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Plan para el afio fiscal 2010 de los NIH para investigaciones relacionadas con el VIH

Perspectiva General

La respuesta al sida a largo plazo esta condicionada por los progresos realizados en la investigacion
sobre el VIH. Para ello, es necesario abordar diferentes cuestiones: comprender la biologia basica
del VIH, desarrollar terapias eficaces para tratar las enfermedades relacionadas con el VIH, analizar
los factores que determinan la transmisién y evaluar la eficacia de los diversos enfoques de
prevencién de las nuevas infecciones (incluidos los de tipo biomédico centrados en los micribicidas,
la profilaxis posexposicion, las vacunas del VIH, la circuncisién masculina y los preservativos).
Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA)!

LA PANDEMIA MUNDIAL DEL VIH/SIDA

Después de méas de 25 afios desde la deteccion del SIDA y la identificacién del VIH como su agente
causal, la pandemia del VIH/SIDA se ha convertido en un flagelo mundial que afecta a personas

en todas partes del mundo. ONUSIDA informé que en 2007 se calculé que mas de 33,2 millones
de personas vivian con VIH/SIDA,; 2,5 millones resultaron infectadas y 2,1 millones murieron de
enfermedades relacionadas con el SIDA.2 La mayoria de las personas infectadas con el VIH vive en
paises en desarrollo.

Africa ha sido afectada en forma desproporcionada y Africa del Sub-Sahara continta siendo la
regién mas afectada en todo el mundo. En 2007, més del 65 por ciento de todas las personas que
viven con VIH habitaba esta region. Obiageli Katryn Ezekwesili, vicepresidente del Banco Mundial
para la regién africana recientemente escribié que “El VIH/SIDA representa un reto sin precedentes
para el desarrollo y la humanidad, especialmente en Africa. En muchos paises, la epidemia ha
disminuido la expectativa de vida y le ha robado a la sociedad millones de personas en su vida
laboral. Ha reducido la esperanza de tener vidas plenas y productivas a un nimero inimaginable de
bebés, nifios y adultos jévenes”.3 La epidemia se ha expandido a otras partes del mundo también.
ONUSIDA informa que entre los afios 2001 y 2007, el nimero de personas que vive con VIH en

Europa del Este y Asia Central crecié méas del doble.4

1 Science and Research (Ciencia e Investigacion). ONUSIDA. Disponible en http://www.unaids.org/es/
PolicyAndPractice/ScienceAndResearch/default.asp. Acceso: 8 de septiembre de 2008.

2 Report on Global AIDS Epidemic (Informe sobre la Epidemia Mundial del SIDA). ONUSIDA. Disponible en http://
www.unaids.org/en/KnowledgeCentre/HIVData/GlobalReport/2008. Acceso: 8 de septiembre de 2008.

3 Ezekwesili, Obiageli Katryn. The World Bank’s Commitment to HIV/AIDS in Africa: Our Agenda for Action,
2007-2011 (El Compromiso del Banco Central con el VIH/SIDA en Africa: Nuestros Planes de Accién,
2007-2011). Disponible en http://siteresources.worldbank.org/INTAFRREGTOPHIVAIDS/Resources/WB_
HIV-AIDS-AFA_2007-2011_Advance_Copy.pdf. Acceso: 8 de septiembre de 2008.

4 2008 Report on the Global AIDS Epidemic (Informe del 2008 sobre la Epidemia Mundial del SIDA). ONUSIDA.
Disponible en http://www.unaids.org/en/KnowledgeCentre/HIVData/GlobalReport/2008/. Acceso: 8 de
septiembre de 2008.
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El Dr. Peter Piot, Director Ejecutivo de ONUSIDA, dijo “[E]sta claro que las inversiones en la lucha
contra el sida estan obteniendo resultados. En algunos paises, los cambios en el comportamiento
sexual estan teniendo un impacto mensurable sobre las tasas de infeccién, mientras que el
despliegue del tratamiento para el VIH en los paises de ingresos bajos y medianos ha permitido que
casi tres millones de personas estén recibiendo farmacos antirretroviricos. De hecho, algunos paises
ya han alcanzado el acceso universal al tratamiento, y unos cuantos, a la prevencién de la transmisién
maternoinfantil del VIH. Pero esto sélo es el comienzo. A la prevencién del VIH todavia le queda un
largo camino por recorrer. Por cada persona que empieza a tomar farmacos antirretroviricos, otras

tres contraen la infeccién”.5

La pandemia del VIH/SIDA continuard siendo la crisis de salud publica més grave de nuestros
tiempos hasta que se desarrollen mejores, mas efectivas y menos costosas terapias de prevencién

y tratamiento a las cuales todo el mundo tenga acceso.

EL SIDA A NIVEL GLOBAL
En 2007:

Aproximadamente 33 millones de personas a nivel mundial vivian con VIH/SIDA.

Se calcula que 2,7 millones de personas resultaron infectadas con VIH, incluidos 370 000
nifos menores de 15 afos.

Aproximadamente 2 millones de personas murieron por causa del SIDA.

La mitad de todas las personas infectadas fueron mujeres.

Fuente: ONUSIDA /OMS®

LA EPIDEMIA EN LOS ESTADOS UNIDOS

El VIH/SIDA continta siendo una crisis de salud publica implacable en los Estados Unidos y afecta

en forma desproporcionada a poblaciones raciales y étnicas, hombres que tienen sexo con hombres,
mujeres de color y adultos jévenes. Los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CDC, por sus siglas en inglés) informan que en los Estados Unidos, més de un millén de personas
estan infectadas con VIH. Los CDC han publicado nuevas estadisticas que muestran que la cifra anual
de nuevas infecciones fue en realidad mas alta que la calculada anteriormente y la incidencia de
nuevas infecciones no ha disminuido por més de una década. Desde el comienzo de la epidemia del
SIDA, se han registrado mas de 565 000 muertes por causa de esta enfermedad.’

5 Piot, Peter. 2007 UNAIDS Annual Report. UNAIDS. (Informe Anual del 2007 de ONUSIDA). ONUSIDA. Disponible
en http://data.unaids.org/pub/Report/2008/jc1535_annual_report07_es.pdf. Acceso: 8 de septiembre de 2008.

6 Report on Global AIDS Epidemic (Informe sobre la Epidemia Mundial del SIDA). ONUSIDA. Disponible en http://
www.unaids.org/es/KnowledgeCentre/HIVData/GlobalReport/2008/2008_Global_report.asp. Acceso: 8 de
septiembre de 2008.

7 Centers for Disease Control and Prevention. Cases of HIV Infection and AIDS in the United States and Dependent
Areas, 2006 (Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades. Casos de Infeccién con VIH y SIDA en los
Estados Unidos y Areas Dependientes, 2006). Disponible en http://www.cdc.gov/hiv/topics/surveillance/resources/
reports/2006report/default.htm. Acceso: 9 de septiembre de 2008.
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Segun las nuevas estadisticas de los CDC, los grupos méas afectados en los Estados Unidos son

los constituidos por hombres homosexuales y bisexuales de todas las razas y etnias y, mujeres

y hombres afroamericanos. El 53 por ciento de las nuevas infecciones en 2006 ocurrié entre

hombres homosexuales y bisexuales. En 2006, 45 por ciento de las nuevas infecciones ocurrié

en afroamericanos, aunque este grupo sélo constituye el 13 por ciento de la poblacién total

de los Estados Unidos.8 Es mas, la prevalencia general del VIH/SIDA fue 7 veces més alta entre
afroamericanos que entre personas blancas. En Washington, D.C., los afroamericanos representan el 57
por ciento de la poblacién y, a pesar de esto, constituyen el 80 por ciento de los casos de VIH/SIDA en
la ciudad. Una de cada 20 personas en Washington, D.C., esta viviendo con el VIH, y una de cada 50
padece de SIDA . Esta prevalencia tan alta es similar al de algunas naciones en Africa del Sub-Sahara.

Investigaciones patrocinadas por los Institutos Nacionales de la Salud (NIH, por sus siglas en inglés)
demostraron la seguridad y eficacia de tratamientos antirretrovirales que han prolongado el tiempo
y la calidad de vida de muchos individuos infectados con el VIH que tienen acceso a regimenes de
tratamiento, cumplen con ellos y toleran sus toxicidades. Estos regimenes de tratamiento estan
asociados con una cantidad de efectos secundarios y complicaciones a largo plazo que pueden
contribuir a morbilidades y mortalidades relacionadas con el SIDA, incluidas enfermedades malignas,
enfermedades cardiovasculares, enfermedades neuroldgicas y afecciones autoinmunes. Ademas de
los efectos secundarios del tratamiento del VIH, existen muchas coinfecciones que se relacionan o se
agravan por la deficiencia inmunolégica; por ejemplo, la tuberculosis (TB), la hepatitis B, la hepatitis C
y la malaria. En los Estados Unidos, el desarrollo de la epidemia del VIH/SIDA tiene el potencial

de generar mini epidemias concéntricas de enfermedades hepaéticas, tuberculosis, enfermedades
cardiovasculares y demas morbilidades relacionadas con el VIH, lo cual supone una epidemia de

mayor complejidad en los afios venideros.

SIDA EN LOS ESTADOS UNIDOS
En 2006:

Aproximadamente 1,1 millén de estadounidenses vivian con VIH, incluidos 448 871 que
padecian de SIDA.

Aproximadamente 56 300 personas se infectaron con VIH.

A 37 852 personas se les diagnosticé SIDA.

Mas de 14 000 personas murieron de SIDA.

Fuente: CDC'0

8 U.S. Census 2000 (Censo para el Afio 2000 en EE.UU.). Disponible en http://www.census.gov/main/www/cen2000.
html. Acceso: 23 de septiembre de 2008.

9 Fauci, Anthony S. Statement on National Black HIV/AIDS Awareness and Information Day (Declaracién sobre el Dia
Nacional de la Concienciacién y la Informacién sobre VIH/SIDA para Personas de Color). Disponible en http://www.
niaid.nih.gov/about/directors/news/baaid_08.htm. Acceso: 9 de septiembre de 2008.

10 Centers for Disease Control and Prevention. Cases of HIV Infection and AIDS in the United States and Dependent
Areas, 2006. (Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades. Casos de Infeccién con VIH y SIDA en los
Estados Unidos y Areas Dependientes, 2006.) Disponible en http://www.cdc.gov/hiv/topics/surveillance/resources/
reports/2006report/default.htm. Acceso: 9 de septiembre de 2008.
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PROGRAMA DE INVESTIGACION SOBRE EL SIDA DE LOS NIH

Los NIH patrocinan un programa integral de investigacion basica, clinica y de comportamiento
sobre la infeccién por el VIH, y coinfecciones, infecciones oportunistas, enfermedades malignas

y demas complicaciones relacionadas. La inversion de los NIH en la investigacion del VIH/SIDA

es la mas grande e importante en el mundo. La complejidad, magnitud y naturaleza mundial de

la epidemia exigen un programa de investigacion multifacético, multidisciplinario e internacional.
Es probable que ninguna otra enfermedad trascienda tan profundamente cada area de la medicina
clinica e investigacion cientifica basica, atravesando las fronteras de casi todos los Institutos y
Centros de los NIH.

Esta cartera tan diversificada de proyectos de investigacion exige un nivel sin precedente de
coordinacion cientifica y un manejo de los fondos de investigacion para identificar las areas de
oportunidad cientifica de més alta prioridad, incrementar la colaboracién, minimizar la duplicacion
de esfuerzos y asegurar que los valiosos ddlares destinados a la investigacién se inviertan de
manera eficaz y eficiente. La Oficina de Investigacion sobre el SIDA de los NIH (OAR, por sus
siglas en inglés), depende de la Oficina del Director de los NIH, se establecié en 1988 para
coordinar la cartera de proyectos de investigacion del SIDA de los NIH. Una ley adicional, la Ley
de Revitalizacién de los NIH (NIH Revitalization Act) de 1993, amplié en gran medida el poder de
la OAR para: coordinar los elementos cientificos, presupuestarios y reglamentarios del programa
de SIDA de los NIH; preparar un presupuesto y un plan estratégico anual e integral que abarque
todos los Institutos y Centros del NIH para todas las investigaciones sobre SIDA patrocinadas por
estos Institutos; evaluar la cartera de proyectos de investigacion sobre SIDA; identificar y facilitar
la participacion de mdltiples Institutos en las dreas de investigacion prioritarias y facilitar la
participacion de los NIH en actividades de investigaciéon sobre el SIDA en el ambito internacional.
Para llevar a cabo este cometido, la OAR ha establecido procesos integrales y Unicos de
planificacién, presupuestarios y para la evaluacion de carteras de proyectos en todos los NIH.
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El Proceso Anual de Desarrollo

de Presupuesto y Planificacion
de la OAR en los NIH

PLAN DE LOS NIH PARA INVESTIGACIONES RELACIONADAS CON EL VIH

Segun lo exige la ley, el Director de la OAR desarrolla anualmente el Plan de los NIH para
investigaciones relacionadas con el VIH. El Plan articula las prioridades cientificas de investigacion
sobre el SIDA y es un mapa que orienta las inversiones de los NIH en investigacion biomédica

y de comportamiento sobre el SIDA. Ofrece un marco para trasladar a la practica los hallazgos
esenciales y fundamentales de investigaciones realizadas, tanto en los Estados Unidos como en

el extranjero.

El Plan de los NIH para investigaciones relacionadas con el VIH es importante por varios motivos.
El Plan:

Ofrece un marco para desarrollar el presupuesto de las investigaciones sobre el SIDA de los
NIH y para supervisar dichos gastos.

Define las areas de investigacién a las que se pueden destinar fondos designados para
combatir el SIDA.

Comunica la agenda de investigacion sobre el SIDA de los NIH al Congreso, la comunidad
cientifica, las comunidades afectadas por el SIDA y al publico en general. El Plan de los NIH
para investigaciones relacionadas con el VIH esté disponible en el sitio Web de la OAR en:

http://www.oar.nih.gov/strategicplan/.

ESTRUCTURA DEL PLAN

El Plan esta organizado en cinco capitulos funcionales que incluyen distintas Areas de Enfasis:

(1) Investigacion de Fundamentos (Historia Natural y Epidemiologia, Etiologia y Patogénesis);

(2) Investigacion para la Prevencién (Microbicidas, Vacunas, Ciencias Sociales y del Comportamiento;
(3) Investigacién Terapéutica; (4) Apoyo para la Investigacion y Difusion (Entrenamiento,
Infraestructura y Capacitacion; Difusién de la Informacién) y; (5) Investigaciones Relacionadas

con Poblaciones Especificas (Mujeres y Nifias; Poblaciones Raciales y Etnicas; Investigaciones

en Ambitos Internacionales). Cada Area de Enfasis del Plan incluye una serie de Objetivos de
investigacion integrales, segln su prioridad, que abordan las muchas necesidades y retos en el
campo de la investigacién del VIH/SIDA. Cada Objetivo incluye una lista de Estrategias que brindan
ejemplos de enfoques que pueden ser usados para lograr cada Objetivo. Todos los gastos de

los NIH relacionados con fondos designados para el SIDA estéan codificados y vinculados con los
Obijetivos de investigacion del Plan.

PERSPECTIVA GENERAL 5
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DESARROLLO DEL PLAN

La OAR ha establecido un proceso de planificacién anual, inico y efectivo que estd compuesto por
varios pasos y culmina en el desarrollo del Plan de los NIH para investigaciones relacionadas con el
VIH. Mediante este proceso, se determinan las prioridades cientificas de investigaciones relacionadas
con el VIH para cada una de las Areas de Enfasis del Plan. La OAR inicia el proceso de planificacién
anual reuniendo un Comité de Coordinacién conformado por miembros de los NIH para cada

Area de Enfasis del Plan. Cada Comité est4 presidido por un alto funcionario de la OAR, responsable
de cada Area e incluye a representantes de los Institutos y Centros con carteras de proyectos de
investigacién de importancia en el Area correspondiente. El Comité de Coordinacién desarrolla

una version preliminar del Plan mediante la revisién y la actualizacion del Plan del afio anterior,
teniendo en cuenta los conocimientos cientificos de ese momento, los resultados recientes de las
investigaciones y las necesidades de salud publica. Cada Comité revisa los Objetivos cientificos y

las Estrategias de investigacion de su Area de Enfasis seglin sea necesario. Cada Comité también

identifica las prioridades de investigacién cientifica dentro de su Area de Enfasis.

Una vez que los Comités elaboran la versién preliminar del Plan, la OAR procura obtener las
opiniones de cientificos de instituciones educativas, de la industria, de fundaciones, de otros
organismos gubernamentales y de representantes de la comunidad que no pertenecen a los NIH,
con el fin de formar un grupo de planificacién para cada Area de Enfasis, con excepcién de las Areas
de Difusién de Informacién y de Entrenamiento, Infraestructura y Capacitacion. Se le solicita a cada
Grupo de Planificacién que aporte sus opiniones sobre estas dos Areas segln se relacionen con su
Area de Enfasis en particular.! Los Grupos de Planificacién retnen a expertos no gubernamentales
con los miembros de los NIH que pertenecen a los Comités de Coordinacién para que juntos
modifiquen y perfeccionen sus secciones del Plan.

Después que los Grupos de Planificacion se retinen y se perfecciona la versiéon preliminar del Plan, el
Director y altos funcionarios de la OAR realizan una revisién de éste y, se identifican las prioridades
dominantes. Luego, el Plan se entrega al Director, asi como al Coordinador designado a SIDA para
cada Instituto y Centro para llevar a cabo una revisién adicional y proporcionar comentarios desde
la perspectiva de sus propios Institutos y Centros y, por ultimo, al Consejo Asesor de la Oficina

de Investigacién sobre el SIDA (OARAC, por sus siglas en inglés), para realizar la revision final.

Los comentarios y sugerencias de los participantes durante cada etapa del desarrollo del Plan se
consideran en la confeccién del documento final.

ANALISIS DE LA CARTERA DE PROYECTOS DE INVESTIGACION SOBRE EL SIDA
EN LOS NIH

En el afo fiscal 2006, se afiadid, al proceso de planificacién anual, una revisién integral y de

multiples niveles de todos los proyectos y contratos financiados con fondos designados al SIDA. Esta

revision garantiza que el presupuesto destinado a la investigacién del SIDA se use para patrocinar

1 Al final del Plan en inglés se puede encontrar una lista de todos los miembros de los Grupos de Planificacion.
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las investigaciones cientificas de mayor prioridad, teniendo en cuenta los cambios constantes de
la epidemia del SIDA en el &mbito nacional e internacional, asi como las prioridades cientificas
emergentes. Esto se ha convertido en un componente esencial del proceso anual de planificacion
estratégica y desarrollo de presupuesto.

Cada funcionario de la OAR que preside un Comité de Coordinacién cientifico inicia la revisiéon

de todos los proyectos de los Institutos y Centros que corresponden al Area de Enfasis de su
Comité en particular, y se concentra en los proyectos que son elegibles para volver a competir por
fondos en el afio fiscal del Plan estratégico. Al trabajar con el personal programatico relevante de
los Institutos y Centros, el personal de la OAR identifica los proyectos que ya no se adecuan a las
prioridades de investigacién actuales mas importantes, las cuales pueden haber cambiado a partir
de la fecha en que estos fueron financiados por primera vez como resultado de la demografia
cambiante de la epidemia, los avances cientificos y las nuevas oportunidades. El término “baja
prioridad para ser financiado con fondos asignados a SIDA” no se relaciona con el mérito cientifico
ni técnico de los proyectos, sino solamente con su relevancia dentro del actual temario de

prioridades de investigacion sobre el SIDA.

Después de la revisién de la cartera de proyectos por los funcionarios de la OAR y del personal
programatico de los Institutos y Centros, un grupo de cientificos eminentes de organismos no
gubernamentales revisa para cada Area cientifica, todos los proyectos identificados como de

baja prioridad y ofrece recomendaciones para redirigir los fondos con el fin de catalizar iniciativas
futuras y emprendimientos multidisciplinarios. Luego, la OAR notifica a cada Instituto y Centro
sobre los proyectos que se identificaron como de muy baja prioridad para ser financiados con
fondos asignados al SIDA. Si el investigador decide presentar una solicitud para renovar el proyecto,
que sea considerada cientificamente meritoria en el proceso de revisién por pares, el Instituto o
Centro puede optar por financiar el proyecto mediante fondos no relacionados con el SIDA.

PRESUPUESTO INTEGRAL DE INVESTIGACION SOBRE EL SIDA EN LOS NIH

El Plan de los NIH para investigaciones relacionadas con el VIH ofrece el marco para el desarrollo
y asignacion del presupuesto anual. Los Institutos y Centros utilizan las Prioridades y los Objetivos
estipulados en el Plan como guia para la formulacién de sus solicitudes de fondos presupuestarios
para investigaciones relacionadas con el SIDA que se presentarén ante la OAR, centrdndose en
iniciativas programaticas nuevas o mejoradas que cumplan con las prioridades de investigacion
actuales. La OAR revisa las iniciativas de los Institutos y Centros en relacién con el Plan, las
prioridades de la OAR y demés proyectos de los Institutos y Centros para eliminar redundancias
y/o garantizar la colaboracion entre los Institutos. El Director de los NIH junto con el Director de
la OAR determina la cantidad de fondos que se asignara a la investigacién del SIDA dentro del
presupuesto general de los NIH. Dentro de ese total, la OAR determina el presupuesto que se
asignard a cada Instituto y Centro para investigaciones de SIDA basado en la prioridad cientifica
de cada iniciativa propuesta. Este proceso continla en cada etapa del desarrollo del presupuesto
hasta el momento en que se recibe la aprobacién final del Congreso. La determinacién

PERSPECTIVA GENERAL 7
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cuidadosa del balance del presupuesto de investigacion (entre Institutos, entre areas cientificas,
entre investigaciones relacionadas con SIDA y las no relacionadas con SIDA, entre programas de
investigacion internos y externos o intramuros/extramuros, entre investigaciones clinicas y basicas,
entre investigaciones con un objetivo determinado e investigaciones iniciadas por investigadores)
exige un conocimiento integral de la ciencia y de las carteras de proyectos del Instituto. Los
fondos se asignan a los Institutos y Centros no en funcién de una férmula, sino en funcién de las
prioridades del Plan, las oportunidades cientificas y la capacidad de cada Instituto y Centro a nivel
individual para invertir recursos en los proyectos cientificos mas meritorios. Al momento de la
aprobacion, la OAR informa a cada Instituto y Centro sobre el nivel de asignacién presupuestaria
para investigaciones relacionadas con SIDA, y también especifica los fondos disponibles para cada
iniciativa aprobada. A medida que cada Instituto y Centro otorga proyectos relacionados con SIDA,
se exige que cada uno codifique esos fondos de acuerdo a los Objetivos correspondientes del Plan
y notifique a la OAR al respecto.

DESCRIPCIONES DE LAS AREAS DE ENFASIS

CAPITULO 1, INVESTIGACION DE FUNDAMENTOS: La investigacién de fundamentos abarca
la ciencia basica y los elementos fundamentales que sirven de base para el resto de la agenda

de investigacion. Incluye las Areas de Enfasis de Historia Natural y Epidemiologia y, Etiologia

y Patogénesis.

Historia Natural y Epidemiologia: La investigacion epidemiolégica y de historia natural

es esencial para monitorear las tendencias epidémicas; realizar un seguimiento de las
manifestaciones clinicas cambiantes de la enfermedad del VIH y de las coinfecciones,
comorbilidades y comortalidades relacionadas en diferentes poblaciones y; medir los

efectos de las estrategias de prevencién y de los regimenes de tratamiento. La investigacion
epidemiolégica y de historia natural patrocinada por los NIH ha desempefiado un papel clave
en el descubrimiento de la interaccién entre virus, huésped y entorno. El aspecto cambiante de
la epidemia, por el que nuevos grupos y poblaciones se ven afectados, requiere que se lleven
a cabo estudios epidemioldgicos estrictos en diferentes entornos, tanto a nivel nacional como
internacional. Los NIH también apoyan el desarrollo de metodologias mejoradas para el estudio
de la historia natural y epidemiologia de la pandemia del VIH.

Etiologia y Patogénesis: La investigacion de la etiologia y la patogénesis se centra en recopilar
mas conocimiento sobre dos areas: (1) de qué forma se establece y se mantiene la infeccién del
VIH y (2) qué causa la profunda deficiencia inmunoldgica y las graves complicaciones clinicas que
acompafian a la infeccién del VIH. Los resultados de estas investigaciones son los elementos
fundamentales para el desarrollo de nuevos farmacos, vacunas, microbicidas y estrategias de
prevencion. Hasta que pueda prevenirse la adquisicién y transmision del VIH y que se desarrollen
regimenes terapéuticos que curen la infeccién del VIH, el apoyo para investigaciones etiolégicas
y patogenéticas basicas seguird siendo un elemento esencial de la lucha contra el VIH/SIDA.
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CAPITULO 2, INVESTIGACION PARA LA PREVENCION: El capitulo de Investigacion para
la Prevencion describe las investigaciones basicas, clinicas y aplicadas para el desarrollo de
microbicidas y vacunas, asi como las investigaciones de comportamiento y de ciencias sociales
relacionadas con la transmisién, adquisicion y los tratamientos del VIH. Existe una necesidad
urgente de ampliar la gama de intervenciones para prevenir la adquisicién y transmision del VIH
mas alla de las que estan actualmente disponibles. Es importante tener en cuenta que los NIH
también apoyan investigaciones para una amplia gama de estrategias de prevencion, incluidos los
estudios sobre circuncisién, prevencién de transmision vertical (de madre a hijo) y profilaxis antes
y después de la exposicion. Sin embargo, estas estrategias estan incluidas en otras secciones de
investigacion cientifica de este Plan. La magnitud de la pandemia mundial del SIDA requiere la
busqueda simultdnea de multiples caminos de investigacion para la prevencion.

Microbicidas: Tradicionalmente los microbicidas son productos antimicrobianos que se
pueden aplicar tépicamente en los organos genitales o anales para prevenir la adquisicion

del VIH y de otras enfermedades de transmisién sexual (ETS). Mas recientemente, se estan
estudiando los agentes antirretrovirales y los agentes bioldgicos naturales, tales como el
lactobacilo, en férmulas orales y tépicas como formas para prevenir la adquisicion del VIH. Los
microbicidas pueden ofrecer una de las més promisorias intervenciones de prevencién primaria
que se puede usar solos 0 en combinacién con otras estrategias de prevencion para evitar la
adquisicion y transmision del virus. Los NIH financian un programa integral de investigacion
sobre microbicidas que incluye el descubrimiento, desarrollo y analisis de compuestos con
potencial para desempefiarse como agentes que previenen la transmisién y adquisicion del VIH
y de otras ETS. Ademas, los NIH apoyan las investigaciones biomédicas clinicas y basicas que
contribuirdn con el entendimiento, desarrollo y estudio de microbicidas para su uso tanto en
hombres como en mujeres. Los NIH también apoyan las investigaciones de comportamiento y
de ciencias sociales necesarias para comprender los problemas de aceptabilidad, cumplimiento
y uso apropiado de los microbicidas en poblaciones diversas.

Vacunas: La mayor esperanza a largo plazo para controlar la pandemia del SIDA es el
desarrollo de una vacuna contra el VIH que sea segura y eficaz. Los NIH apoyan un programa
amplio que abarca investigaciones basicas, preclinicas y clinicas de las vacunas experimentales.
Los NIH también apoyan investigaciones para identificar y comprender mejor la complejidad
de las respuestas inmune protectoras, incluyendo el desarrollo de mejores modelos animales
para llevar a cabo evaluaciones de las vacunas experimentales. Los hallazgos obtenidos a partir
de estos estudios informan del disefio, desarrollo y evaluaciones de nuevas estrategias de

vacunacion.

Investigaciones en las Ciencias Sociales y del Comportamiento: Los NIH apoyan
investigaciones para entender mejor cémo influir los comportamientos que conducen a la
transmisién del VIH, incluyendo investigaciones sobre cémo prevenir el comienzo de tales
comportamientos y sobre cémo mantener los comportamientos de protecciéon una vez que
estos hayan sido adoptados. Los NIH patrocinan investigaciones relacionadas con: el desarrollo,
implementacién y evaluacién de intervenciones de comportamiento y de las ciencias sociales
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que reducen la transmisioén del VIH en distintas poblaciones y entornos, ampliando nuestro
conocimiento sobre los factores determinantes, tendencias y procesos de comportamientos
de riesgo relacionados con el VIH y las consecuencias de la infeccidn, y el mejoramiento de las
metodologias empleadas en las investigaciones de comportamiento y de las ciencias sociales
gue son relevantes para la prevencién y el tratamiento del VIH. Muchas de estas metodologias
se pueden aplicar en forma simultanea en distintos niveles, incluida la prevencién de la
infeccion, el tratamiento del VIH, y una disminucién de las consecuencias fisicas, psicolégicas
y sociales de la infeccién del VIH. Un mejor entendimiento de los factores sociales y culturales
relacionados con el riesgo o la proteccion contra el VIH, especialmente en poblaciones raciales
y étnicas, contribuird a la implementacién exitosa de una gama méas amplia de estrategias
preventivas o terapéuticas.

CAPITULO 3, INVESTIGACION TERAPEUTICA: Las investigaciones patrocinadas por los NIH
identificaron las primeras estructuras del virus para el desarrollo de farmacos mediante la biologia
estructural; desarrollaron los primeros farmacos para tratar la infeccion del VIH y demostraron la
seguridad y eficacia de los regimenes de monoterapia, de las combinaciones de dos farmacos

y de la terapia antirretroviral (ART, por sus siglas en inglés) de mdltiples farmacos para tratar la
enfermedad del VIH. Estudios innovadores patrocinados por los NIH demostraron que el uso de
agentes antirretrovirales redujo significativamente la transmision vertical (de madre a hijo) del VIH.
Los NIH financian una cartera integral de proyectos de investigacion sobre terapias para tratar el
SIDA que incluye el descubrimiento, desarrollo preclinico y las pruebas clinicas de nuevos farmacos
y de regimenes terapéuticos con mdltiples farmacos, asi como estudios de la ART antes y después
de la exposicion para prevenir la infeccién del VIH. Los NIH también apoyan el desarrollo de
mejores estrategias terapéuticas para usar en entornos de recursos limitados. Otra &rea esencial
de las investigaciones de terapias financiadas por los NIH tiene como fin combatir las coinfecciones
y comorbilidades relacionadas con el VIH, tales como tuberculosis, hepatitis C, malaria,
enfermedades malignas, trastornos metabdlicos, enfermedades cardiovasculares y trastornos
neuroldgicos.

CAPIiTULO 4, APOYO PARA LA INVESTIGACION Y DIFUSION: La realizacién de todas las
fases de las investigaciones relacionadas con el SIDA requiere cientificos capacitados, personal
clinico e infraestructura esencial, tanto dentro como fuera del pais. Los NIH ofrecen financiacion
para estas areas concurrentes, asi como para la difusiéon de informacién a todas las comunidades
involucradas.

Entrenamiento, Infraestructura y Capacitacion: Los NIH apoyan la capacitacion de
investigadores biomédicos y de comportamiento para trabajar en SIDA en los Estados Unidos y
en todo el mundo. Los NIH también brindan apoyo con respecto a la infraestructura necesaria
para llevar a cabo investigaciones y estudios clinicos relacionados con el SIDA en muchos
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lugares, incluidos entornos con recursos limitados. Ademas, los NIH financian programas
disefiados especificamente para el reclutamiento de cientificos pertenecientes a poblaciones
con poca representacion en carreras de investigacion y para desarrollar infraestructuras de
investigacion en instituciones que brindan servicios a minorias.

Difusion de la Informacién: Los métodos para la difusién efectiva de informacion son un
componente integral de las medidas de prevencién y tratamiento del VIH. Tales programas
son esenciales en funcién de la aparicién constante de nuevos y complejos regimenes de
tratamientos antirretrovirales, los problemas de cumplimiento con los tratamientos del
VIH/SIDA, la necesidad que las comunidades que realizan investigaciones trabajen y se
comuniquen en todo el mundo y la necesidad de trasladar métodos de prevencién social

y de comportamiento a la practica. La cambiante pandemia y el crecimiento de la cantidad
de infectados con VIH en grupos poblacionales especificos, tales como poblaciones raciales
y étnicas, hombres que tienen sexo con hombres, y mujeres, también subrayan la necesidad
de difundir los hallazgos de las investigaciones del VIH y demas informacién relacionada

en las comunidades que se encuentran en riesgo. El intercambio de informacién entre los
investigadores, proveedores de atencién médica y comunidades afectadas representa nuevas
oportunidades para implementar rdpidamente los resultados de las investigaciones a la
practica y para determinar los objetivos de futuras investigaciones.

Los NIH distribuyen la informacién relacionada a VIH/SIDA para el Departamento de Salud y
Servicios Humanos de los EE.UU. a través del sitio Web AIDSinfo, http://www.aidsinfo.nih.gov/.
Este sitio ofrece la mas reciente informacién en estudios clinicos, tratamiento y prevencién del
VIH/SIDA, asi como la guia de tratamiento médico para los pacientes infectados. Esta guia

es preparada por grupos de expertos bajo el auspicio del OARAC. InfoSIDA, http://aidsinfo.
nih.gov/infoSIDA/, es la version en espafiol del sitio Web, con una portada y un buscador que
localiza los recursos en espafiol que se hallan en el AIDSinfo.

CAPITULO 5, INVESTIGACIONES RELACIONADAS CON POBLACIONES ESPECIFICAS:
Determinadas poblaciones, que incluyen poblaciones raciales y étnicas, asi como mujeres y nifas,
se ven afectadas en forma desproporcionada por la pandemia del SIDA. La cartera de proyectos
de investigacion del SIDA de los NIH incluye investigaciones destinadas a satisfacer necesidades
exclusivas de estas poblaciones. (La financiacién para las Areas de este capitulo final no se codifica
en el Plan.)

Mujeres y Nifias: Los NIH brindan apoyo para estudios sobre los mecanismos mediante

los cuales el sexo y el género confieren vulnerabilidad o proteccién ante la infeccion del VIH

y del SIDA entre mujeres y nifias, en general y en comparacién con los hombres, en distintos
entornos geogréaficos y durante diferentes etapas de la vida. Existen muchas preguntas para ser
investigadas que permanecen sin respuesta sobre las caracteristicas anatéomicas y fisiolégicas
especificas de mujeres y nifias que pueden desempefiar un papel en la transmision,
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la adquisicion de la infeccion por VIH o bien la resistencia al virus. Los NIH apoyan estudios
que se centran en los factores relativos a la adquisicion del VIH, incluida la influencia de

la modulacién hormonal en la replicacién viral, las respuestas inmunoldgicas en el tracto
reproductivo y los factores concomitantes, tales como infecciones coincidentes con otros
patégenos de ETS.

Poblaciones Raciales y Etnicas: En los Estados Unidos, el VIH afecta a poblaciones
raciales y étnicas en forma desproporcionada. Los NIH brindan apoyo para investigaciones
que pueden conducir al desarrollo de intervenciones especificas a estos grupos, incluidas
intervenciones que tratan la presencia conjunta de otras ETS, hepatitis, abuso de sustancias
psicotropicas y enfermedades mentales, e intervenciones que tienen en cuenta el papel

de los factores culturales y familiares especificos, ademas de otros factores sociales, en la
transmisién y prevencién de estos trastornos. Los NIH realizan una inversion significativa para
mejorar la infraestructura para investigaciones para capacitacién de minorias, y continuaran
garantizando la participacién de poblaciones raciales y étnicas en estudios clinicos sobre el
SIDA.

Investigaciones en Entornos Internacionales: Por mas de 25 afios, los NIH han financiado
investigaciones en paises afectados por el VIH/SIDA. Los NIH han ampliado sus actividades

de investigacion para incluir estudios en los que participan investigadores provenientes de
aproximadamente 90 paises alrededor del mundo, tanto mediante mecanismos internos
(intramuros) como externos (extramuros). Los resultados de estas investigaciones no sélo
benefician a las personas de los paises en los que se lleva a cabo dicha investigacion,

sino también a las personas afectadas por el VIH/SIDA a nivel global. Las investigaciones
internacionales patrocinadas por los NIH incluyen medidas para evaluar productos tales como
vacunas contra el VIH y posibles microbicidas; estrategias de comportamiento destinadas

para alterar las conductas de riesgo relacionadas con la actividad sexual y el uso de sustancias
psicotropicas y alcohol entre individuos, familias y comunidades; estrategias que utilizan

y no utilizan farmacos para prevenir la transmisién vertical (de madre a hijo); tratamientos

para coinfecciones y demas afecciones relacionadas con el VIH y; métodos para usar terapia
antirretroviral en entornos donde escasean los recursos. La mayoria de estos fondos se otorgan
a cientificos pertenecientes a instituciones de investigacion de los Estados Unidos para llevar

a cabo investigaciones en colaboracién con cientificos en los paises anfitriones. Algunos fondos
se otorgan directamente a investigadores que pertenecen a instituciones de investigacién que
se encuentran fuera de los Estados Unidos.
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Prioridades Esenciales
para la Investigacién del SIDA

Durante el desarrollo de este Plan, se solicité a los Grupos de Planificacion de cada Area de Enfasis
que identificaran las prioridades de investigacién mas importantes de su Area. Altos funcionarios
cientificos de la OAR analizaron todas las prioridades sugeridas. Luego de un proceso de
depuracion, surgieron claramente dos prioridades dominantes en las cuales centrar la investigacion
de todas las Areas: (1) prevencién de la adquisiciéon y transmision del VIH y (2) prevencién

y tratamiento de las comorbilidades, comortalidades y coinfecciones relacionadas con el VIH.

Ademas, se identificaron muchas prioridades especificas que trascienden todas las Areas de
Enfasis del Plan, incluidas la aplicacién de la genética, gendmica, protedmica, biologia de sistemas
y demas tecnologias relacionadas con el estudio del VIH/SIDA y la respuesta inmunolégica

del huésped; la interrelacion entre el VIH/SIDA y la alimentacién; desarrollo y evaluacién de
modelos, métodos y medidas de investigacion para evaluar de manera precisa los riesgos

y comportamientos de proteccion en poblaciones diversas. Todas estas prioridades son esenciales
para tratar la epidemia tanto en los Estados Unidos como en el ambito internacional.

A continuacién, se definen las prioridades especificas de manera mas detallada. Estas orientaran
el desarrollo del presupuesto para investigaciones sobre el SIDA en los NIH para el afio fiscal 2010
y se usaran para ajustar el presupuesto de SIDA para el afio fiscal 2009, segln sea necesario.

Prevencion de la Adquisicidon y de la Transmision del VIH

Los NIH daran la mayor prioridad a las investigaciones que:
Contribuyan a un mejor entendimiento de la etiologia y la patogénesis del VIH, incluyendo:

La respuesta del huésped al VIH y la capacidad y complejidad general del sistema

inmunolégico humano.

Mecanismos genéticos y biolégicos que rigen el ingreso del VIH en las células
afectadas, en especial en relaciéon con las interacciones de la envoltura del VIH, los

receptores celulares y las superficies de las mucosas.

Las interacciones biolégicas y de comportamiento, y la dindmica social relacionadas
con los cambios de los riegos de transmisién durante el curso de la infeccion del VIH
y la enfermedad, tales como las relacionadas en forma diferencial con las infecciones
agudas, el diagnéstico temprano, la infeccién crénica acompafiada por tratamiento

antirretroviral, y la enfermedad en etapas avanzadas.
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La identificacion de biomarcadores y bioensayos de la interaccion VIH-huésped en
distintas etapas durante el curso completo de la enfermedad del VIH que pronostiquen
la eficacia y seguridad de intervenciones biomédicas, incluidas las vacunas y los

microbicidas.

Desarrollen y validen modelos animales que se puedan usar en la evaluacién preclinica de

estrategias biomédicas para prevenir la adquisicién o transmisién del VIH.

Apliquen conocimientos obtenidos de investigaciones bésicas sobre la patogénesis del
VIH para el desarrollo de estrategias de comportamiento e intervenciones sociales que
prevengan el establecimiento y diseminacién del VIH entre individuos y en comunidades.

Desarrollen y evalGen estrategias biomédicas novedosas, incluidas vacunas
y microbicidas, junto con las estrategias existentes, en ensayos clinicos para informar

y optimizar el disefio y aplicaciéon de productos futuros.

Desarrollen y prueben métodos de intervencién para reducir la adquisicién

y transmisién del VIH a niveles estructurales, ambientales y en comunidades.
Centren atencién en las estrategias de prevencion que se pueden implementar en
comunidades raciales y étnicas, y en poblaciones con alta incidencia de infeccién del
VIH, tales como en comunidades de hombres que tienen sexo con hombres.

La prevencion de infecciones de VIH es la prioridad mayor de los NIH en lo referente a
investigaciones relacionadas con SIDA. Existe una necesidad urgente de ampliar la gama de
intervenciones para prevenir la transmisién del VIH mas alla de las que estan actualmente
disponibles. La cartera de proyectos de investigacion para la prevencién de SIDA de los NIH
incluye estudios basicos, clinicos y aplicados sobre todos los aspectos de las investigaciones
biomédicas, de comportamiento y ciencias sociales. Estas investigaciones pueden conducir al

desarrollo de mejores estrategias para la prevencion de la infeccion del VIH.

Los decepcionantes resultados de estudios clinicos recientes sobre posibles candidatos de
microbicidas y vacunas contra el VIH subrayan la necesidad de investigaciones adicionales (basicas)
sobre el VIH y sobre la respuesta inmunolédgica del huésped. A pesar que las investigaciones

sobre el SIDA patrocinadas por los NIH han ofrecido bases muy importantes de conocimiento
sobre la respuesta del huésped ante el VIH, los resultados de los ensayos mas recientes indican
gue se necesita una mejor comprension de la historia natural, la epidemiologia, la etiologia y la
patogénesis de todas las fases de la infeccion del VIH y de la respuesta inmune del huésped para
posibilitar el desarrollo de productos nuevos para prevenir la adquisicion y/o la transmision del VIH.

Se reconoce cada vez mas que la biologia y el comportamiento interactian en formas complejas
mediante las cuales afectan la transmision y adquisicién del VIH. Por ejemplo, ahora queda claro
que la probabilidad de transmision del VIH en las primeras etapas de la infeccién es mucho mas
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alta que durante etapas posteriores cuando la carga viral es menor debido a la ART, incluso
cuando se produzcan los mismos comportamientos de riesgo en ambos momentos. Sin embargo,
entre los individuos de diferentes razas y etnias son menos claras las interacciones complejas de
eventos de comportamiento y celulares, y la posible diferencia de susceptibilidad. El uso de alcohol
y sustancias psicotropicas también puede tener consecuencias en el comportamiento y la salud
que se relacionan con la susceptibilidad a la infeccion.

Los estudios de investigaciones de comportamiento han demostrado que un nimero de
intervenciones que existe en la actualidad puede tener un efecto en el riesgo de contraer VIH
entre las poblaciones analizadas. La intensidad del esfuerzo necesario para implementar estas
intervenciones, asi como las inquietudes sobre la sustentabilidad del comportamiento modificado
son preocupaciones que se relacionan con la implementacién a gran escala. Hay una necesidad
urgente de investigaciones para determinar los mejores medios para ampliar la implementacién

y determinar el lugar y momento para usar las estrategias existentes con mayor eficacia.

La transmisién y adquisicion del VIH también deben analizarse a nivel de comunidades y dentro

de poblaciones especificas (por ejemplo, hombres que tienen sexo con hombres, poblaciones
raciales y étnicas, mujeres, etc.). Existe la necesidad constante de conocer mejor la forma en que se
transmite el VIH durante las relaciones humanas que se producen en contextos sociales que varian
en funcién de ubicacién y cultura. Se necesitan urgentemente intervenciones que den acceso

y modifiquen los comportamientos de grandes cantidades de individuos en riesgo, en especial las
intervenciones dirigidas a hombres que tienen sexo con hombres, asi como a hombres y mujeres

pertenecientes a poblaciones raciales y étnicas.
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Prevencidn y Tratamiento de Comorbilidades,
Comortalidades y Coinfecciones Relacionadas con el VIH

LOS NIH DARAN MAYOR PRIORIDAD A LAS INVESTIGACIONES QUE:

Desarrollen y evalten nuevos agentes y regimenes de farmacos para prevenir

y tratar comorbilidades y comortalidades (enfermedades malignas, enfermedades
cardiovasculares, trastornos metabdlicos y demas complicaciones) relacionadas con
la enfermedad y el tratamiento antirretroviral del VIH a largo plazo.

Desarrollen y evallen nuevas estrategias para prevenir y tratar las coinfecciones del VIH,
incluida la tuberculosis multi-resistente (MDR, por sus siglas en inglés) y extremadamente
resistente (XDR, por sus siglas en inglés), el virus de la hepatitis C (VHC) y la malaria.

Identifiquen determinantes genéticos del avance y respuesta al tratamiento de la
enfermedad, y desarrollen métodos para optimizar los regimenes terapéuticos en funcién
de la secuencia genémica del individuo.

Identifiquen y evallen los factores virales y de huéspedes relacionados con la falta de
efectividad de la ART.

El desarrollo de terapias de combinacién para el tratamiento de la enfermedad del VIH ha traido
como resultado una mayor supervivencia y una mejor calidad de vida para los individuos que tienen
acceso a los farmacos antirretrovirales, que cumplen con regimenes de tratamiento complicados

y pueden tolerar las toxicidades y los efectos secundarios. Sin embargo, estudios epidemiolégicos
recientes e informes clinicos han mostrado un ndmero creciente de enfermedades malignas, asi
como también de complicaciones cardiovasculares y metabélicas que se relacionan con el VIH

y la ART a largo plazo.

Se necesitan investigaciones bésicas para comprender mejor la patogénesis de la enfermedad
del VIH y los mecanismos de toxicidad de los farmacos antirretrovirales que contribuyen al
desarrollo de comorbilidades y comortalidades relacionadas con el VIH. Se necesitan estudios
epidemioldgicos para determinar la incidencia y prevalencia de aquellas enfermedades
relacionadas con el VIH y la ART a largo plazo entre distintas poblaciones; asi como para
determinar, monitorear y evaluar en estas complicaciones de la ART los efectos del sexo, género,
raza, edad, estadio de embarazo, condicién nutricional y demas factores. Los protocolos clinicos
que integran estudios sobre pardmetros metabdlicos, endocrinos, cardiovasculares, neurolégicos,
renales y éseos son esenciales para definir mejor estas posibles complicaciones de la ART y para
desarrollar regimenes a fin de prevenir y tratar estas comorbilidades.

Se necesitan investigaciones adicionales para definir los mecanismos responsables de la ineficacia
de los tratamientos y del desarrollo de estrategias para mantener la carga viral indetectable a largo
plazo en individuos infectados con VIH en los Estados Unidos y en el &mbito internacional. Esto

PERSPECTIVA GENERAL



Plan para el afio fiscal 2010 de los NIH para investigaciones relacionadas con el VIH

incluye la ampliacién de programas de investigacion sobre resistencia farmacolégica, toxicidad
farmacolégica, farmacogendmica, nutricién y cumplimiento de regimenes. Los resultados de estos

estudios pueden beneficiar el desarrollo de mejores estrategias para prevenir la transmisién del VIH.

Avances recientes en gendémica han posibilitado la identificacién de determinantes genéticos
relacionados con el avance y la respuesta al tratamiento del VIH. Se necesitan estudios de
farmacogenémica para examinar las variaciones heredadas en los genes que determinan la
respuesta de un individuo ante las terapias antirretrovirales. Ademas, estos estudios son necesarios
para explorar la forma en que las variaciones genéticas pueden usarse para predecir la eficacia de
y la tolerabilidad a los medicamentos antirretrovirales entre pacientes individuales. Tales estudios
pueden permitir que en el futuro se desarrollen regimenes terapéuticos cuya férmula pueda
adaptarse a un paciente en particular en funcién de su secuencia genética.

El desarrollo de estrategias 6ptimas para la prevencion y el tratamiento de coinfecciones del

VIH (incluyendo la tuberculosis, el VHC y la malaria) exige investigacion bésica y clinica adicional
sobre los efectos de dichas coinfecciones en la transmisién, patogénesis y el avance del VIH. De
manera similar, se necesitan més estudios para determinar los efectos del VIH en todo el espectro
de su curso clinico en lo relacionado a la patogénesis y el avance de las coinfecciones. Los
estudios farmacocinéticos y farmacodinamicos adicionales son esenciales para la evaluacién de las
interacciones farmacolégicas entre los medicamentos antirretrovirales y los agentes usados para
prevenir y tratar las coinfecciones relacionadas con el VIH.
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