Iniciativa Internacional por una vacuna contra el Sida (IAVI)

La busqueda de una vacuna contra el sida

AVANCES EN LA INVESTIGACION
Prueba de concepto: Un ensayo
clinico completado en Tailandia en
2009 ofrecié la primera demostracion
en humanos de que una vacuna es
capaz de prevenir la infeccion por VIH.
Se comprobd que la administracion
de dos candidatas a vacuna, en lo
que se denomina un régimen tipo
induccioén-refuerzo, tuvo una eficacia
de aproximadamente el 31% en la
prevencion del VIH en la poblacion
estudiada. Este grado de proteccion
fue demasiado modesto como para
justificar la aprobacién reguladora de
dicho régimen, pero el hecho en si de
demostrar la prevencion constituyé

un gran descubrimiento. Se esta
aprendiendo mucho del analisis de las
muestras recopiladas en ese ensayo y
esté prevista la realizacion consiguiente
de estudios de eficacia en Tailandia y
Sudéfrica, a fin de mejorar los resultados
iniciales.

Novedosas candidatas a vacunas:
Actualmente, hay en marcha unos 36
ensayos clinicos de vacunas contra
el VIH en los que se estan probando
diversas candidatas y conceptos de
vacunas. En su mayor parte se trata
de ensayos iniciales (fases | y ll) para
probar la seguridad de las vacunas
experimentales y su capacidad para
inducir respuestas inmunitarias.
Recientemente, IAVI y sus socios
completaron dos ensayos de fase

| en el Africa oriental y meridional
donde se probaron vacunas basadas
en novedosos vectores adenovirales
(los vehiculos empleados para
transportar los antigenos de la vacuna).
En esas mismas regiones se esta
realizando otro ensayo para evaluar
uno de estos vectores (el Ad35) —
en combinacioén con una vacuna de
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ADN, coadministrada junto con un
novedoso adyuvante y empleando una
técnica de inyeccion conocida como
electroporacion— y se espera que se
complete en 2013. IAVI y sus socios
también iniciaron un ensayo de fase | en
abril de 2013 para probar una novedosa
estrategia de vacunacion que permite
transportar antigenos en un vector viral
replicante administrado mediante gotas
nasales. Se comprobara si es capaz

de inducir respuestas inmunitarias en

la mucosa —el tejido que rodea las
cavidades internas del cuerpo y donde
se establece el VIH en las primeras
etapas de la infeccion—. Asimismo,

se valorara si la replicacion del vector
supone una mejora de la respuesta
inmunitaria a los antigenos del VIH que
codifica la vacuna.

Anticuerpos ampliamente
neutralizantes: Son unos componentes
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clave de la respuesta inmunitaria, que se
unen a la superficie de los virus, u otros
patdgenos, e impiden que infecten las
células. Son generados por las células B
y la mayor parte de las vacunas virales
disponibles actlan, principalmente,
induciendo la produccién de dichos
anticuerpos. Sin embargo, debido a la
elevada capacidad de mutacion del VIH,
una vacuna realmente eficaz contra este
virus necesitaria inducir unos anticuerpos
capaces de unirse a una amplia variedad
de las numerosas variantes genéticas
virales existentes. En los Ultimos afos, se
han aislado y analizado docenas de estos
anticuerpos ampliamente neutralizantes
(bNADb) procedentes de personas con VIH
de todo el mundo. Hoy en dia, se esta
aplicando lo aprendido en esos estudios
al disefio de novedosos inmundgenos (el
componente activo de las vacunas) con
la intencién de inducir unos anticuerpos
similares mediante la vacunacion.




Aproximadamente una de cada cinco
personas con VIH acaba por generar
bNADb, pero estos anticuerpos precisan
de algunos anos para madurar. Se cree
que, de poder inducirse con rapidez

la produccion de bNAb mediante una
vacuna, se podria prevenir de forma
eficaz la infeccion por VIH.

Recientes estudios han revelado

que las células B que elaboran los

bNAb proceden de esos grupos

Unicos de precursores celulares o

lineas germinales de dichas células.

El problema es que, con frecuencia,
estas lineas germinales de células no
consiguen reconocer y ser activadas por
los inmundgenos a los que se unen los
anticuerpos ampliamente neutralizantes.
Investigadores de IAVI, o afiliados a esta
organizacion, encontraron recientemente
una posible solucion a este problema,
como revela un articulo publicado en la
revista Science.

Mediante complejas estrategias
computacionales y de modificacion de
proteinas, se disend un inmundgeno
que replica el objetivo de un bNAb
especialmente potente y se comprobd
que no solo se unia a este anticuerpo,
sino que podia estimular unas
adecuadas lineas germinales de células.
Hace poco, otros investigadores han
desentranado el proceso a través del
cual tanto el VIH como las células B
evolucionan a lo largo del proceso

de maduracion de los bNAb. Esto

ha abierto la puerta al diseno de
inmundgenos que podrian iniciar

de forma eficaz —y posteriormente
guiar— una maduracion rapida de esos
anticuerpos contra el VIH.

¢POR QUE ES NECESARIA UNA

VACUNA?

e Se calcula que en 2013 se infectaron
por VIH unos 2,1 millones de personas
en todo el mundo, lo que supone casi
5.750 nuevos casos al dia, la mayor
parte de los cuales se produjeron en el
Africa subsahariana.

e En 2013, en el mundo vivian 35
millones de personas con VIH.
Solo el 37% de todas las personas
infectadas contaban con acceso a la
terapia antirretroviral.

e Un modelo matematico elaborado por
IAVI en colaboracion con sus socios
ha revelado que, si se dispusiera de
una vacuna, para 2050 se podrian
evitar unos 16 millones de infecciones
acumuladas, asi como 2,7 millones de
fallecimientos adicionales relacionados
con sida. Esto seria asi incluso en
un entorno donde la cobertura de
tratamiento alcanzase el 50% de los
niveles recomendados y la cobertura de
otras intervenciones existentes hubiera
logrado el 50% de sus objetivos para €l
ano 2020.

FINANCIACION DE LA
INVESTIGACION EN VACUNAS
CONTRA EL SIDA

Tradicionalmente los gobiernos han
aportado, con diferencia, la mayor
parte de la financiacion mundial a la
investigacion de vacunas contra el
VIH. En 2013, sufragaron el 82% de
esa factura. Ese mismo ano, el sector
privado (principalmente el farmacéutico)
contribuyd con el 4%, mientras que el
sector filantrépico aportd el 15% del
total. La institucion que mas fondos
aporta en esta busqueda son los
Institutos Nacionales de Salud de EE
UU (NIH), que proporcionaron el 63%
de todo el dinero. Otros importantes
donantes son la Fundacion Bill y
Melinda Gates, el Departamento de
Defensa de EE UU (a través de su
Programa de Investigacion en VIH del
Ejército) y la Agencia para el Desarrollo
Internacional de EE UU. Los principales
donantes en Europa son la Comision
Europea (aungue su aportacion se

ha reducido drasticamente en los
Ultimos anos) y el Departamento para
el Desarrollo Internacional del Reino
Unido (DFID). En 2013, se invirtié un
total de 818 millones de ddlares en

la investigacion mundial en vacunas
contra el VIH.

SOBRE IAVI

La Iniciativa Internacional por una
Vacuna contra el Sida (IAVI) es una
organizacion mundial sin animo de lucro
cuya mision es garantizar el desarrollo
de vacunas preventivas del VIH que
sean seguras, eficaces y accesibles
para su uso en todo el mundo. Fundada
en 1996, IAVI colabora con socios
procedentes del ambito académico, la

sociedad civil y las empresas privadas,
de 25 paises diferentes, para investigar,
disenar y desarrollar candidatas a
vacunas contra el VIH. Ademas, 1AVI
realiza actividades de andlisis politico y
activismo en el campo de las vacunas
contra el sida. Esta organizacion
respalda la implementacion de un
enfoque integral en el abordaje de

la pandemia de VIH/sida en donde
exista un equilibrio entre la expansion

y el refuerzo de los programas de
prevencion y tratamiento existentes junto
con inversiones encaminadas al disefo
y desarrollo de nuevas herramientas
para prevenir el VIH. IAVI se dedica

a garantizar que una futura vacuna
contra el VIH vaya a estar disponible y
sea accesible para todas las personas
que la necesiten. IAVI confia en las
generosas donaciones de gobiernos,
filantropos individuales, corporaciones
y fundaciones para llevar a cabo su
mision. Para mas informacion, puedes
visitar: www.iavi.org.
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