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Primeras pruebas de eficacia en un ensayo a gran
escala de una vacuna contra el VIH

Los resultados de un ensayo en Tailandia evidencian que la combinacion de dos candidatas a vacuna ofrece cierta proteccion frente

ala infeccion por VIH
Por Regina McEnery y Kristen Jill Kresge

Los resultados de un ensayo conocido
como RV144, que contd con més de 16.000
participantes de Tailandia, muestran que
una combinacién de dos candidatas a vacu-
na administradas de forma secuencial (en
lo que se denomina un régimen tipo induc-
cion-refuerzo) redujo la tasa de infeccion
por VIH en un 31%. Es la primera vez que
una candidata a vacuna contra el sida ha
evidenciado alguna eficacia en la preven-
cion de la infeccion, lo que ha suscitado
emocion entre muchos investigadores.

“Para ser sinceros, el nivel de eficacia
demostrado por esta vacuna es modesto.
Sin embargo, se trata de la primera vez que
hemos observado una sefial positiva de efi-
cacia en un ensayo con humanos de una va-
cuna contra el VIH, un resultado emocio-
nante y bienvenido en un campo que ha
estado caracterizado por muchas decepcio-
nes a lo largo de mas de dos décadas”, afir-
ma Anthony Fauci, director del Instituto
Nacional de Alergias y Enfermedades In-
fecciosas de EE UU (NIAID, en sus siglas
en inglés). Su agencia sufragd el grueso de
los 105 millones de délares que costd el en-
sayo. El Departamento del Inspector Gene-
ral de Sanidad del Ejército de EE UU fue el

patrocinador oficial del estudio, y el ejército
corri6 con el resto de los costes. “Este ensa-
yo representa un importante logro cientifi-
coy esel resultado de una sobresaliente co-
laboracién internacional e interagencias
que implicd a numerosos socios, desde los
gobiernos tailandés y estadounidense hasta
empresas privadas, organizaciones sin ani-
mo de lucro y voluntarios tailandeses”, afir-
ma Eric Shoomaker, Inspector General de
Sanidad del Ejército de EE UU.

A lo largo de los tres afios del estudio,
setenta y cuatro de los 8.198 voluntarios
que recibieron inyecciones de un placebo
inactivo se infectaron por VIH debido a
una exposicion natural al virus. Al resto de
voluntarios se les administr6 la combina-
cién de las dos vacunas candidatas en un
régimen tipo induccion-refuerzo y, de ellos,
se infectaron 51. Los matematicos pueden
realizar numerosos cédlculos (incluyendo
una prueba de significacion estadistica)
para determinar la importancia de la dife-
rencia entre los grupos de vacuna y placebo.
En este caso, la diferencia de 23 infecciones
entre los dos grupos alcanz6 la significa-
ci6n estadistica. Esto implica que, supo-
niendo que el ensayo se disefid y realizé de

forma adecuada, existe sélo una pequefia
posibilidad (3,9%) de que la eficacia real de
las candidatas a vacuna sea cero.

Hasta ahora, los responsables del estu-
dio han presentado unos datos limitados.
“En estos momentos, todo lo que tenemos
es un nimero”, afirma Mitchell Warren,
director ejecutivo de la Coalicion de Acti-
vismo en Vacunas contra el Sida (AVAC, en
sus siglas en inglés). “Los activistas desean
y necesitan, tanto como los cientificos, sa-
ber més para adoptar decisiones estratégi-
cas respecto a lo que deberia suceder a con-
tinuacién”. Los investigadores dicen que se
estdn preparando datos del RV144 para su
publicaciéon en una importante revista mé-
dica y también se presentaran el proximo

TAMBIEN EN ESTE NUMERO

CUESTIONES BASICAS
» Entender los ‘virus de desafio’

EN EL PROXIMO NUMERO

» Mas datos del RV144 y analisis de
expertos en el tema

WWW.IAVIREPORT.ORG | VAX SEPTIEMBRE 2009



mes en la Conferencia sobre Vacunas del
Sida en Paris [19-22 de octubre]. Esto, pro-
bablemente, suscitard mas debate sobre
como estos resultados pueden afectar a la
futura direccion de la investigacion en va-
cunas contra el sida. “Nada va a cambiar el
campo como una sefal positiva”, afirmé
Seth Berkley, presidente y director general
de TAVI.

A falta de mas datos, muchos expertos
recomiendan tener cautela en la interpreta-
cién de los resultados. “Creo que el tono a
adoptar es el de un cauto optimismo”, afir-
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ma Alan Bernstein, director ejecutivo de la
Coalicién Mundial para las Vacunas contra
el VIH/Sida (Global HIV/AIDS Vaccine
Enterprise). Pero para un campo que ha es-
tado intentando evitar la propagacion de
un virus que provoca 2,7 millones de nue-
vas infecciones al ano, los resultados del
ensayo son alentadores: “Se trata de un
enorme estimulo para el campo”, afirma
Warren. Y afiade: “Es la primera prueba
proveniente de un ensayo clinico de que una
vacuna es posible”.

La interpretacion de los resultados lle-
vara tiempo y los investigadores coinciden
en que aun hay mucho trabajo por hacer
para determinar como este régimen consi-
guid aportar algin nivel de proteccion.
“RV114 es el mayor ensayo de vacunas con-
tra el VIH realizado hasta la fecha [pero] se
trata s6lo del primer paso en un camino
mds largo hacia una vacuna contra el VIH
eficaz a escala mundial”, declara Jerome
Kim, subdirector cientifico del Programa
Militar para la Investigacion del VIH en
EE UU (USMHRP, en sus siglas en inglés).

Busqueda de pistas

Realmente, el RV144 puede haber sus-
citado mds preguntas de las que ha respon-
dido. El régimen tipo induccién-refuerzo
evaluado consistio en seis inyecciones de
dos candidatas a vacuna a lo largo de un
periodo de seis meses. Se administraron
cuatro inyecciones de la primera vacuna
(conocida como ALVAC HIV [vCP1521]),
que utilizé como vector un virus aviar mo-
dificado, que no puede provocar enferme-
dad en humanos, para transportar frag-
mentos no infecciosos del VIH al organis-
mo (véase ‘Cuestiones basicas’ del VAX de
septiembre de 2004 sobre ‘Entender los
vectores virales’). La vacuna de refuerzo fue
AIDSVAX B/E, que consisti6 en una ver-
sion modificada de una de las proteinas de
superficie del VIH.

“La cuestion es por qué funciono la va-
cuna”, afirma Stanley Plotkin, un veterano
vacundlogo y asesor de la empresa Sanofi
Pasteur que desarrolld6 ALVAC. “En este
momento, nadie puede responder a esto”,
indica.

La premisa del uso de una combinacion
tipo induccién-refuerzo era que podria
estimular ambos brazos del sistema
inmunitario: desencadenar una respuesta
inmunitaria celular que pudiera eliminar
las células infectadas por VIH y estimular
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la produccién de anticuerpos (proteinas
con forma de ‘Y’ que podrian unirse al VIH
y evitar que infectara las células). Se
consider6 que las respuestas inmunitarias
celulares se iban a inducir, principalmente,
por ALVAC, y la de anticuerpos por
AIDSVAX. Sin embargo, ambas candidatas
habian sido probadas con anterioridad y las
respuestas inmunitarias inducidas no
fueron tan solidas, al menos segun las
pruebas que se utilizan hoy en dia para
evaluar la estimulacion de las respuestas
inmunitarias por las candidatas a vacuna.

En diversos ensayos clinicos de fase I
y I, ALVAC s6lo consigui6 inducir un nivel
moderado de respuestas inmunitarias celu-
lares frente al VIH. AIDSVAX B/E ya se
habia probado en dos ensayos clinicos de
fase III y, aunque consiguid inducir anti-
cuerpos contra el VIH, la candidata a vacu-
na no tuvo efecto sobre las tasas de infec-
cién por el virus en estudios que contaron,
de forma primordial, con hombres que
practican sexo con hombres (HSH) o usua-
rios de drogas inyectables (UDI). Por este
motivo, el que la combinacidn de estas dos
candidatas haya conseguido un 31% de efi-
cacia ha dado que pensar a muchos investi-
gadores.

Otra observacion sorprendente es que el
régimen tipo induccion-refuerzo fue capaz
de prevenir la infeccién, pero no tuvo nin-
gun efecto sobre el punto de equilibrio de la
carga viral. La viremia (la cantidad de VIH
circulante en la sangre) alcanza un maximo
poco después de que se produzca la infec-
cién por VIH, pero al empezar a actuar el
sistema inmunitario, por lo general, la car-
ga viral se reduce a un nivel mucho menor,
conocido como ‘punto de equilibrio’. Nor-
malmente, la carga viral permanece a ese
nivel mas bajo durante muchos afios, hasta
que el sistema inmunitario, deteriorado y
agotado por la continua replicacion del vi-
rus, se ve incapaz de controlar el VIH.

Muchas de las candidatas a vacuna con-
tra el sida sometidas a prueba en los tltimos
anos (incluyendo ALVAC) fueron disefiadas
para inducir una inmunidad mediada por
células (IMC). La idea era que una candi-
data capaz de inducir una IMC podria ayu-
dar a reducir el punto de equilibrio de carga
viral mas de lo que el sistema inmunitario
es capaz por si mismo. El punto de equili-
brio de carga viral constituye un marcador
importante de progresion de la infeccion en
pacientes con VIH. Generalmente, cuanto



menor sea, mas tiempo tardard la persona
en desarrollar sida. El porqué ALVAC no
consiguio tener un efecto sobre la carga vi-
ral en el RV144 constituye un misterio.

“La ausencia de un efecto sobre la carga
viral sugiere que este [efecto protector] no
fue debido a la IMC”, afirma Stanley Plot-
kin, quien, entre otros, sugiere que es mas
probable que la proteccion proporcionada
por el régimen tipo induccién-refuerzo es-
tuviera mediada por anticuerpos, que es
como se cree que funcionan todas las vacu-
nas comercializadas. De ser asi, se plantea
otra cuestion intrigante. En 1994, NIAID
rechaz6 financiar un ensayo a gran escala
de una version anterior de AIDSVAX des-
pués de que varios experimentos evidencia-
ran que los anticuerpos generados por la
vacuna, aunque eficaces en la neutraliza-
cioén de cepas de VIH cultivadas en el labo-
ratorio, no pudieron neutralizar cepas cir-
culantes en aquel momento.

“La hipotesis que me gustaria plantear
es que, de algin modo, se debi6 a la combi-
nacion [de las dos candidatas a vacuna]”,
sefiala Plotkin. Otros expertos prefieren no
especular hasta contar con mas datos. “Es
muy pronto”, indica Dennis Burton, profe-
sor de Inmunologia y Biologia Molecular
en el Instituto de Investigacion Scripps.
“Por lo que respecta a los anticuerpos, ni
siquiera sabemos lo suficiente como para
hacer comentarios”, apunta.

Ahora, la prioridad principal serd ana-
lizar los datos del RV144 para intentar re-
solver todas estas cuestiones. Investigado-
res de USMHRP y NIAID ya han creado
diversos comités de expertos para analizar
muestras de este ensayo, asi como para rea-
lizar estudios relacionados en modelos ani-
males. Tanto si el RV144 demuestra o no
ser la clave que ayude a desvelar los miste-
rios de la proteccién inmunitaria frente al
VIH, nos ofrece una pista importante (en
realidad, 8.000 de ellas). “Esperemos que
podamos extraer algo util de esto”, afirma
Burton.

La clave de la proteccion

Un objetivo serd intentar determinar las
correlaciones de proteccidn, es decir, las
respuestas inmunitarias presentes en los vo-
luntarios vacunados que fueron capaces de
eludir la infeccion por VIH (véase ‘Cuestio-
nes basicas’ del VAX de noviembre de 2006
sobre ‘Entender la Correlaciones Inmuno-
l6gicas de Proteccion, parte I’). Una vacuna

eficaz actta ensenando al sistema inmuni-
tario a reconocer y eliminar un patégeno
especifico [un virus o una bacteria] al que
una persona podria verse expuesto en el fu-
turo. Para que una vacuna contra el VIH
funcione, debe inducir respuestas inmuni-
tarias especificas frente al virus (es decir,
respuestas de anticuerpos o celulares [célu-
las T-CD4 6 CD8]), u otras respuestas in-
munitarias naturales. Por lo general, hay un
subconjunto de estas respuestas inmunita-
rias que es el que se requiere realmente para
conseguir proteccion. Los investigadores se
refieren a estas respuestas inmunitarias es-
pecificas como correlaciones inmunitarias
de proteccion.

Si se pueden identificar las correlaciones
de proteccion en este ensayo, se podrian
utilizar para disefiar nuevas y mejores can-
didatas a vacuna. “Constituiria un enorme
empujon para el campo, mucho mas incluso
que los resultados del ensayo”, afirma
Peggy Johnston, directora del Programa de
Investigacion de Vacunas en la division de
Sida en NTAID. Mark Feinberg, vicepresi-
dente de Politicas, Salud Publica y Asuntos
Médicos de Merck, esta de acuerdo: “Situa-
ria el campo en un punto totalmente distin-
to en el que nunca habia estado”.

Sin embargo, los investigadores dispo-
nen de pocas muestras de células del RV144
para trabajar, y esto podria limitar su capa-
cidad para descifrar las correlaciones de
proteccion. “No se ha recogido mucho ma-

primera vez
positiva de eficacia

terial para realizar estudios auxiliares”, de-
clara Louis Picker, director adjunto del Ins-
tituto de Vacunas y Terapias Genéticas de
la Universidad de la Salud y las Ciencias de
Oregén (EE UU). Con todo, Picker declara
que es posible emplear estudios en primates
no humanos para ayudar a dilucidar las co-
rrelaciones de proteccion de este régimen
tipo induccién-refuerzo. “Seria interesante
intentar replicar los resultados en el mode-
lo con monos y permitiria efectuar modifi-
caciones con mayor rapidez”, afiadié Stan-
ley Plotkin. Pero este cientifico, entre otros,
también sefiala que este estudio evidencia
la importancia de realizar ensayos clinicos.
“El tnico modo de ver cosas que son im-
portantes en humanos, es trabajar con hu-
manos”, afirma Plotkin, algo en lo que
coincide Seth Berkley: “Esto valida la im-
portancia de la investigacion clinica”.

Nelson Michael, director de USMHRP,
apunta que el nimero de muestras celulares
del RV144 fue limitado debido a que los
investigadores modificaron el protocolo del
ensayo para extraer menos muestras de los
voluntarios cuando cientificos eminentes
en este campo elevaron sus dudas sobre si el
mismo deberia realizarse o no. “Estd rela-
cionado con la falta de entusiasmo que ro-
ded este ensayo al principio”, afirma Mi-
chael.

A principios de 2004, poco después del
inicio del RV144, veintidds investigadores
prominentes en el campo de las vacunas
contra el sida (incluyendo a Burton, Fein-
berg y Picker, que fueron entrevistados para
este articulo) publicaron un foro politico en
la revista Science que ponia en duda la jus-
tificacion cientifica para llevar a cabo un
ensayo a gran escala con estas candidatas
cuando, en su opinidn, otras que tenfan
mas esperanza de éxito se encontraban en
las primeras fases de los ensayos clinicos.
La preocupacion de los cientificos se basaba
en cémo habian funcionado ALVAC y
AIDSVAX en ensayos previos. En 2003, la

senal
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Red de Ensayos sobre Vacunas contra el
VIH desechd los planes para realizar un en-
sayo de fase III de disefio similar al del
RV144 en EE UU, porque las respuestas in-
munitarias inducidas se consideraron de-
masiado débiles.

El investigador principal, Supachai
Rerks-Ngarm, lleg6 a confesar que tuvo du-
das sobre si seguir adelante con el RV144,
por lo que cuando este régimen experimen-
tal ofreci6 cierta proteccion contra la infec-
ci6én por VIH, cogid por sorpresa a muchas
personas. “Estaba asombrado”, declara
Michael, y Johnson coincide: “Esperaba
que, si velamos algo, fuera una diferencia
en la carga viral, no una prevencién de la
adquisicion [del VIH], por lo que, cuando
vi los datos (...), estaba euférico y sorpren-
dido”.

Los resultados del ensayo, realizado por
el Ministerio Tailandés de Salud Publica,
fueron anunciados el 24 de septiembre en
Tailandia y retransmitidos a las provincias
de Rayong y Chon Buri, donde se encontra-
ban los centros de investigacion clinica.

A principios de la década de 1990, Tai-
landia se centr6 en un esfuerzo conjunto
para desarrollar una vacuna contra el VIH
y, en una década, se convirti6 en un actor

[CUESTIONES BASICAS]

Entender los ‘virus de desafio’

clave en la prueba de candidatas a vacuna.
Durante ese tiempo, el pais también em-
prendié una campana de prevencion del
VIH con muchas facetas, en la que se pedia
a las trabajadoras sexuales que emplearan
preservativos en todas las relaciones sexua-
les. Cuando arranc6 el RV144, la prevalen-
cia del virus en el pais pas6 del 2,4% en
1993 al 1,9% en 2003. Los datos disponi-
bles mas recientes sugieren que la prevalen-
ciadel VIH es de un 1,5%, segtn el Progra-
ma Conjunto de Naciones Unidas sobre
VIH/Sida (ONUSIDA).

Los voluntarios del RV144 se captaron
entre la poblacidn general y no especifica-
mente en grupos considerados en situacion
de alto riesgo de infeccion por VIH. “Este
[ensayo] incluye a unas personas en situa-
cién de mayor riesgo y a otras en situacion
de riesgo bajo o nulo”, declara Jerome Kim.
Esto podria afectar a la ruta de transmisién
del VIH (aunque se inscribieron algunos
HSH y UDI, la mayoria de los voluntarios
fueron hombres y mujeres heterosexuales),
asi como a la cantidad de virus a la que se
vieron expuestos. “Uno de los motivos adu-
cidos para explicar el éxito de este ensayo es
que la intensidad de la exposicion [al VIH]
podria haber sido menor”, anadi6 Kim.

Todos los voluntarios recibieron coun-
selling sobre como protegerse de la infec-
cién por VIH a lo largo del ensayo. Las per-
sonas que se infectaron por VIH durante el
mismo recibieron atencion y tratamiento de
la infeccién gratuitos y fueron objeto de se-
guimiento en un estudio concomitante
(RV152), que sigue reuniendo informacién
sobre estos voluntarios. Mientras tanto, los
patrocinadores del ensayo han empezado a
notificar a todos sus participantes si recibie-
ron las candidatas a vacuna o el placebo.

“Antes de que comenzara el ensayo ha-
bia sentimientos negativos, por lo que estoy
emocionado por los resultados”, declara
Nimit Thien-Udom, de la organizacién
AIDS Access Foundation, un grupo acti-
vista de Bangkok. “Pero tenemos muchas
preguntas”, afade. Thien-Udom afirma
que serd importante conocer los comporta-
mientos de riesgo especificos de los volun-
tarios del ensayo y educar tanto a éstos
como a la comunidad general respecto al
auténtico significado de los resultados.
“Adn tenemos que hacer counselling para
promocionar los preservativos”, afirma.

Andreas von Bubnoff contribuyé en la re-
daccion de este articulo.

¢{Como afecta la eleccion de los ‘virus de desafio” al resultado de los estudios de vacunas en primates no humanos?

Por Regina McEnery

ANTES DE QUE UNA CANDIDATA a vacuna
pueda probarse en seres humanos, se eva-
lta de forma exhaustiva tanto en pruebas
de laboratorio como en modelos animales.
Los modelos animales ayudan a entender
mejor las enfermedades humanas y el modo
de prevenirlas. Los cientificos también em-
plean modelos animales para ayudar a de-
terminar si la administracion de una can-
didata a vacuna resulta segura en huma-
nos.

En la investigacion en vacunas contra el
sida, el modelo animal mas importante son
los primates no humanos (PNH), especial-
mente una especie en particular llamada
macaco rhesus. Ningtn animal puede in-
fectarse por VIH [es un patégeno especifi-

co de los humanos], pero estos monos pue-
den infectarse por determinados tipos de
virus de la inmunodeficiencia simica (VIS,
el equivalente al VIH en monos), o por vi-
rus denominados VIHS, elaborados en el
laboratorio a partir del VIS y del VIH.

La semejanza entre el VIS y el VIH per-
mite reproducir la transmision e infeccion
por VIH en PNH. Los cientificos hacen
esto infectando a propdsito a los monos
con lotes del virus, conocidos como cepas
de virus de desafio (challenge virus).

Los investigadores también pueden
evaluar posibles candidatas a vacuna ad-
ministrandolas primero a los monos y des-
pués exponiéndolos a uno de los virus ‘de
desafio’. El estudio de las respuestas inmu-
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nitarias inducidas en los monos tras la va-
cunacion y la extension con la que son ca-
paces de proteger frente a la infeccion per-
mite ayudar a decidir qué candidatas a
vacuna son las mejores para su evaluacion
en ensayos clinicos (véase ‘Cuestiones ba-
sicas’ del VAX de octubre de 2008 sobre
‘Entender los modelos animales de la infec-
cion por VIH?).

Cepas diferentes, ;resultados dife-
rentes?

Existen distintas cepas de virus ‘de de-
safio’ y en los experimentos se emplean nu-
merosas variaciones para evaluar las can-
didatas a vacuna. Existen diferencias nota-
bles entre estas cepas. Esto suscita



preocupacion entre los cientificos respecto
a si pueden compararse los resultados de
los estudios realizados con distintas cepas
de virus ‘de desafio’. Esta preocupacién ha
llevado a que algunos cientificos se centren
en caracterizar de forma méas exhaustiva
muchas de las cepas de virus de monos ac-
tualmente en uso para entender mejor las
diferencias entre ellas. Sin embargo, algu-
nos investigadores creen que no basta tan
s6lo con saber las diferencias entre los di-
versos virus de desafio, y proponen en su
lugar que todos los estudios de candidatas
avacuna contra el sida se realicen utilizan-
do virus ‘de desafio’ estandarizados para
garantizar que los resultados sean compa-
rables. Entonces, inicamente aquellas can-
didatas que ofrezcan mejor resultado po-
dran pasar a las pruebas con humanos.

El origen de las cepas de virus de
desafio

La mayoria de las cepas de virus ‘de de-
safio’ usadas hoy en dia en la investigacién
de vacunas contra el sida provienen de una
cepa del VIS que infecta de forma natural
a una especie de primates conocida como
mangabeye gris. Aunque estos monos, por
lo general, no enferman cuando se infectan
por VIS, los macacos rbesus infectados por
VIS proveniente de los mangabeyes grises
si desarrollan una enfermedad similar al
sida en humanos.

Como la cantidad de virus aislado di-
rectamente de un animal infectado de for-
ma natural es limitada, se debe propagar o
“cultivar” mds cantidad. Por lo general, se
realiza en un laboratorio. Los cientificos
pueden anadir el VIS a células aisladas de
un PNH. Como los virus se reproducen de
manera natural al ser expuestos a las célu-
las animales o humanas, se puede utilizar
este procedimiento para elaborar mas vi-
rus. Si bien esta técnica resuelve el proble-
ma del abastecimiento, genera otra posible
dificultad. La propagacion del VIS en el la-
boratorio puede alterar las propiedades de
la cepa. Las nuevas partidas de VIS culti-
vadas en el laboratorio pueden contener
diferencias genéticas y bioldgicas. Asimis-
mo, pueden variar las condiciones entre los
distintos laboratorios que producen cepas
de virus, lo que ademas puede contribuir a
la variabilidad. Asi, aunque algunos virus
‘de desafio’ tengan el mismo nombre, pue-
den comportarse de modo distinto desde el
punto de vista biologico, lo que afectaria a
los resultados de los estudios para evaluar
las candidatas a vacuna.

Los investigadores han observado algu-
nas diferencias précticas entre distintas ce-
pas de virus ‘de desafio’. Algunas aumen-
tan su capacidad patogénica después del
cultivo en el laboratorio, lo que implica que
provocan la enfermedad en los PNH con
mucha mayor rapidez que los virus origi-
nales. Por el contrario, otros lotes se vuel-
ven mas susceptibles a los anticuerpos

(proteinas que pueden unirse al virus y evi-
tar que cause dafio) después del cultivo en
el laboratorio. En cualquier caso, estas
nuevas partidas del virus pueden afectar a
la evaluacion de las candidatas a vacuna.

Pese a que todavia se desconoce hasta
qué punto pueden afectar estas diferencias
genéticas o bioldgicas de las partidas de vi-
rus a los resultados de los ensayos de can-
didatas a vacuna contra el sida, algunos
cientificos creen que podria ser un tema
problemaitico. En consecuencia, estos in-
vestigadores abogan por el desarrollo de
una cepa de virus ‘de desafio’ que todo el
campo del sida pueda emplear para evaluar
candidatas a vacuna en PNH. Sin embar-
go, aunque se aprobara esto, ain existen
desacuerdos respecto a cual seria el mejor
estdndar.

Mientras tanto, también se estdn bus-
cando nuevas cepas ‘de desafio’ cuyas pro-
piedades bioldgicas se asemejen mas a las
del VIH que las de los virus empleados en
los estudios con PNH. Por ejemplo, una
cepa de VIS usada ampliamente con PNH
es mas dificil de neutralizar que el VIH, lo
cual dificulta la prueba de candidatas a va-
cuna capaces de inducir anticuerpos neu-
tralizantes, por lo que se ha estado experi-
mentando con cepas de VIS y VIHS mis
faciles de neutralizar. Por tltimo, mejorar
la facilidad para comparar los estudios con
PNH de candidatas a vacuna contra el sida
ayudard a priorizar cudles deberian pro-
barse en humanos.

cepas de virus ‘de desafio’ usadas

hoy en dia
provienen de una cepa del VIS
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