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Lo mas destacado
e

Investigadores de vacunas del
SIDA descubren datos promete-

dores
Los datos recientes provenientes de

ensayos clinicos y las lecciones compar-
tidas sobre inscripcion y mantenimiento
de voluntarios fueron los temas mas
destacados del encuentro anual sobre
vacunas del SIDA.

En la sesion de clausura del encuentro
sobre Vacunas del SIDA 2005 celebrado
en Montreal, los investigadores resumie-
ron la situaciéon en la que se encuentra
este campo y resaltaron las posibilidades y
problemas que los cientificos, expertos en
ética y disefiadores de politicas afrontaran
el afio proximo. Aln persisten muchos
obstaculos para el desarrollo de una vacu-
na del SIDA eficaz, pero los investigadores
que se reunieron en la conferencia anual
de este afio recibieron un prometedor
informe sobre la situacion del campo de
las vacunas. Tras cuatro dias de presenta-
ciones en los que se remarcaron los pro-
gresos realizados respecto a los ensayos
clinicos, el desarrollo de novedosos vecto-
res de vacuna y las estrategias para inscri-
bir y formar a los voluntarios de los ensa-
yos, los conferenciantes emplearon un
tono optimista para resumir el encuentro.

Uno de esos conferenciantes,
Lawrence Corey de la Red de Ensayos de
Vacunas del VIH de los Institutos
Nacionales de Salud de EE UU (HVTN en
sus siglas en inglés), predijo que el proxi-
mo afio se dispondria de datos sustancia-
les sobre vacunas que inducen inmunidad
mediada por células, el principal objetivo
de la mayoria de las vacunas candidatas

actualmente en

ensayos clinicos.
Asimismo, puso énfasis en la importancia
de que los investigadores trabajen con las
comunidades afectadas y se ganen su
apoyo, ya que su implicacion seguira sien-
do fundamental. Y mientras que el
encuentro anual se dirige a suelo europeo
(en 2006 tendra lugar en Amsterdam), la
comunidad de investigadores inici6 la dis-
cusién sobre algunos de los dilemas éticos
gue aun quedan respecto al disefio de los
ensayos clinicos, incluyendo la necesidad
de evaluar las vacunas del SIDA en volun-
tarios adolescentes.

Resultados clinicos

El Centro de Investigacion de Vacunas
(VRC, en sus siglas en inglés) incluido en
los Institutos Nacionales de Salud de
EE UU, ha realizado pruebas en ensayos
clinicos de Fase | de una serie de vacunas
de ADN desarrolladas en colaboracién
con la compafiia biotecnoldgica Vical. Los
voluntarios de uno de esos ensayos, VRC
004, recibieron una vacuna basada en
ADN que contenia copias de cuatro genes
del VIH de multiples subtipos, incluyendo
aquellos que tienen una mayor prevalen-
cia en Africa y partes de Asia. Estos volun-
tarios fueron inscritos posteriormente en
el ensayo VRC 009 donde recibieron una
segunda inoculacién, conocida como
refuerzo, con una candidata diferente que
empleaba un adenovirus como vector
para conducir fragmentos del VIH al siste-
ma inmunolégico. La vacuna de adenovi-
rus fue desarrollada en colaboracién con
la compafiia GenVec. La forma natural de
este vector adenovirus puede provocar
infecciones respiratorias, incluyendo el
resfriado comun, pero ni el ADN ni el ade-
novirus candidato empleados en este
ensayo pueden provocar una infeccién
por VIH.

Barney Graham del VRC presentd los
impresionantes resultados del estudio
VRC 009 en Montreal. Los investigadores
observaron que tras recibir los dos com-
ponentes de la vacuna, los voluntarios
presentaban una respuesta de anticuer-
pos entre 10 y 20 veces superior a la indu-
cida por la vacuna candidata de ADN en
solitario. Graham también inform6 de
que las respuestas inmunoldgicas celula-
res (nimero de células T CD8) tras el
refuerzo fueron comparables a las obser-
vadas en personas que tienen VIH pero
no progresan a SIDA en el intervalo tiem-
po promedio, un grupo conocido como
no progresores a largo plazo.

Debido a que el ensayo VCR 009
contd con voluntarios de un ensayo pre-
vio, transcurrié un periodo de tiempo
superior al normal entre la inoculacion de
induccién y la de refuerzo. Graham espe-
culé que este intervalo de 2 afios podria
ser responsable en parte de los contun-
dentes resultados. “El largo periodo antes
del refuerzo probablemente desempefia
un papel en la mejora de la respuesta
inmunolodgica”, afirmdé Graham en el
encuentro. Asimismo, reconocid que esto
representa un calendario de vacunacion
poco practico, pero dijo que estos resulta-
dos sefialan la conveniencia de realizar
mas pruebas siguiendo esta aproximacion
y con un programa de vacunacion mas
tipico.

Esta prueba adicional se esté realizan-
do actualmente y el VCR y la HVTN aca-
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ban de inscribir recientemente a 480
voluntarios para un ensayo de Fase
Il de esta vacuna combinada ADN/Ad5
para valorar tanto la seguridad como su
capacidad inmunogénica (véase VRC ini-
cia el ensayo de Fase Il de la vacuna, en
este mismo ejemplar).

Més noticias prometedoras han llega-
do también respecto a otra vacuna basa-
da en adenovirus desarrollada por Merck.
La compafila decidi6 recientemente
aumentar la inscripcién en su ensayo de
Fase llb de “prueba de concepto” con la
vacuna candidata MRKAdS5 y el motivo de
esta decision fue presentado en la confe-
rencia por Robin Isaacs de Merck (véase
Merck y la HVTN amplian el ensayo de
Fase llb, en este mismo nimero). También
comunicd que aproximadamente 1.200
voluntarios han recibido hasta ahora la
vacuna candidata Ad5 en todos los ensa-
yos clinicos y que los unicos efectos
secundarios observados son reacciones en
el lugar de la inyeccién y la aparicion de
fiebre tras recibir la dosis inicial. Los resul-
tados de este estudio de Fase Ilb no se
esperan hasta 2008. Mientras tanto,
Merck continlia examinando otras cepas
0 serotipos de adenovirus, incluyendo
Ad6, a fin de aumentar la capacidad
inmunogénica de la vacuna y encontrar lo
que él denomina el vector basado en ade-
novirus “definitivo”.

Como presagio de que las vacunas
basadas en adenovirus seguirdn aumenta-
do, otras empresas contindan la bulsque-
da de vectores virales novedosos. La com-
pafifa farmacéutica Wyeth ha estado tra-
bajando durante varios afios con el virus
de la estomatitis vesicular (VSV, en sus
siglas en inglés) como un vector potencial.
Este virus ha demostrado poseer un pode-
roso sistema de conduccion de otras
enfermedades en el laboratorio y en expe-
rimentos con animales.

En la conferencia, Stephen Udem,
vicepresidente de investigacion de la
vacuna viral, present6 gran parte del tra-
bajo de la compafiia en la preparacion de
estos vectores para los ensayos clinicos de
Fase I. Este trabajo implica la mejora de la
seguridad del vector al tiempo que se
mantiene su capacidad inmunogénica.
Udem afirmé que la aproximacion esta
“bien vista” por la Agencia de la
Alimentacién y el Medicamento de
Estados Unidos (FDA, en sus siglas en
inglés) y predijo que la vacuna candidata
del SIDA basada en el VSV podria pasar a
ensayos clinicos en un afio. La agencia
actualmente esta realizando la revision de
la solicitud de la compafiia para iniciar los
ensayos de Fase |. “Es un agente extraor-

dinariamente eficaz”, afirma Udem, y a
pesar de que el VIH continuamente le sor-
prende por su capacidad para evitar el sis-
tema inmunoldgico, esta igualmente
impresionado por el VSV como vector.

Aprendiendo de la experiencia
Otro centro de atencion en el encuen-
tro sobre la vacuna del SIDA lo constituy6
la necesidad de seguir optimizando el
disefio de los ensayos de la vacuna, inclui-
dos los medios para aumentar el nimero
de mujeres voluntarias. En diversas pre-
sentaciones realizadas en Montreal, se

AUn persisten
muchos obstaculos
para el desarrollo de
una vacuna del SIDA
eficaz, pero los
investigadores que
se reunieron en la
conferencia anual de
este afo recibieron
un prometedor infor-
me sobre la situa-
cion del campo de
las vacunas.

recalcaron las experiencias de los investi-
gadores en sedes de ensayo, sacando a la
luz algunos de los progresos y problemas
existentes en conseguir que se inscriban
voluntarios en ensayos en curso o estu-
dios de cohortes.

Stephen Mawa, de la Universidad de
Makerere y el Proyecto Walter Reed en
Kampala (Uganda), hizo una presentacién
sobre la experiencia de conseguir volunta-
rios para el ensayo de Fase | de la vacuna
candidata de VRC (VRC 009) en 2004. El
personal de la sede del ensayo llevd a
cabo més de 20 seminarios informativos
tanto para lideres comunitarios como
para el pablico en general (a cada uno de
los cuales acudieron hasta 100 personas)
y también insertaron anuncios en prensay
radio para atraer potenciales voluntarios.
En total, el sitio tratd6 con més de 4.000
personas y a pesar de que se examinaron
algunas mujeres, sélo se inscribieron unas
pocas.

Pese a los extraordinarios esfuerzos
publicitarios realizados, la mayoria de los
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voluntarios dijo que se habia ente-
rado del estudio a través de ami-

gos. Mawa puso énfasis en la necesidad
de emprender una labor continua de acti-
vismo y educacion sobre la vacuna del
SIDA, ya que el “boca a boca™ podria ser
una importante herramienta para conse-
guir inscripciones de voluntarios en el
futuro.

Sanjay Mehendale, del Instituto
Nacional de Investigacion sobre el SIDA de
Pune (la India), lugar en el que se inici6 el
primer ensayo sobre vacunas del VIH en el
pais, presentd noticias méas alentadoras
sobre la inclusion de mujeres para este
ensayo de Fase | de la vacuna. Los prepa-
rativos incluyeron la sensibilizacion del
personal del ensayo sobre la necesidad de
inscribir mujeres, la realizacion de encuen-
tros con grupos locales de mujeres, asi
como la formacion del personal respecto
a temas relacionados con el género que
podrian afectar a la participacion. El estu-
dio de Fase |, patrocinado por IAVI, inclu-
yo a 11 hombres y 9 mujeres como volun-
tarios para recibir bien dosis de nivel bajo
0 bien de nivel medio de la vacuna basa-
da en el virus adeno-asociado denomina-
da tgAACO09.

Pero conseguir tantas voluntarias no
fue facil. Para conseguir inscribir solo 9
muijeres, el personal del centro tuvo que
hacer un filtrado sobre nueve veces ese
ndmero de muijeres, lo que ilustra los sig-
nificativos esfuerzos de filtrado que pue-
den ser necesarios si los investigadores
quieren incluir un namero equilibrado de
mujeres en los mas grandes ensayos clini-
cos de Fase Il o lll en este pais.

Como preparacién para dichos ensa-
yos, el Proyecto San Francisco (PSF), un
grupo de investigacion fundado en
Ruanda en 1986 por Susan Allen de la
Universidad de Emory, ha estado trabajan-
do de forma exhaustiva con parejas africa-
nas, incluyendo parejas serodiscordantes
(en las cuales un miembro esté infectado
por VIH y el otro no). Los centros del PSF
han tenido éxito en atraer mujeres a las
clinicas para recibir counselling y realizar
la prueba del VIH y una posible inclusion
en el ensayo de la vacuna (véase la sec-
cion Cuestiones Basicas, en este mismo
namero) y ahora constituyen las cohortes
mas grandes del mundo de parejas sero-
discordantes.

Més de 20.000 parejas han sido exa-
minadas en una de los centros del PSF en
Kigali (Ruanda) a lo largo de los tres ulti-
mos afios, 950 de las cuales han sido
identificadas como serodiscordantes,
segln una presentacion realizada por Erin



Shutes, que trabaja en ese centro. Las
tasas de retencion de estas cohortes de
parejas se sittan en torno al 90% en un
afo, lo que ofrece una oportunidad
Unica a los investigadores de llegar a
potenciales voluntarias para los ensayos
de vacunas. Los investigadores en Kigali
estan preparando ya un ensayo de Fase |
que comenzara este afio y que esta pen-
diente de una aprobacién reguladora
final (véase VRC inicia el ensayo de Fase |l
de la vacuna, en este mismo nimero).

Més alla de las estrategias para inscri-
bir voluntarias, los investigadores de la
comunidad que trabajan en la vacuna del
VIH también empiezan a valorar la posi-
bilidad de evaluar vacunas candidatas
prometedoras en voluntarios adolescen-
tes. La inclusién de adolescentes en los
ensayos de vacunas del SIDA plantea
varias cuestiones éticas, incluida la que se
refiere al consentimiento informado, y
constituird un importante tema de deba-
te y discusion en los proximos afios. El

“WVax

encuentro de Montreal ha
supuesto meramente el trasfondo
de lo que sera un tema espinoso dentro
del campo de la investigacion de la vacu-
na del SIDA, pero tal y como Glenda
Gray, de la  Universidad de
Witswatersand (Surafrica), recordd a los
investigadores “la prevalencia del VIH
entre los adolescentes en Suréfrica es
muy alta y excluirlos de participar en
ensayos eficaces constituye un gran
error”.

Noticias Internacionales
|}

Merck y la HVTN amplian el
ensayo de Fase Ilb

Se ha ampliado la inscripcion en el
ensayo de Fase IIb de la vacuna candida-
ta MRKAdS que actualmente esta reali-
zando Merck a fin de doblar el nimero
de voluntarios inicialmente planeados por
los investigadores en sedes de América
del Norte y del Sur y del Caribe. El ensa-
yo de prueba de concepto (véase
Cuestiones Bésicas de septiembre sobre
Entender los ensayos de prueba de con-
cepto) se inici6 en enero de este afio y es
una colaboracion entre Merck, la Red de
Ensayos de Vacunas del VIH de los
Institutos Nacionales de Salud de EE UU
(HVTN, en sus siglas en inglés), y el
Instituto Nacional de Alergia vy
Enfermedades Infecciosas. Los resultados
finales sobre la vacuna candidata (que
emplea un vector viral para transportar
tres copias de genes del VIH al sistema
inmunoldgico) no se esperan hasta 2008.

La MRKAd5 ha generado previamen-
te potentes respuestas inmunolégicas
celulares en humanos, pero debido a que
usa el Ad5, una cepa o serotipo del virus
que circula en la naturaleza y que puede
provocar el resfriado comun, los investi-
gadores piensan que puede ser ineficaz
en aquellos que ya han desarrollado
inmunidad hacia el adenovirus (véase
Cuestiones Bésicas de febrero sobre
Entender la Inmunidad Preexistente). Sin
embargo, los resultados de los estudios
ya completados demuestran que la
MRKAd5 es capaz de generar respuestas
inmunoldgicas incluso en voluntarios con
niveles altos de inmunidad preexistente al
Ad5, lo que ha llevado a la compaiiia a la
decisién de ampliar el ensayo para incluir
a 1.500 voluntarios méas que tienen altos
niveles de anticuerpos del Ad5 al inicio
del ensayo.

“Hemos descubierto que la vacuna
candidata genera de manera consistente
una respuesta inmunoldgica detectable
en el 60-70% de las personas”, afirma
Robin Isaacs, director ejecutivo de la
investigacion en vacunas de Merck. “Si
seguimos comprobando que las personas
con altos niveles de anticuerpos del Ad5
presentan una buena respuesta a la vacu-
na, entonces puede que la vacuna sea Util
para un mayor nimero de personas.”

VRC inicia el ensayo de Fase Il
de la vacuna

El Centro de Investigacion de
Vacunas (VRC, en sus siglas en inglés) y
el HVTN han iniciado también el ensayo
clinico de Fase Il de una vacuna en dos
partes que consta de una vacuna candi-
data basada en ADN seguida de un
refuerzo, un vector adenovirus serotipo
5. Esta vacuna candidata se diferencia
del ensayo en marcha de Fase llb de
Merck (véase mas arriba) en que emplea
una version diferente de la vacuna can-
didata basada en el Ad5 y en que tam-
bién emplea una vacunacion con ADN
para activar el sistema inmunoldgico. El
VRC ha observado una respuesta mejo-
rada cuando la vacuna candidata de
ADN y el Ad5 se administran en una
secuencia de activacién/refuerzo (véase
Lo méas destacado, en este mismo
ndmero).

Este estudio, HVTN 204, intenta
incluir a 480 voluntarios en centros de
Norte y Suramérica, Africa y el Caribe a
fin de determinar la seguridad y el nivel
de respuestas inmunoldgicas generadas
por la candidata comparada con una
sustancia inactiva conocida como place-
bo. Los voluntarios, que son selecciona-
dos de manera aleatoria para recibir la
candidata ADN/Ad5, recibiran 3 inyec-
ciones de ADN y un Unico refuerzo con
Ad5 en un periodo de 6 meses.
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La mitad de los participantes en el
ensayo seran incluidos en centros de la
HVTN en las dos Américas asi como en
Haiti y Jamaica, mientras que la otra mitad
lo sera en centros de Suréafrica y
Botsuana.Esta vacuna es la primera de-
sarrollada en el VRC que pasa a la segun-
da etapa de los ensayos clinicos. Vical,

uestiones Basicas

compariia con sede en EE UU, fabrica la
parte de ADN de la vacunay el vector ade-
novirus fue desarrollado por VRC en cola-
boracion con GenVec. La candidata
ADN/AdS incluye genes del VIH del subti-
po Ay C, que son las formas mas preva-
lentes del virus en Africa y partes de Asia.
Los voluntarios no pueden infectarse por

Esta misma candidata sera eva-

VIH con esta vacuna candidata.

luada posteriormente en una serie de
ensayos clinicos de Fase | y Il en Africa, en
cooperacion con IAVI y el Programa de
Investigacién Militar sobre el VIH de
EE UU, estando pendiente de la aproba-
cion reguladora en estos paises.

ntender la realizacion voluntaria del counselling

x la grueba gara gareias

¢Por qué la realizacion voluntaria
del counselling y la prueba para
parejas constituye un proceso
importante a la hora de inscribir
mujeres en los ensayos de vacunas?

La realizacion voluntaria de counse-
lling y la prueba para parejas (proceso
que en inglés se identifica con las siglas
VCT) es el procedimiento empleado por
las clinicas basadas en la comunidad y
sedes de ensayos para ofrecer la prueba
del VIH, educacién y counselling a perso-
nas que quieren saber si estan infectadas
por VIH o no. El proceso VCT implica
aprender sobre cémo se transmite el VIH
y qué comportamientos ponen en riesgo
de infeccidn a una persona, ademas del
significado y las implicaciones de los
resultados de la prueba personal.

Existen distintos tipos de VCT depen-
diendo si el servicio se realiza en una cli-
nica de la comunidad, como un examen
inicial para la participacion en un ensayo
de una vacuna del SIDA, o antes de ins-
cribirse en un estudio de investigacion
(véase Cuestiones Basicas de abril sobre
Entender el counselling y la prueba
voluntarios en la investigacién). Existen
también diferentes tipos de VCT emple-
ados para dirigirse a poblaciones especi-
ficas. Uno implica pruebas y counselling
para parejas que estan casadas o viven
juntos, mas que para personas solas, y es
conocido como VCT para parejas (CVCT,
en sus siglas en inglés).

¢ Qué tiene de diferente una sesiéon
CVCT?

En el transcurso de una sesion tradi-
cional de VCT, a la persona se le da
informacion sobre qué le puede poner
en riesgo de una infeccion por VIH. En
una sesion para parejas el orientador tra-
baja con la pareja para averiguar cémo
sus comportamientos combinados pue-
den influir sobre el riesgo. Eso supone

abrir un dialogo entre los miembros de la
pareja sobre sus actividades sexuales y
darles la capacidad para comunicar sus
riesgos compartidos, lo que puede ser
complicado en paises en los que tal dis-
cusion puede constituir un tabd. Las
enfermeras orientadoras animan a que
cada persona adquiera responsabilidad
sobre su comportamiento e informan
sobre los modos en los que pueden limi-
tar el riesgo, como por ejemplo usando
condones. CVCT constituye un proceso
complejo ya que los orientadores traba-
jan con las necesidades y emociones de
dos personas cuyos riesgos de infeccion
por VIH pueden implicar a otras perso-
nas fuera de su relacion.

Una pareja pasard junta el proceso
completo, incluyendo rellenar los docu-
mentos de consentimiento (véase
Cuestiones Basicas de junio sobre
Entender el Consentimiento Informado),
el counselling antes de la prueba, la
prueba del VIH y el counselling posterior.
El consentimiento para participar en
CVCT requiere que la pareja acepte reci-
bir junta los resultados de las pruebas,
pero estos resultados permanecen confi-
denciales fuera de la pareja.

Dependiendo de los resultados de la
prueba, la enfermera u orientador tra-
bajardn con la pareja en el counselling
posterior a la prueba para ayudarles a
establecer un plan para el futuro. En la
realizacién de la prueba y el counselling
a parejas pueden considerarse tres esce-
narios: ambos miembros tienen VIH,
ninguno de los miembros tiene VIH o
uno tiene VIH y el otro no. Este Gltimo
caso es al que los investigadores deno-
minan pareja serodiscordante. Los ase-
sores pueden trabajar estrechamente
con las parejas serodiscordantes para
crear una atmaosfera en la que los miem-
bros de la pareja se apoyen mutuamen-
te, tanto durante este proceso como en
el futuro, al tiempo que se limita el ries-
go de que el miembro de la pareja sin
VIH se infecte.

Trabajar con parejas antes que con
personas ha demostrado poseer muchos
efectos positivos, incluyendo el mayor
uso del condon y una menor tasa de
nuevas infecciones por VIH entre miem-
bros de parejas.

iPor qué CVCT constituye una
importante herramienta para ins-
cribir voluntarios en los ensayos de
vacunas del SIDA?

Para averiguar si una vacuna candi-
data contra el SIDA es eficaz bloquean-
do la transmision del VIH, los investiga-
dores deben administrar la vacuna can-
didata a grupos o cohortes de personas
que estan en algo riesgo de infectarse
por VIH. Esto requiere probar la vacuna
en paises o comunidades en donde la
prevalencia de la infeccion es muy alta.
En Africa, las parejas tienen el riesgo
mas alto de infeccion por VIH y los inves-
tigadores estiman que entre el 60 y 70%
de las transmisiones de VIH tiene lugar
entre parejas que estan casadas o viven
juntas.

Por tanto, las parejas africanas cons-
tituyen una importante cohorte para
valorar la eficacia de las vacunas candi-
datas del SIDA y el CVCT constituye un
modo de inscribir voluntarios que estan
en alto riesgo de infeccién por VIH a tra-
vés de transmision heterosexual. Esto
puede no cumplirse en otros continentes
como Asia, donde la transmision del VIH
aun tiene lugar principalmente entre los
miembros de grupos de alto riesgo como
trabajadoras del sexo o usuarios de dro-
gas inyectables.

(Como puede usarse CVCT para
incluir mujeres en los ensayos de
vacunas?

CVCT constituye un importante
medio para que los investigadores pue-
dan incluir mas mujeres en el acceso a
los servicios de counselling y de realiza-



cion de la prueba asi como posiblemen-
te inscribirse a un ensayo de vacunas
(véase Lo mas destacado en este mismo
namero). En los dltimos afios, el ndme-
ro de personas que emplean los servi-
cios VCT en algunas areas del Africa
subsahariana ha aumentado de forma
espectacular, principalmente debido a
los nuevos programas de tratamiento
que ofrecen farmacos que salvan vidas
si_encuentran que una persona tiene
VIH. A pesar de ser mas vulnerables a la
infeccion, las mujeres adn siguen estan-
do poco representadas en muchas
sedes de VCT.

Realizar counselling y la prueba a

parejas juntas pueden dar a las mujeres
la capacidad de acceder a los servicios
de VCT al tiempo que evitan la discrimi-
nacion o incluso la posible violencia por
parte de sus maridos o comunidades.
En algunos centros, los orientadores
invitardn a parejas que han recibido
CVCT a que vengan a grupos enfoca-
dos a ver como se sienten sobre la posi-
bilidad de inscribirse en un ensayo. Las
parejas pueden aprender cosas sobre la
vacuna candidata que se esta probando
y averiguar qué significa ser voluntario
para un ensayo de vacuna del VIH.
Uno de los primeros centros en
implementar CVCT fue una clinica en

Qrax

Kigali (Ruanda), dirigida por el Proyecto
San Francisco y Susan Allen, una inves-
tigadora de la Universidad de Emory
gue ha establecido uno de los mayores
centros de counselling de parejas de
Africa. Esta sede empez6 examinando
parejas porque las mujeres querian que
sus maridos también se hicieran la
prueba. De las 1.500 mujeres que fue-
ron atendidas originalmente en el cen-
tro de Kigali, 1.000 fueron capaces de
convencer a sus maridos o parejas para
que se unieran a ellas. Las enfermeras
asesoras estan trabajando para el pri-
mer ensayo de vacuna del SIDA de la
sede.



