultan
prometedoras para salvar millones
de vidas.

El objetivo de partenariados de
desarrollo de producto como

IPM es combinar el modelo
empresarial del sector privado con
el compromiso del sector publico
para mejorar, asi, la salud publica
a nivel mundial.

Los PDP son flexibles y eficientes,
y pueden centrar sus recursos en un tnico objetivo de salud publica.
IPM trabaja con una serie de otros PDP a fin de garantizar el
apoyo a este enfoque innovador, que permite movilizar de forma
excepcional la experiencia cientifica para mejorar los resultados de
salud en los paises en vias de desarrollo.

Desde 2004, IPM ha llegado a seis acuerdos de licencia no exclusivos
y libres de regalias con empresas farmacéuticas que le permiten
desarrollar, fabricar y distribuir ocho productos antirretrovirales
como microbicidas en los paises con pocos recursos. Estas licencias
libres de regalias garantizan que cualquier nuevo producto sera
mas asequible en los entornos donde estas nuevas herramientas se
necesitan con mayor urgencia. Estos acuerdos sirven como modelo
de colaboracion piblico-privada a la hora de estimular la bisqueda
de soluciones de salud mundial.

Compuestos con licencia concedida a IPM

2009: Un afio de progreso

En 2009, IPM se centr6 en el desarrollo de capacidad para
avanzar hacia el logro de su objetivo: conseguir microbicidas
seguros y eficaces para prevenir el VIH basados en

antirretrovirales.

La organizacién ha iniciado cuatro ensayos clinicos para
evaluar el uso de geles y anillos vaginales con dapivirina

en Africa, EE UU y Europa, incluyendo los estudios de
seguridad expandida de mayor tamafio que ha realizado hasta
la fecha. IPM, asimismo, continué su trabajo para valorar las
preferencias de producto de las mujeres y sus parejas gracias
al inicio de su segundo estudio de investigacién de mercado
sobre peliculas, pastillas y capsulas de gel suave (todas ellas
de aplicacién vaginal) en el Africa occidental, oriental y
meridional. El trabajo continuo efectuado en 2009 mediante
estudios de incidencia del VIH en varias comunidades
africanas permite a IPM identificar entornos adecuados para
la realizacién de ensayos de eficacia de microbicidas, al tiempo
que también retne pruebas sobre la acuciante necesidad de

luchar contra el VIH/sida entre las mujeres.

En 2009, IPM realizé una importante inversién en el
desarrollo de nuevas sedes para los centros de investigacion y,
actualmente, esti colaborando con mas de 20 de estos centros

asociados en Africa, EE UU y Europa.

Como le ha ocurrido a muchas otras organizaciones, IPM se
ha visto afectada por la recesién econémica mundial. En 2009,
la entidad tomé6 medidas con el fin de optimizar y priorizat su
linea de produccién de productos microbicidas para centrarse
en conseguir el inicio oportuno de la fase III de su programa

en 2011.

IPM lleva a cabo una administracién cuidadosa de los
recursos, mejorando la eficiencia operativa y buscando
construir una base de donantes. Como PDP (véase recuadro a
la izquierda), la organizacién trabaja de forma incesante para
garantizar la disponibilidad de los recursos, con el objetivo de
cumplir la promesa de lograr nuevos avances cientificos que
aumenten la esperanza de las mujeres de disfrutar de

un futuro saludable.

Compuesto Licencia Mecanismo

Dapivirina Tibotec/Johnson & Johnson  Transcripcion inversa: Evita que el virus realice copias de su material genético dentro de las células humanas
L167,1872,1882 Merck Union celular: Evita que el virus se fije a las células humanas

BMS793 BMS Unidn celular: Evita que el virus se fije a las células humanas

Tenofovir (IPM & CONRAD)  Gilead Transcripcion inversa: Evita que el virus realice copias de su material genético dentro de las células humanas
Maraviroc Pfizer Unién celular: Evita que el virus se fije a las células humanas

Péptido L'644 Merck Fusion celular: Evita que el virus penetre en las células humanas
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Las actividades de investigacion y desarrollo de producto de IPM respaldan que se consiga cuanto
antes la aprobacion de los productos y el acceso a las nuevas herramientas preventivas del VIH. Al

acelerar el desarrollo de producto y movilizar la experiencia industrial para centrarse en una de
las prioridades mas acuciantes de salud publica y desarrollo mundial, la organizacion dirige sus
recursos hacia su singular mision cientifica: ofrecer a las mujeres una estrategia de prevencion
asequible, y cuya aplicacion esté en su mano, para reducir el ciclo de infeccién por VIH.

Establecer prioridades y hacer avanzar la linea de produccion s,

IPM hace progresar los productos mas prometedores en términos de potencia, estabilidad,
facilidad de aplicacion y aceptabilidad para las mujeres que los utilizarian. Como resultado

de la flexibilidad de sus acuerdos de licencia y de sus numerosos compuestos quimicos y _

formulaciones de producto, la organizacién implement6 un algoritmo de toma de decisiones 2
para dar prioridad a los candidatos y formulaciones en su linea de produccion, con el objeto de = E

. . L, ., . . =
desarrollar los mejores productos y hacerlos llegar a las mujeres lo mas rapido posible. h
El desarrollo de nuevos productos para prevenir el VIH -lo que incluye a los microbicidas-
precisa de una inversién constante durante muchos afios. Ninguna organizacién, comercial o
sin 4nimo de lucro, dispone de los recursos necesarios para hacer avanzar todos los posibles
candidatos a firmacos hasta la fase de producto registrado. q ey 4

a :
Por este motivo, es muy importante disefiar y llevar a cabo una serie de estudios cientificos
que posibiliten a los desarrolladores de productos dar prioridad a los distintos candidatos en Una maquina
su linea de produccién. automatica
rellena

aplicadores con
un gel vaginal
fabricado enla
instalacion CTM
de IPM.

Estos estudios permiten que los desarrolladores dispongan de datos lo antes posible para
decidir qué candidatos tienen més probabilidades de tener éxito finalmente, en qué casos no es
adecuado seguir con su desarrollo, y cudles deberian retrasarse hasta disponer de los recursos

suficientes para hacerlos progresar de forma eficaz.

En 2009, el equipo cientifico de IPM estudi6 una variedad de compuestos distintos para su
uso como posibles microbicidas y dio prioridad a dapivirina y maraviroc, concentrando sus
recursos en estos dos productos

avanzados.

IPM también dio preferencia

a los actuales enfoques para la

AJTXOT MIUANY

formulacién de sus microbicidas,
avanzando con un novedoso anillo
vaginal de aplicacién mensual
como formulacién principal,
ademas de un gel vaginal de

empleo diarfo.

Prensa de anillos
vaginales enla
instalacion CTM
de IPM.
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Tecnologia novedosa: El anillo microbicida

IPM lidera el ambito de la investigacion en formulaciones novedosas
disefiadas para ofrecer mas opciones a las mujeres y mejorar la eficacia
de los microbicidas en el mundo real, incluyendo el trabajo en anillos
vaginales microbicidas. Hasta ahora, la tecnologia de anillo ha sido
empleada con éxito tinicamente para la aplicacidn de anticonceptivos
y terapia hormonal en EE UU y Europa. En la actualidad, IPM esta
desarrollando una nueva tecnologia de anillo que permitird la
aplicacion de farmacos para prevenir la infeccion por VIH en mujeres y,
de este modo, ayudar a salvar vidas en el mundo en vias de desarrollo.

I ETEY

Los anillos vaginales presentan varias ventajas potenciales: sélo
tendrian que reemplazarse cada mes, o incluso al cabo de mas tiempo,
y son faciles de utilizar. Los datos preliminares del estudio de IPM
sobre seguridad y aceptabilidad de un anillo con placebo evidenciaron
que el uso de este dispositivo parece resultar seguro y es aceptable
para las mujeres africanas. Ademas, los anillos también ofrecen el
potencial de una mayor versatilidad en la dosificacion, incluyendo

la posibilidad de aplicar combinaciones de farmacos anti-VIH o de
formular uno de estos farmacos junto con un anticonceptivo.

Primero en los ensayos

Actualmente, IPM es la tinica organizacion que ha conseguido

llevar los anillos microbicidas a la fase de evaluacion clinica: Se

han completado cuatro ensayos clinicos para evaluar la seguridad,
farmacocinética y viabilidad de los anillos vaginales con dapivirina.
Hay otros dos ensayos de sequridad en marcha, ademas de un estudio
de eficacia inicial en fase de planificacion.

Beneficio anticonceptivo

IPM también colabora con Population Council en el desarrollo de un
prototipo de anillo vaginal que combina dapivirina y la hormona
levonorgestrel, que podria tener propiedades anticonceptivas y
preventivas del VIH en un unico producto.
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Productos en la linea de produccion

Productos basados en dapivirina: En 2009, el firmaco
candidato de IPM mas avanzado clinicamente -dapivirina-
sigui6 su progreso a lo largo de la linea de produccién, y se
prevé que sea probado en ensayos de fase III en 2011. Como
inhibidor de la transcriptasa inversa no analogo de nucleésido
(ITINN), dapivirina actta evitando que el VIH pueda
replicar su material genético una vez el virus ha infectado una

célula sana.

IPM ha estudiado dapivirina en ocho ensayos clinicos de
seguridad y farmacocinética disefiados para determinar las
concentraciones vaginales y sistémicas del firmaco en el
organismo. Tibotec Pharmaceuticals -una filial de Johnson
& Johnson, que concedié la licencia del producto a IPM-
habia realizado previamente once ensayos de seguridad y
farmacocinética de formulaciones orales de dapivirina, junto

con un estudio en que probd un gel con este fArmaco.

Los resultados de todos estos ensayos sugieren que tiene un
petfil de seguridad y tolerabilidad favorable, lo que justifica
su paso a ensayos de eficacia, en los que se comprobar4 si

un producto microbicida con dapivirina resulta eficaz en la
prevencién del VIH. IPM busca conseguir productos basados
en este firmaco en dos formulaciones: un anillo vaginal de
larga actividad de aplicacién mensual -su principal producto

hoy en dia- y un gel de uso diario.

Productos basados en maraviroc: Maraviroc es un fairmaco
antirretroviral aprobado por la Agencia de la Alimentacién

y el Medicamento de EE UU (FDA, en sus siglas en inglés)
para el tratamiento del VIH/sida, cuya licencia fue concedida
a IPM por Pfizer. Este fairmaco pertenece a la familia de los
inhibidores del CCRS y acttia bloqueando una proteina en

la superficie de las células humanas que el VIH emplea para
unirse y asi penetrar en ellas. El desarrollo de un producto
basado en maraviroc, tanto de forma aislada como en
combinacién con otros fArmacos, constituye una prioridad de

primer orden para IPM. Esta organizacidn sigui6 trabajando

con maraviroc a lo largo de 2009 y prevé iniciar estudios de

seguridad de fase I a finales de 2010.

Fabricacion
del gel
vaginal enla

instalacion
CTM de IPM.
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Otros productos: En 2009, IPM también trabajé con el BMS
793, un inhibidor de la entrada cuya licencia fue concedida
por Bristol-Myers Squibb. Este firmaco interrumpe la
infecciéon por VIH al unirse a una proteina de la superficie del
virus denominada gpI20, lo que evita que éste pueda fijarse

a una célula sana. Los resultados de los estudios preclinicos

que IPM Ilevé a cabo en 2009 sugirieron que la formulacién

probada de BMS 793 resultaba segura.

Ademas, en 2009 se siguié trabajando con el péptido L'644,
un inhibidor de la fusién -cuya licencia concedié Merck- que
acttia uniéndose a una glicoproteina de la superficie del VIH
denominada gp4l. Esto evita que el virus se fusione con

la célula sana. IPM realizé varias valoraciones preclinicas,
incluyendo estudios viroldgicos de laboratorio en St. George’s,

University of London (Reino Unido).

Combinacion de productos: En consonancia con los
progresos en los regimenes de tratamiento contra el VIH/sida,
que en la actualidad combinan antirretrovirales de diferentes
familias, los expertos prevén que los microbicidas basados

en una combinacién de firmacos -que actuarian en distintos
puntos del ciclo vital del VIH- puedan ver maximizado su
efecto protector.

IPM efectué estudios preclinicos en 2009 para evaluar la
seguridad y farmacocinética de una combinacién microbicida
compuesta por dapivirina y maraviroc, e investigd diversas
formulaciones para este producto. Ademas, la organizacién
siguié trabajando en la formulacién de BMS 793 como
firmaco combinado y continda examinando nuevos prototipos

de formulaciones.

Ampliacion del foco de investigacion de IPM
con la PPrE

En 2009, tras una exhaustiva consulta entre partes interesadas, su
junta directiva y su comité asesor cientifico, IPM amplié su ambito

de actuacion para incluir el desarrollo de unos novedosos productos
preventivos, basados en antirretrovirales, y conocidos como profilaxis
pre-exposicion (PPrE). Al igual que los microbicidas, la PPrE es una
estrategia que emplea antirretrovirales para evitar que las personas
sanas sin VIH se infecten por el virus.

Actualmente, IPM trabaja en el desarrollo de una formulacién
inyectable de accion prolongada de TMC278 (rilpivirina),

un antirretroviral de gran potencia, propiedad de Tibotec
Pharmaceuticals. TMC278 pertenece a la familia de los inhibidores de
la transcriptasa inversa no analogos de nucleésido (ITINN), que acttian
evitando que el VIH reproduzca su material genético en las células
humanas. La formulacion de accion prolongada -en cuyo desarrollo
trabaja IPM con Tibotec Pharmaceuticals- se conoce como TMC278 LA.

Gran potencial: La administracion oportuna de los firmacos
antirretrovirales a las mujeres embarazadas con VIH reduce de

forma significativa el riesgo de transmision de madre a hijo; los
investigadores creen que la toma de estos farmacos como PPrE podria,
del mismo modo, ayudar a disminuir la posibilidad de infectarse

por el virus. La implicacion en la investigacion de PPrE de sequnda
generacion, inyectable y de accion prolongada, respalda la mision

de IPM de desarrollar nuevas tecnologias preventivas del VIH y
complementa su trabajo en microbicidas: TMC278 LA representa una
nueva herramienta potencialmente poderosa que mujeres y hombres
podrian utilizar para protegerse frente al virus. La colaboracion de
IPM con Tibotec Pharmaceuticals en TMC278 LA cuenta con el apoyo
de una subvencion de dos afios concedida por la Bill & Melinda Gates
Foundation.

Resultados de estudios actuales: En los ensayos de seguridad
expandida, se comprobd que una dosis diaria de una formulacion oral
de TMC278 como tratamiento anti-VIH resulté segura y bien tolerada.
Ademas, dos estudios pivotales de fase Il realizados por Tibotec
Pharmaceutical para evaluar el uso de este fairmaco como tratamiento
antirretroviral, han cumplido sus objetivos de eficacia y los resultados
se publicaran este afio. Los tramites regulatorios de TM(278 se prevén
para el tercer cuatrimestre de 2010.

oL
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Estrategia de fabricacion

IPM tiene en cuenta la viabilidad de fabricacién del producto
desde sus primeras etapas de desarrollo. Una comprension
precoz de las futuras necesidades de fabricacién resulta clave
para determinar las posibilidades que tiene cada candidato de

completar su desarrollo exitoso como producto.

En su centro de produccion de Pennsylvania (EE UU), la
organizacidn ha fabricado con éxito numerosos lotes de geles
y anillos vaginales. La instalacién de IPM es capaz de elaborar
productos para abastecer los ensayos de seguridad y, en caso
necesario, puede conﬁgurarse para proporcionar suministros

iniciales para los ensayos de fase III.

Refinado de la fabricacién de anillos

En 2009, IPM evalud en profundidad y refind su proceso de
fabricacion de anillos matriciales con catalizador de platino
en preparacidn para los ensayos de seguridad de un anillo con
dapivirina que se iniciaron a lo largo del afio. Estas mejoras
minimizaran la variabilidad y garantizarin que todas las
partidas de productos basados en anillos vaginales son fisica y

quimicamente idénticas.

Colaboracion con fabricantes

En 2009, IPM también llev6 a cabo planes para identificar
posibles colaboradores que le ayudasen a fabricar las cantidades
muy superiores de producto que pronto se necesitardn para

los ensayos de eficacia de fase III, asi como para la posible
comercializacién. La identificacién de posibles organizaciones

colaboradoras para esta actividad se complet6 en 2009.

Empleados de IPM

en lainstalacion L
CTM transportan

suministros a

través de una

camara estéril.
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Creacion de eficiencia, ahorro de recursos

Hoy en dia, IPM y sus socios estin escalando procesos a un
nivel que permita respaldar la fabricacién de forma econémica
de nuevos productos, una vez hayan sido aprobados. El escalado
de estos procesos, ademas, se podra aprovechar para fabricar
materiales destinados a los ensayos de fase I1I, que permitirin
sortear la necesidad de estudios de compatibilidad post-

ensayo. Estos estudios serfan indispensables a fin de obtener la
aprobacion para procesos de fabricacion alternativos, en caso
necesario, que posibiliten elaborar productos para la distribucion
post—aprobacién. En consecuencia, esta estrategia acelerari, en

ltima instancia, el acceso a los productos aprobados.

Dado que es probable que la demanda prevista de un microbicida
exitoso sea superior a la capacidad de un dnico centro de
fabricacién, en dltima instancia se precisardn més. Se tendr en
cuenta la futura ampliacién de la capacidad de fabricacién en
Africa, 1a India y, posiblemente, otras partes del mundo, para
ayudar a maximizar la disponibilidad del producto y minimizar
costes. Un componente clave de la estrategia de acceso de

IPM -que la organizacién empezé a concebir en 2009- es la
identificacién de colaboradores que ayuden a garantizar el acceso
a los nuevos productos por parte de las mujeres que los necesitan.

La seleccién final de socios fabricantes esta fijada para 2010.
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El desarrollo de farmacos es un proceso largo y complejo. Esto es cierto para todos los candidatos a farmacos, pero sobre todo para los productos novedosos e
innovadores como los microbicidas. A continuacion, se resumen los retos que IPM pretende superar para garantizar que sus productos -una vez disponibles-
Ileguen con la mayor rapidez posible a las mujeres que mas los necesitan. Salvar millones de vidas es un resultado por el que merece la pena esperar.

Dosificacion: La determinacion de las dosis
correctas de cualquier producto constituye un
proceso meticuloso. La cantidad de farmaco
aplicado en la vagina, su distribucion y tiempo de
retencion dependen de diversos factores, como la
formulacion que adopte el producto. Asimismo, se
estudia atentamente la absorcion y sequridad del
producto en el organismo, junto con la eficacia del
farmaco, caracteristicas todas que estan influidas
por la formulacion.

Formulacion: Los microbicidas se estan
formulando de diversos modos, con el objetivo
de ofrecer a las mujeres las mayores opciones

y comodidades. La facilidad de empleo, la
preferencia de las mujeres, la viabilidad de
fabricacion y el coste son factores todos que
influyen en la decision de qué formulaciones
progresan en las etapas de desarrollo. La
principal formulacién probada en los productos
de primera generacion fueron los geles vaginales
que tenian que utilizarse poco antes del sexo,

0 en ese momento. Los productos de sequnda
generacion en desarrollo pueden usarse con
menos frecuencia, lo que ofrece proteccién tanto
en el caso de précticas sexuales previstas como
imprevistas. Se cree que las formulaciones que
liberan los farmacos activos a lo largo de periodos
de tiempo prolongado pueden ayudar a evitar
los efectos secundarios y hacer que los productos
sean mds faciles de utilizar.

Aceptabilidad: La experiencia nos ha
ensefiado que ofrecer distintas opciones de un
producto aumenta la posibilidad de que éste

sea empleado. IPM otorga gran importancia a

la identificacién de productos que se ajusten

a las preferencias de las mujeres. Incluso el
microbicida mas eficaz y seguro no funcionara si
las mujeres no lo usan. IPM esté recabando mds
informacion sobre las preferencias de las mujeres
(y sus parejas) en estudios de mercado y de
aceptabilidad que ayudardn a garantizar que los
futuros microbicidas serdn utilizados en el mundo
real para prevenir el VIH.

Adhesion: Por lo general, la medida de si las
participantes de un ensayo clinico estan usando
de forma correcta el producto probado depende
de su propia declaracion. Con todo, no siempre
son fiables. Resulta crucial valorar el empleo

del producto tanto como sea posible de modo
que se pueda calcular de forma adecuada su
sequridad y eficacia. Algunos productos que IPM
esta desarrollando -como los anillos vaginales
de accién prolongada mensual- estan disefiados
para facilitar su correcto empleo. La organizacion
también esta probando un método denominado
“monitorizacion diaria de la adhesion”, para
ayudar a las mujeres a establecer una rutina
constante de uso del gel de una aplicacion diaria
durante los ensayos clinicos.

Localizacion y tamario del ensayo
clinico: Las pruebas de productos preventivos
del VIH, como los microbicidas, pueden resultar
costosas en cuanto a dinero y tiempo, ya que
requiere la inscripcion de una gran poblacion de
personas en las regiones que registran un nimero
elevado de nuevas infecciones en un periodo de
tiempo determinado. Posteriormente, se mide
si la tasa de nuevas infecciones -o incidencia

del VIH- se ha visto reducida y se valora si el
microbicida funciona en la prevencion del virus.

La determinacion de la incidencia del VIH puede
ser dificil, pero es un requisito esencial para
garantizar que los ensayos de eficacia ofrecen
datos significativos y minimizar el riesgo de que
el estudio deba detenerse de forma prematura
debido a una incidencia inferior a la prevista.
IPM aborda esta cuestién realizando estudios
de incidencia del VIH en posibles comunidades
huésped profundamente afectadas por el

virus, para garantizar que los ensayos clinicos
pueden demostrar resultados lo més rapido
posible en estas regiones. El objetivo final es
desarrollar y distribuir productos para las mujeres
y comunidades con mayores necesidades de
prevencion del virus.
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IPM inicié y planificé una serie de ensayos clinicos en 2009, incluyendo sus estudios de mayor tamafio hasta la fecha. En su
trabajo con sus centros de investigacion colaboradores para el escalado de su programa de eficacia en 2011, la organizacion

esta cumpliendo su mandato de desarrollar productos que podrian salvar millones de vidas y dar a las familias la esperanza

de un futuro mas saludable. El embarcarse en estos ensayos requiere la participacion de miles de investigadores,

trabajadores sanitarios locales, comunidades y voluntarios de estudios clinicos en numerosos centros de investigacion a lo
largo de Africa, EE UU y Europa. Al desarrollar la capacidad e infraestructura locales, el trabajo de IPM también est disefiado

para beneficiar a las comunidades que albergan los ensayos, buscando mejorar sus vidas hoy mientras se trabaja para

prevenir el VIH mafiana.

Al concluir 2009, IPM estaba colaborando con mas de

20 centros de investigacién en Africa (Kenia, Malaui,
Ruanda, Sudafrica, Tanzania, Zambia y Zimbabue) y otros
centros adicionales en Bélgica y EE UU. Estos socios de
investigacion estdn implementando los estudios de incidencia
del VIH y los ensayos de seguridad de microbicidas, ademas
de realizar los preparativos para los estudios de eficacia de

fase II1.

Las auténticas heroinas en la lucha contra el VIH son las
mujeres que participan en los ensayos de microbicidas en
todo el mundo.

Al término de 2009, se habfan inscrito mas de 4.700 mujeres
en los estudios de investigacién de IPM, lo que incluye a
565 mujeres en ensayos clinicos, casi 1.070 en estudios de

investigacién de mercado y 3.100 en estudios de incidencia

del VIH.

Ensayos clinicos: Progreso

IPM empezd varios ensayos nuevos en 2009, incluyendo tres
estudios de fase I/II de seguridad expandida de un gel vaginal
con dapivirina en Africa y EE UU. Estos suponen sus ensayos
de mayor tamafio hasta la fecha. Dichos estudios ofrecerdn
datos adicionales acerca de la seguridad de dapivirina, asi
como sobre las preferencias de las mujeres respecto al gel con

este fArmaco y su nivel de adhesién al producto.

Asimismo, los ensayos valoraran la viabilidad de usar un
disefio “de adhesién monitorizada diariamente” que ayude

a las mujeres a establecer una rutina que garantice el empleo
diario del gel microbicida durante el estudio clinico. Los
trabajadores sociales comunitarios hacen un seguimiento del
uso de los productos mediante la recoleccién diaria de los
aplicadores de gel a través de visitas a domicilio o en un centro
de entrega aparte, ademés de preguntar a las participantes
sobre su experiencia con el gel. Se tuvo mucho cuidado en
asegurarse un amplio apoyo comunitario para los ensayos, asi

como la confidencialidad de todas las mujeres participantes.
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Estudios y actividades patrocinados por IPM en Africa

IPM también lleva a cabo estudios en EE UU y Europa

En 2009, IPM también realizd preparativos para
iniciar un ensayo de fase 1/11 de seguridad expandida
de un anillo vaginal con dapivirina en seis paises de
Africa. En diciembre de 2009, finalizé en Europa
otro ensayo de fase I, en el que se recogieron datos
sobre la seguridad y la farmacocinética del nuevo
anillo de IPM de tipo matricial con dapivirina y
catalizador de platino. Los datos de estos diferentes
ensayos servirdn para informar las decisiones de
IPM relativas al disefio de su programa de fase III,
previsto para 20I1.

3399509 ¥Y3AIT0 44039

Empleados revisan el mapa

de una cohorte en la clinica
Qhakaza Mbokodo, un centro de
investigacion colaborador de IPM
en Ladysmith (Sudéfrica).
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Estudios de aceptabilidad: Entender lo que
quieren las mujeres

Con el fin de identificar los tipos de productos microbicidas
que més se emplearn en el futuro, IPM realiza estudios de
aceptabilidad para recopilar informacién sobre las preferencias

de las mujeres y sus parejas respecto a distintas formulaciones.

Para conocer las preferencias de las mujeres acerca de un anillo
vaginal microbicida, IPM sigui6 trabajando en un ensayo
clinico para reunir datos de seguridad y aceptabilidad de

un anillo vaginal con placebo en centros de investigacion de
Africa. Los resultados del estudio estaran disponibles

en 2010.

IPM, por otra parte, lanz6 y completd un estudio de mercado
en 2009 para evaluar la aceptabilidad de tabletas vaginales,
peliculas y capsulas de gelatina blanda [en todos los casos con
placebo] entre mas de 500 mujeres y algunas de sus parejas
en Burkina Faso, Tanzania y Zambia. Los resultados se

publicardn en 2010.

Incidencia del VIH:

Niimero de nuevas infecciones por VIH que se producen en un
periodo de tiempo determinado.

Prevalencia del VIH:

Numero de personas que viven con VIH en una poblacion
(infecciones nuevas y ya existentes).
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Estudios de incidencia del VIH: Preparacion
para la fase Ill

Para establecer las bases de un programa de fase I1I, se empieza
por la realizacién de estudios de incidencia, a fin de determinar
la tasa de nuevas infecciones por VIH en determinadas areas, lo
que ayuda a decidir el lugar donde se llevardn a cabo los futuros
ensayos de eficacia (véase pigina 9). Estos estudios de incidencia
también sirven para que las autoridades nacionales y locales
puedan idear estrategias que aborden las necesidades de las

mujeres en riesgo de infeccién.

En 2009, IPM se encontraba en las etapas finales de un
estudio de incidencia del VIH que se efectud en cinco
comunidades sudafricanas y en el que participaron mas de
4.400 mujeres que se ofrecieron voluntarias para someterse

a una tnica prueba del VIH (estudio transversal); otras 1
500 mujeres més decidieron inscribirse en un estudio de
seguimiento de un afio que implicaba la realizacién trimestral
de pruebas del VIH (estudio de cohorte). En algunas de
estas zonas, se registrd una tasa de prevalencia del virus que
superaba el 40% entre las mujeres de entre 18 y 35 afios. Los
primeros analisis sugieren que, en una de las comunidades
estudiadas, la incidencia del virus puede estar por encima del

5%. Los resultados completos se esperan para 2010.

Un estudio similiar efectuado por IPM entre las trabajadoras
sexuales de Ruanda también detect6 una elevada tasa de
nuevas infecciones, asi como diversos factores sélidos de
prediccién de la infeccién por VIH. Los resultados estardn

disponibles en 2010.

En 2009, IPM empezé los preparativos para llevar a cabo
estudios adicionales sobre la incidencia del VIH en Kenia,

Sudafrica y Zimbabue.
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Ensayos clinicos de IPM con actividad en 2009

PAISES

Bélgica

Sudafrica, Tanzania
Kenia

EE UU
Sudafrica

Sudafrica
Kenia, Malaui, Ruanda, Tanzania

Kenia, Malaui, Ruanda, Sudafrica, Tanzania,
Zambia

Bélgica
Kenia, Malaui, Ruanda, Sudafrica, Tanzania,
Zambia

Por determinar

Por determinar

SITUACION A FINALES DE 2009

Analisis de datos

En curso, en sus etapas finales
Clausura de sedes

En curso
En curso

En curso

En las ultimas etapas de planificaciéon
En las ultimas etapas de planificacion
En las ultimas etapas de planificaciéon

En etapa de planificacion

En las primeras etapas de planificacion

En las primeras etapas de planificacién

Estudios de incidencia del VIH de IPM con actividad en 2009

PAISES
Sudéfrica

Kenia, Sudafrica, Zimbabue

ESTADO A FINALES DE 2009
En curso, en sus etapas finales

En las ultimas etapas de planificacion

Estudios de investigacion de mercado de IPM con actividad en 2009

ENSAYO DESCRIPCION FASE

IPM 024 Farmacocinética y viabilidad de un anillo I
vaginal con dapivirina

IPM 011 Seguridad y aceptabilidad de un anillo n/d*
vaginal con placebo

IPM 020 Seguridad de gel vaginal con dapivirina I/1

IPM014B  Seguridad de gel vaginal con dapivirina I/

IPM014A  Seguridad de gel vaginal con dapivirina I/1

IPM 015 Seguridad de anillo vaginal con dapivirina I/N

IPM 013 Farmacocinética de gel vaginal con I
dapivirina

IPM 007 Protocolo de seroconversion n/d

IPM 010 Tolerancia masculina al gel con dapivirina I

IPM 009 Eficacia de anillo con dapivirina 1}

ENSAYO DESCRIPCION

IPM 100 Cohorte transversal y prospectiva n/d

IPM 100.1  Cohorte transversal y prospectiva n/d

ENSAYO DESCRIPCION

PASII Estudio de aceptabilidad del producto n/d

Creacion de capacidad, promocion del

(pastilla, pelicula y capsula de gel blando
vaginales)

*n/d: no disponible

desarrollo

PAISES

Burkina Faso, Tanzania, Zambia

ESTADO A FINALES DE 2009

Analisis de datos

» Al rehabilitar o construir centros de investigacién y

facilitarles apoyo técnico y asesoramiento, los estudios

de IPM pueden mejorar el desarrollo profesional y de

infraestructuras en las comunidades, de modo que los

Para tener éxito en la preparacién de los complejos estudios
de investigacién, IPM invierte de manera decidida en el
desarrollo de habilidades y capacidad de investigacion en

los paises en los que trabaja. Esto supone construir nuevos
centros de investigacion, desarrollar infraestructuras y ofrecer
oportunidades de desarrollo profesional, y requiere una
estrecha colaboracién entre IPM y los centros de estudio

colaboradores.

El desarrollo de capacidades no sélo facilita los esfuerzos en
investigacion, sino que comporta un beneficio para las mujeres
que participan en los estudios de IPM, asi como para las

comunidades que los albergan.

Una vez identificado un centro de investigacién colaborador,
IPM lleva a cabo una valoracién exhaustiva del grado de
preparacién del mismo, que incluye la evaluacién de la calidad
y accesibilidad de los servicios de apoyo médico y social en la
comunidad. Posteriormente, proporciona el apoyo econémico
y técnico para la creacion de la infraestructura fisica y la
capacidad de recursos humanos alli donde es necesario. A

continuacién, se detallan algunos ejemplos de este trabajo:

beneficios se prolonguen mas alla de las misiones de la

organizacion.

Los ensayos apoyados por IPM pueden contribuir a dar una
respuesta mas amplia al VIH, al aumentar la sensibilidad
en torno al virus a través de actividades de participacién
comunitaria, respaldando los programas de prevencién y
diagndstico y derivando a las personas que den positivo al

VIH a servicios de atencién médica de seguimiento.

Los servicios de realizacién de programas de consejo
asistido (counselling) sobre reduccién del riesgo, planificacién
tamiliar y salud general proporcionados a las voluntarias

de los estudios de IPM potencian los comportamientos

saludables.

Mas de 15.000 mujeres africanas se han sometido a pruebas
del VIH gracias a la participacion en los estudios de

incidencia y ensayos clinicos de la organizacion.
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Una enfermera realiza una prueba en la Reproductive Health and HIV
Research Unit, un centro de investigacion colaborador de IPM en Edendale

Formacién y desarrollo profesional

IPM ofrece unos servicios exhaustivos de formacién y
desarrollo profesional a un personal integrado por 300
personas que trabajan a tiempo completo en los centros de

investigacion de Africa.

> En 20009, los equipos clinicos, de desarrollo de sede y
de participacién comunitaria de IPM intensificaron sus
sesiones de formacién con vistas a los ensayos de segurida
expandida del gel con dapivirina, iniciados a lo largo del
afio. Esto incluye una serie de visitas para el desarrollo de
capacidad, cuyo objetivo es aumentar el nivel de preparaci

de cada centro para la realizacién de dichos ensayos.

Ese afio, IPM llevé a cabo mas de 135 actividades de

. . . . { .
formacién del personal de investigacién en Africa,
incluyendo cursos de buenas pricticas clinicas, buenas

practicas clinicas de laboratorio y buenas practicas de

Un miembro del personal de IPM educa a componentes del equipo de
estudio del Kilimanjaro Christian Medical Centre, un centro de investigacion
colaborador de IPM en Moshi (Tanzania).

Educaciéon comunitaria

>
d

4
on

4

farmacia, asi como instruccién en la realizacién de pruebas

rapidas del VIH, en seguridad clinica y otros aspectos

especificos del estudio.

El personal no clinico igualmente recibié formacién
g
profesional en gestién econdémica, educacién comunitaria,

counselling, ciencia conductual y comunicaciones.

En 2009, el Encuentro Anual de Asuntos Clinicos de
IPM -celebrado en Nairobi (Kenia)- también ofrecié un
foro de formacién e intercambio de ideas a los mas de 70
participantes de los centros de investigacion, de diversos

paises de Africa.
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En 2009, IPM patrocin6 30 talleres y sesiones de
formacién sobre participacién comunitaria con el fin

de ayudar a que los centros de investigacidn estuvieran
preparados para comunicarse con una amplia variedad de
partes interesadas respecto a la investigacién que tendrd
lugar en sus comunidades y para obtener el apoyo a los

ensayos de microbicidas.

Hay que destacar que los centros de investigacion de
IPM estén implicando a hombres en los esfuerzos de
investigacion y prevencion, y desempeﬁan un papel
vital como recursos comunitarios que promueven
comportamientos sexuales saludables entre hombres

y mujeres.

IPM también brinda apoyo a los centros de investigacién
en sus esfuerzos por crear o reforzar la capacidad de los
comités, 0 grupos, asesores comunitarios, que actian
como enlaces entre los centros y la comunidad. En 2009,
la organizacion llevé a cabo dos talleres regionales, de un
dia de duracién, en Sudéfrica y Ruanda, para los grupos

asesores COMUNItarios operativos en varios paises africanos.
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La transmisién de mensajes eficaces sobre microbicidas y
ensayos clinicos resulta clave para aumentar el apoyo publico y
la comprensién de los esfuerzos de desarrollo de microbicidas.
En 2009, IPM elaboré diversas herramientas

de comunicacién para su uso en los centros de
investigacién colaboradores en Africa y EE UU, con el

objeto de llegar con éxito a las comunidades.

Nuevo video educativo: Hope Against HIV: Microbicide

Trials in Your Community (Esperanza frente al VIH: Ensayos de
microbicidas en tu comunidad): Es un nuevo video educativo
producido en 2009 en cinco idiomas para responder

a cuestiones bésicas en torno a los microbicidas y

ensayos clinicos que tienen lugar en Africa. El video fue
desarrollado en colaboracién con Population Council y
emplea un formato interactivo de preguntas y respuestas
para describir el proceso del estudio clinico, lo que las
mujeres pueden esperar, y los riesgos y beneficios que supone
participar en uno. El video se puede descargar o solicitar en:

www.ipmglobal.org /edu_videos.htm.

Proyecto sobre adhesion / consentimiento informado:
Para garantizar que todas la mujeres que se inscriben en un
ensayo clinico ofrecen un consentimiento personal realmente
informado, IPM ha creado un conjunto de paneles ilustrados
para educar a las participantes respecto a los beneficios y
riesgos que supone la participacién en la investigacién en
microbicidas y ayudar a garantizar que comprenden los

procedimientos del ensayo.

Conjunto de herramientas de comunicaciones: TPM también
ha desarrollado un conjunto estandarizado de herramientas
de educacién publica para los ensayos clinicos de Africa y
EE UU, que incluye folletos, pésteres y presentaciones. Este
contenido ha sido traducido a mas de 10 idiomas locales. La
organizacién, asimismo, desarrollé un portal web disefiado de
forma especifica para sus centros de investigacién asociados.
En ¢l se centralizan todos los materiales relacionados con
los ensayos clinicos y las actividades de comunicacién y los

hace facilmente accesibles online a los centros de investigacién

colaboradores de Africa, EE UU y Europa.
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La esperanza que podrian representar los microbicidas sélo se hara realidad si las mujeres que los
necesitan pueden obtenerlos de forma sencilla y asequible, y los emplean eficazmente una vez
disponibles. El garantizar el futuro acceso a los productos forma parte del objetivo central de IPM. La
organizacion realiza planes sobre aprobaciones regulatorias y estrategias de acceso desde el mismo
inicio del proceso de desarrollo. Ademas de negociar clausulas en sus acuerdos de licencia para garantizar
derechos libres de regalias que permitan distribuir estos productos en los paises en vias de desarrollo,
IPM da prioridad a las iniciativas de acceso a través de la promocion, la investigacion orientada y los
debates directos con los organismos regulatorios y supervisores, asi como con los gobiernos de los paises.

Elaboracién de una estrategia practica
de acceso

En IPM, el acceso se define como la capacidad de las mujeres
para obtener y emplear de forma adecuada unos microbicidas
de buena calidad en el momento y lugar en que deseen y

necesiten proteccién frente al VIH.

Para subrayar los retos y oportunidades a los que esta
organizacién y otros desarrolladores de microbicidas se
enfrentan a la hora de crear estrategias para ofrecer acceso a
los microbicidas, en 2009 IPM encargd un informe exhaustivo
basado en experiencias historicas que resume los datos mas
recientes sobre el acceso a los productos. Access to Medicines in the
Developing World: Lessons Learned from Antiretroviral Access Programs

(Acceso a las medicinas en el mundo en vias de desarrollo: Lecciones

extraidas de los programas de acceso a los antirretrovirales) identifica los
principios aprendidos en el campo de la prevencion del VIH
y se utiliza de forma generalizada para establecer un enfoque
coordinado y progresivo que garantice el acceso a los futuros

productos.

A partir de la luz arrojada por los resultados de las actividades
relacionadas con el acceso durante 2009, IPM también
empezé a desarrollar un plan estratégico quinquenal de
acceso, que finalizara en 2010. Este plan intensificar el
enfoque estratégico de la organizacién en el tema del acceso

e identificard objetivos y metas intermedias que ayuden a

garantizar el acceso a los futuros microbicidas.
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IPM reconoce cinco conceptos clave para entender y conseguir

el acceso a los microbicidas:

Arquitectura: Debe estar implantada la red de organizaciones
-a escala mundial, nacional y local- que va a respaldar,
conectar e implementar todas las actividades de acceso a los

microbicidas.

Disponibilidad: Resulta vital disponer de una produccién
y suministro suficiente y de alta calidad de productos
microbicidas, asi como de canales de distribucién fiables para

cubrir la demanda de las usuarias.

Aceptabilidad: Tanto el producto microbicida como el modo
en se ofrece tienen que resultar satisfactorios para los usuarios
finales (las mujeres y sus parejas sexuales) y los encargados de

controlar y facilitar su disponibilidad.

Asequibilidad: Los costes de los microbicidas y los programas
para distribuitlos deben ser asequibles para compradores,

financiadores y usuarios finales.

Uso apropiado: Los microbicidas tienen que ser empleados
de forma adecuada, como parte de las estrategias personales y
programaticas, para alcanzar el resultado sanitario adecuado:

prevenir la transmisién del VIH.

Desenvolverse con los tramites requlatorios

IPM interacttia con las autoridades regulatorias de Africa,

EE UU y Europa, adem4s de con la Organizacién Mundial

de la Salud (OMS)), para ayudar a definir un plan mundial

de desarrollo de fArmacos que permita la toma de decisiones
regulatorias sobre sus novedosos productos. Asimismo, IPM
seguird en contacto de forma frecuente con las autoridades
normativas a lo largo del proceso de desarrollo, para garantizar
que se estan reuniendo los datos adecuados para respaldar las

informaciones de producto propuestas.

Refinar las mejores prdcticas entre agencias y paises

En 2009, IPM organizé un encuentro anual, patrocinado por
la Comisién Europea, que reuni6 a mas de 40 representantes
de las agencias regulatorias nacionales y los comités éticos
independientes de Kenia, Malaui, Ruanda, Sudafrica,
Tanzania, Uganda, Zambia y Zimbabue. EI objetivo del
encuentro, realizado en Nairobi (Kenia), fue el establecimiento
de una interpretacién comin de los aspectos clave relacionados
con los microbicidas y otras investigaciones preventivas

del VIH en la region. Los participantes en el encuentro
compartieron informacién sobre diversos temas, desde el
acceso y la atencién médica estindar, hasta la seguridad de los

productos, su eficacia y la participacién comunitaria.

IPMy la OMS colaboran en el Foro sobre el
Acceso a los Microbicidas

En 2009, IPM y la OMS colaboraron en la convocatoria
conjunta del Foro sobre Acceso a los Microbicidas, un
acontecimiento anual respaldado por la United States
Agency for International Development, donde los
participantes se reunieron para promover estrategias
sobre el futuro acceso a estos productos.

Celebrado en Ciudad del Cabo (Sudafrica), el foro de
2009 contd con mas de 30 participantes de alto nivel
provenientes de organizaciones de salud mundial

y grupos de la sociedad civil africana, ademés de
instituciones académicas y de investigacion.

El 60% de los participantes provinieron de paises
del Africa subsahariana. Estos lideres en el campo

identificaron acciones que podrian ayudar a reducir
el tiempo de desarrollo de producto, acelerar la
investigacion clinica y garantizar la distribucion lo
mas temprana posible de unos microbicidas sequros y
eficaces.

Los participantes en el foro compartieron resultados
de los estudios de aceptabilidad llevados a cabo en
el campo para valorar las preferencias de las mujeres
respecto a los futuros microbicidas, lo que ayudara a
garantizar la aceptacion de los nuevos productos
una vez disponibles.




El trabajo en colaboracion constituye un valor central de IPM. El hacer progresar la ciencia de los microbicidas y la traduccion
eficaz de estos progresos en resultados reales para las mujeres del mundo no es una tarea que la organizacion pueda
completar en solitario. Este compromiso de crear sinergias entre paises y organizaciones se ve reflejado en las colaboraciones
de IPM con el campo de la prevencion del VIH, otros PDP, centros de investigacion asociados, socios activistas, empresas

farmacéuticas e industria, artifices de politicas y requladores.

Mas abajo, se incluyen unos ejemplos adicionales de las
colaboraciones desarrolladas por IPM en 2009.

Reforzar lazos: Sociedad civil y activistas

IPM colabora con nueve organizaciones de la sociedad civil
-con sede en ocho paises europeos y Canada- para respaldar
sus iniciativas de promocién y movilizaciéon de recursos. Los
socios de la entidad organizan actividades a escala nacional
dirigidas a grupos de interesados clave para aumentar la
sensibilizacién y el apoyo respecto a las nuevas tecnologias

de prevencién del VIH, como los microbicidas. IPM también
trabaja con sus socios para reforzar sus conocimientos técnicos

en torno a las complejidades de la investigacién biomédica

del VIH.

Por ejemplo, durante una visita a un centro de investigacién en
Nairobi (Kenia), como parte del Encuentro Anual de Asuntos
Clinicos de IPM, nuestros socios recibieron formacién

para mejorar su cultura cientifica y aprender nuevas vias de
transmitir la ciencia de los microbicidas a las correspondientes

poblaciones interesadas.

Ademas, IPM colaboré en 2009 con una variedad de grupos
internacionales de activismo. Estos esfuerzos incluyeron el

apoyo a un nuevo programa de becas creado por Ia Campana

ﬁ; e

o e d Un grupo de teatro
en Mombasa

(Kenia), representa
escenas educativas
para la comunidad

« sobre la prevencion

del VIH.

Establecer nuevas colaboraciones de promocion

en las comunidades que albergan los ensayos

Partiendo de la base de su exitoso modelo europeo de
colaboracion, en 2009 IPM empez6 a identificar a posibles socios
formales en el Africa subsahariana, tales como la Kenya Medical

Estos acuerdos de asociacion allanaran el camino para una

sociedad civil en los paises donde se concentran los esfuerzos de
investigacion clinica de IPM. En 2009, esta organizacion participo
con una amplia variedad de grupos de promocion en actividades

la investigacion de prevencion del VIH.

Global por los Microbicidas y AVAC para ampliar el rango y
capacidad de las personas que promueven la investigacién en
la prevencién del VIH a lo largo de Africa. IPM, asimismo,
prestd apoyo a un foro de la Campaiia Global-AVAC sobre
investigacién africana en torno a la prevencién del virus,
disefiado para reforzar la capacidad de los activistas para

comprender e implicarse en las tareas de investigacion.

Women's Association y Open Society Initiative for Southern Africa.

colaboracion constante de promocion con las organizaciones de la

para debatir las prioridades y expectativas de los futuros avances
en el campo, asi como para aumentar la sensibilizacion en torno a
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Participacion de IPM en foros cientificos

Con el fin de reforzar las colaboraciones y compartir

3395n9 ¥Y3AIT0 44039

informacién y nuevos datos con otras partes interesadas en

el campo, IPM desempefié un papel activo en numerosos
encuentros internacionales y regionales. A continuacién, se
exponen algunos ejemplos de las actividades de la organizacién

en 2009:

> Conferencia de la Sociedad Internacional del Sida: En esta conferencia
cientifica mundial, celebrada en julio de 2009 en Ciudad del
Cabo, los investigadores compartieron novedades en torno a
la investigacién del VIH. IPM ofreci6 ocho presentaciones
sobre diversos temas para informar la respuesta mundial a la
epidemia del VIH, incluyendo la prometedora investigacién
con el candidato a microbicida de la organizacién, maraviroc,
los estudios de incidencia del VIH, los estudios de

farmacocinética, los modelos matematicos y los analisis de
Responsable de sede y enfermera de estudio en el Be Part Yoluntu

Centre, un centro de investigacion asociado con IPM en
Mbekweni (Sudafrica).

rentabilidad para el acceso a los microbicidas. IPM también
organizé cursos de formacion sobre temas de investigacion
destinados a los periodistas, con objeto de mejorar la precision

en la cobertura mediatica de la investigacién en microbicidas y

en la prevencion del VIH.

Consorcio Europeo para Ensayos Clinicos en Paises en Desarrollo
(EDCTP): En este foro anual celebrado en Tanzania en
octubre de 2009, IPM compartié estrategias para el desarrollo
de capacidades y colaboraciones en Africa con el objetivo de

respaldar los esfuerzos mundiales de prevencién del VIH.

Red de Ensayos sobre Microbicidas (Microbicide Trials Network): En este
encuentro regional, celebrado en octubre en Ciudad del Cabo,
IPM compartié su trabajo sobre aceptabilidad de producto con

sus socios en la prevencién del VIH de todo el campo.

Asociacion Americana de Cient{ﬁ[os Farmacéuticos
En este encuentro de expertos sobre formulaciones de firmacos
-que tuvo lugar en noviembre de 2009 en California (EE UU)-

IPM compartié6 los avances en el desarrollo de sus novedosas

formulaciones en anillo y pelicula microbicidas.

s, 4 . ¢

Movilizacion de las mujeres cientificas

En el congreso regional africano de la Asociacion Internacional de
Mujeres Médicas en Dar Es Salaam (Tanzania), en julio de 2009, IPM
organizo una sesion para destacar los objetivos compartidos por
ambas organizaciones.

Las médicas que asistieron describieron el reto diario que supone dar
las duras noticias a las mujeres que reciben un diagnéstico de VIH. Su
experiencia de primera mano ayudando a las mujeres en el momento
devastador de descubrir que tienen el virus reforzo la sélida
sensacion que las facultativas tienen de que éstas necesitan medios
para protegerse a si mismas de la infeccion por VIH, un objetivo que
consideran que los microbicidas podrian ofrecer algiin dia.

WAl ir’ 3

Empleados de IPM y colaboradores de la sociedad civil hacen una visita al personal de la sede de Kisumu del Kenya Medical Research Institute, que
alberga ensayos clinicos de IPM.
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Informe econdmico

Activos

Liquido y equivalentes

Inversiones

Apoyos por cobrar

Gastos pagados de antemano y otros activos

Renta pagada de antemano y mantenimiento. Neto
Propiedades y equipos. Neto

Total activos

Pasivos y activos netos

Pasivos

Cuentas por pagar y gastos acumulados
Avances de subvenciones e ingresos pospuestos
Total pasivos

Activos netos

No restringidos
Temporalmente restringidos
Total activos netos

Total pasivos y activos netos

(Cantidades en ddlares)

Consideraciones econdmicas

Entre 2002 y finales de 2009, IPM recab6 398 millones de ddlares,
incluyendo 275 millones en fondos recibidos y 124 millones en
compromisos para 2010-2013.

La realizacién de ensayos clinicos en los paises en vias de desarrollo
requiere una importante inversién econémica. Un ensayo clinico para
respaldar la aprobacién de un Unico producto microbicida supone
la inscripcién de miles de mujeres y llevar a cabo un seguimiento
alo largo de varios afos, de modo que los investigadores puedan
comparar las tasas de infeccidn entre las que usaron un candidato

a microbicida y las que emplearon un placebo. Segun el tamafio

de muestra y el nimero de sedes clinicas implicadas, el coste de

los datos pivotales para la aprobacién puede representar unos

90 millones de délares. Teniendo en cuenta que los comités de
revision ética por lo general no autorizaran un ensayo sin que haya
pruebas de que existen fondos suficientes, IPM efectta esfuerzos de
desarrollo de recursos con la comprension de que los compromisos
econdmicos para finalizar los ensayos de eficacia deberian estar
disponibles antes de que éstos se pongan en marcha.

Un tema incluido de forma constante en el plan de trabajo de IPM
es la gestion prudente de la linea de produccién: La limitacion

en funcién de las necesidades de nuestra linea de productos, a

fin de poder destinar unos recursos suficientes para un ensayo
inicial de fase Ill previsto para 2011. Esto ha exigido unos cambios
significativos en los recursos, debido a la realidad econdémica creada
por la recesion mundial y el descenso de fondos para 2010. Ante

la perspectiva ofrecida por una nueva estrategia de desarrollo de
recursos, un equipo de gestion comprometido y unas acciones
decididas para aumentar la eficiencia, IPM se muestra confiado en
que podra seguir haciendo progresar los candidatos a microbicidas
mas prometedores hasta el ensayo inicial de fase Ill.
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31 dic. 2009 31 dic. 2008
8.337.020 17.183.386
77.252.592 95.905.340
2.267.701 1.386.153
1.246.187 1.238.691
305.684 372184
5.640.501 5.040.274
95.049.685 121.126.028
31 dic. 2009 31 dic. 2008
7.781.435 7.719.170
63.537.516 89.905.178
71.318.951 97.624.348
11.402.291 10.102.417
12.328.443 13.399.263
23.730.734 23.501.680
95.049.685 121.126.028

Asimismo, IPM tiene el compromiso, en todas las actividades, de
actuar como un gestor cuidadoso de los fondos provenientes de
donantes publicos y privados. La organizacion espera mantener
y aumentar la financiacién de los donantes actuales mientras la
recesion remite. También tenemos el compromiso de aumentar
la diversidad y cantidad de donantes en apoyo de nuestra misién.
El resultado serd un progreso constante en métodos eficaces para
prevenir el VIH destinados a las mujeres en los paises en vias de
desarrollo.

Gastos por departamento

B Investigacion y desarrollo

I Asuntos clinicos*
[ Regulacién y garantia de calidad
[l Fabricacion

Relaciones externas

B Operaciones

*Gastos de desarrollo de sede: 8,1 millones de ddlare



% Ministerio Federal de
Cooperacion Econémica
y Desarrollo

Ministerio Federal para la Cooperacion
Econdémica y el Desarrollo de Alemania

El Banco Mundial

Donantes

(noperacie
*iﬂﬂlt

Cooperacion Belga al Desarrollo

BILL& MELINDA
(GATES foundation

Bill & Melinda Gates Foundation

I* Canadian International ~ Agence canadienne de

Development Agency développement international

Agencia Canadiense para el Desarrollo
Internacional

MINISTRY OF FOREIGN
AFFAIRS OF DENMARK

Ministerio de Asuntos Exteriores de Dinamarca

GOBIERNO MINISTERIO ad
8 DE ASUNTOS EXTERIORES aeci
DEESPANA v DE COOPERACION

Ministerio de Asuntos Exteriores y de
Cooperacion, Espafia

* X %

* *
* *
* *

* 4 *

Comision Europea

Er]

Likersd = Egalisd = Fraurnind
REPUBLIGUE FRANCAISE
NS TERE
s
AFEAIRLS CTRANGLRES
ET pUmoiriENsLs

Ministerio de Asuntos Exteriores de Francia

L OLINFPA

Fondo de Poblacion de las Naciones Unidas

Buitenlandse
Zaken

T kAdaaad)) 177

Ministerio Holandés de Asuntos Exteriores

I =

v Irish Aid
Government of Ireland
Rialtas na hEireann

Cooperacion Irlandesa

NORWEGIAN MINISTRY
OF FOREIGN AFFAIRS

— I

Ministerio de Asuntos Exteriores de Noruega

RECKEFELLER
FOUNDATION

Rockefeller Foundation

%2 Sida

Agencia Sueca de Cooperacion Internacional para

el Desarrollo

REGERINGSKANSLIET

Ministerio de Asuntos Exteriores
de Suecia

Ministerio de Asuntos Exteriores de Suecia

Department for
International
Development

United Kingdom Department for International
Development

USAID

FROM THE AMERICAN PEOPLE

United States Agency for International
Development

Esta lista incluye a todos los donantes que han contribuido con IPM desde su fundacién en 2002 hasta 2009.
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Junta Directiva

ALEX G. COUTINHO, LICENCIADO EN MEDICINA Y CIRUGIA,
MASTER EN CIENCIAS Y EN SALUD PUBLICA, PRESIDENTE
Director Ejecutivo del Instituto de Enfermedades Infecciosas de

la Universidad de Makerere (Uganda)

EunNice BRookMaN-AMISSAH, LICENCIADA EN MEDICINA Y
CIRUGTA
Vicepresidenta para Africa de Ipas (Kenia)

PETER CORR, DOCTOR EN FILOSOF{A Y LETRAS

Socio Comanditado de Celtic Therapeutics Management
(EEUU)

SeTH L. HARRISON, DOCTOR EN MEDICINA Y MASTER EN

ADMINISTRACION DE EMPRESAS
Socio Gestor Comanditado de Apple Tree Partners (EE UU)

EVELINE HERFKENS, MASTER EN FILOSOFfA Y LETRAS
Coordinadora Ejecutiva de la Campafia de los Objetivos de
Desarrollo del Milenio de la ONU (Suiza)

Davip KESSLER, DOCTOR EN DERECHO Y EN MEDICINA
Profesor de Pediatria de la Facultad de Medicina de San
Francisco. Universidad de California (EE UU)

Comité Asesor Cientifico

RoOBIN SHATTOCK, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS,
PRESIDENTE

Universidad St. George de Londres (Reino Unido)
MicHAEL CHIRENJE, DOCTOR EN CIENCIAS MEDICAS

Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad de Zimbabue
(Zimbabue)

Davip FrRiEND, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
CONRAD (EE UU)

SHARON HILLIER, DOCTORA EN FILOSOFfA Y LETRAS
Hospital Magee-Womens, Facultad de Medicina de la
Universidad de Pittsburgh (EE UU)

RUTH MERKATZ, DOCTORA EN FILOSOFfA Y LETRAS
Population Council (EE UU)

THOMAS MOENCH, DOCTOR EN MEDICINA
ReProtect, Inc. (EE UU)

EDTTH NAKKU—JOLOBA, DOCTORA EN FILOSOFfA Y LETRAS
Universidad de Makerere (Uganda)
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MAUREEN LEWIS, DOCTORA EN FILOSOFfA Y LETRAS
Asesora del Departamento de Investigacién del Banco Mundial

(EE UU)

TorsiE MEMELA-KHAMBULE, MASTER EN ADMINISTRACION
PUBLICA
Directora Gerente del Banco Postal de Sudafrica

ANjALI NAYYAR, MASTER EN FILOSOFfA Y LETRAS
Lider de Programa Nacional para la India de PATH (la India)

ALBERT PROFY, DOCTOR EN FILOSOFIA Y LETRAS
Vicepresidente de Desarrollo Preclinico de Indevus

Pharmaceuticals (EE UU)

ZEDA F. ROSENBERG, DOCTORA EN CIENCIAS
Directora General de IPM (EE UU)

ANITA SANDSTROM, DOCTORA EN CIENCIAS MEDICAS
Directora Ejecutiva de Southern African AIDS Trust (Sudéfrica)

ANANDI YUVARAJ, MASTER EN CIENCIAS Y FILOSOF{A,
DIPLOMADA POSTGRADO EN ORIENTACION Y ASESORAMIENTO
Coordinadora de la Comunidad Internacional de Mujeres que

Viven con VIH/Sida en la Regién Asia-Pacifico (la India)

DEREK NEWALL, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
GlaxoSmithKline (Reino Unido)

Lynn pAXTON, DOCTORA EN MEDICINA Y MASTER EN SALUD
PUBLICA

Centros para el Control y Prevencién de Enfermedades [CDC]
(EE UU)

DEENAN PILLAY, DOCTOR EN MEDICINA
Facultad de Ciencias Médicas y Biolégicas de la Universidad
College de Londres (Reino Unido)

RENEE RIDZON, DOCTORA EN MEDICINA
Fundacién Bill y Melinda Gates (EE UU)

DOUGLAS TAYLOR, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
Family Health International (EE UU)

JENs VAN ROEY, DOCTOR EN MEDICINA
Tibotec BVBA (Bélgica)

ROBIN WOOD, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
Centro de VIH Desmond Tutu (Sudafrica)



Liderazgo Ejecutivo

ZEDA F. ROSENBERG, DOCTORA EN CIENCIAS JoserH ROMANO, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
Directora General Director de Desarrollo de Producto

Mikge GOLDRICH, MASTER EN ADMINISTRACION DE RoN NARDI, DOCTOR EN FILOSOFfA Y LETRAS
EMPRESAS Director de Estrategia Regulatoria y Garantia de Calidad

Director de Operaciones y Director Financiero ,
KaTHLEEN T. ROSS, DOCTORA EN FILOSOFfA Y LETRAS

ANNALENE NEL, DOCTORA EN MEDICINA Y EN FILOSOFfA Y Directora de Recursos Humanos
LETRAS
Directora Médica

PamMeELA NORICK, MASTER EN FILOSOFfA Y LETRAS
Directora de Relaciones Externas

3395n9 Y3AIT10 44035 :0ANO4

NYW3344 NHO(-4313d/0LOHd)DOLSI :HIrNN

Be Part Youluntu r‘
Centre, una instalacio
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Seleccion de publicaciones y presentaciones cientificas en 2009

Publicaciones

Fletcher P, Harman S., Azijn H., Armanasco N, Manlow P,
Perumal D., de Bethune M-P,, Nuttall J., Romano J., Shattock
R. “Inhibition of HIV-I infection by the candidate microbicide,
dapivirine, a nonnucleoside reverse transcriptase inhibitor.”
Antimicrobial Agents and Chemotherapy 53, no. 2 (2009):
487-95.

Garg A.B., Nuttall J., Romano J. “The future of HIV
microbicides: challenges and opportunities.” Antiviral Chemistry
and Chemotherapy 19, no. 4 (2009): 143-50.

Nel A., Smythe S., Young K., Malcolm K., McCoy C., Rosenberg
Z., Romano J. “Safety and pharmacokinetics of dapivirine
delivery from matrix and reservoir intravaginal rings to HIV-
negative women.” Journal of Acquired Immune Deficiency

Syndromes SI, no. 4 (2009): 416-23.

Nel A.M., Coplan P,, van de Wijgert J.H., Kapiga S.H.,

von Mollendorf C., Geubbels E., Vyankandondera J., Rees
HYV., Masenga G., Kiwelu I., Moyes J., Smythe S.C. “Safety,
tolerability, and systemic absorption of dapivirine vaginal
microbicide gel in healthy HIV-negative women.” AIDS 23, no.
12 (2009): 1531-8.

Pal R., Nuttall J., Galmin L., Weiss D., Chung H-K., Romano
J. “Characterization of vaginal transmission of a simian
human immunodeficiency virus (SHIV) encoding the reverse
transcriptase gene from HIV-I in Chinese rhesus macaques.”

Virology 386, no. 1 (2009): 102-8.

Romano J., Variano B., Coplan P., Van Roey J., Douville K.,
Rosenberg Z., Temmerman M., Verstraelen H., Van Bortel L.,
Weyers S., Mitchnick M. “Safety and availability of dapivirine
(TMCI20) delivered from an intravaginal ring” AIDS Research
and Human Retroviruses 25, no. 5 (2009): 483-88.

Presentaciones
Ampofo S.A., Warner S, Race S., Wilder S. “Comparative study

of dissolution profiles of microbicide ring products prepared
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