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Qué es un microbicida?

Un microbicida es una sustancia que, aplicada en la vagina o
el recto, puede reducir en gran medida la transmision de
infecciones de transmision sexual (ITS).

El microbicida se podria fabricar bajo diferentes
formulaciones (geles, cremas, supositorios, laminas vy
lubricantes) o bajo la forma de esponjas o anillos vaginales
que liberen lentamente el ingrediente activo.

La palabra “microbicida” se refiere a una gama de distintos
productos de uso topico cuya caracteristica comun es la
capacidad de prevenir la transmision sexual del VIH y de
otros agentes patogenos que causan ITS

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Campana Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccién alentada.
Actualizaciones disponibles en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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¢ Existe algun microbicida disponible actualmente?

No. En la actualidad se estan examinando varias sustancias para
determinar si contribuyen eficazmente a proteger contra la
infeccion del VIH y otras ITS

Actualmente se estan probando mas de treinta compuestos para

determinar su utilidad y eficacia para proteger del VIH y de otras
ITS (10 estan siendo objetivo de ensayos clinicos que verificaran
su nivel de seguridad para el uso humano; y 3 estan en cohortes
en miles de personas)

Si uno de estos compuestos resulta exitoso, un microbicida
podria estar en posicion de introducir en unos cuantos paises
para final del 2010 a través de programas introductorias a una
menor escala

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Campafia Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccién alentada. Actualizaciones disponibles en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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¢ Como funciona un microbicida?

Para prevenir transmision del VIH/SIDA/ITS, un microbicida
eficaz seria capaz de:

Destruir o, si no, inmovilizar a los agentes patéogenos

Bloquear la infeccion mediante la creacion de una barrera
fisica entre el patogeno y las células de la vagina o del
recto

Impedir que la infeccion se extienda una vez las personas
se hayan infectado, o impedir que se infecten

En el mejor de los casos, el microbicida deberia combinar
estos mecanismos de accion para una mayor eficacia

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Campafia Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccioén alentada. Actualizaciones
disponibles en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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¢ Podria el microbicida eliminar la necesidad de usar condon?

No. Los condones femeninos y masculinos pueden ofrecer mayor
proteccion contra el VIH y las ITS que un microbicida, por lo que
siguen siendo la mejor alternativa de proteccion

Pero para aquellas personas que no pueden o no quieren utilizar
preservativos, el uso del microbicida puede tener grandes
repercusiones en la prevencion de la epidemia del VIH

Por medio de un modelo matematico se ha comprobado que si
tan solo una pequena proporcion de mujeres en paises de bajos
ingresos empleara un microbicida con un 60% de eficacia en la
mitad de los encuentros sexuales en los que no se usa el
preservativo, en el transcurso de tres afnos se podrian prevenir
2,5 millones de infecciones por VIH

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Camparia Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccién alentada. Actualizaciones
disponibles en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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¢Un microbicida podria proteger contra cualquier
infeccion de transmision sexual?

Un microbicida que actue contra un virus determinado no

implica necesariamente que funcione contra otro virus.

Los patégenos que causan las ITS son distintos: mientras unos

son virales, otros son bacteriales. Muchos de los microbicidas
que se prueban actualmente actuan contra el VIH y, al menos,
otra infeccidon de transmision sexual.

Con el tiempo, un producto que combine diferentes
microbicidas y mecanismos de accion podria proteger frente a

una amplia gama de ITS, incluida la infeccién por VIH.

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Campana Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccion alentada. Actualizaciones disponibles en:

www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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Los hombres podrian también estar protegidos contra las
infecciones si la mujer utilizara un microbicida vaginal
bidireccional (es decir, que protege a la mujer al mismo tiempo
que a su pareja sexual, a través de la inhabilitacion del VIH en el

semen y en las secreciones vaginales).

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Camparna Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccion
alentada. Actualizaciones disponibles en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm




I. Microbicidas rectales en hombres

Los microbicidas podrian ser una herramienta preventiva para
HSH y hombres gays

Durante un acto de coito anal sin proteccion, el VIH es
transmitido con una facilidad de 5 a 80 veces mayor a la pareja
receptiva (hombre o mujer) que durante el coito vaginal ()

Para las personas que no pueden o no desean usar condones,
los microbicidas rectales podrian ser un medio seguro y efectivo
de reducir el riesgo, especialmente si son discretos y si
aumentan el placer sexual lo suficiente como para ser usados de
manera consistente @

Se requieren instrumentos de prevencion del VIH e ITS que sean
accesibles y controlados por la persona receptiva.

Fuentes: 1: Gray RH, 25. Wawer MJ, Brookmeyer R, et al. “Probability of HIV-1 transmission per coital act in monogamous, heterosexual, HIV-1-
discordant couples in Rakai, Uganda”. Lancet 2001;357(9263):1149-53.

—Gioba-Campaigm for vticrobicides—Campaita Gioba v das. Julio 2007
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¢,Cual es la diferencia entre los microbicidas vaginales y los
rectales?

Mas de una docena de microbicidas vaginales potenciales
estan actualmente en ensayos en seres humanos, pero no es
todavia claro si alguno de ellos sera apropiado para uso rectal.

El recto y la vagina difieren significativamente en su estructura
y ecologia natural. La vagina, por ejemplo, es una bolsa
cerrada mientras que el recto es parte de una cavidad abierta
por un extremo.

Es probable que se requiera una mayor cantidad de producto
microbicida para una cobertura rectal adecuada en
comparacion con la necesaria para un uso vaginal efectivo.

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Campafna Global por los Microbicidas. Julio 2007. Reproduccion alentada. Actualizaciones disponibles en:
www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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¢, Cual es la diferencia entre los microbicidas vaginales y los
rectales?

Un mayor numero de células inmunes con receptores CD4 y
mas receptores CD4 por célula también hacen que la mucosa
rectal sea especialmente vulnerable a la infeccion por VIH.

El revestimiento rectal tiene el grosor de una capa de células y
es sumamente fragil comparado con la mayor parte del
revestimiento vaginal, el cual tiene el grosor de 40 capas de
células.

Estos factores aumentan aun mas la vulnerabilidad a la
irritacion, desgarramiento e infeccion durante la relacion
sexual.




I. Microbicidas rectales, preguntas pendientes:

¢, Coémo ocurre la infeccion por VIH
en el recto?

¢, Qué pasa con el microbicida una
vez que esta dentro del recto?

¢ Qué tipo de método de aplicacion
la gente esta dispuesta a usar?

¢ Es posible disenar un microbicida
rectal que sea seguro y efectivo?

¢ Qué concentracion proporciona la
mayor proteccion sin causar daio al
tejido rectal?

Fuente: Global Campaign for Microbicides. Camparia Global por los
Microbicidas. Julio 2007. Reproduccion alentada. Actualizaciones disponibles
en: www.global-campaign.org/SPdownload.htm
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Alternativa complementaria en la prevencion de
VIH/ITS

Se requieren modelos matematicos para evaluar el
iImpacto potencial de los microbicidas rectales

Estudios en hombres

Actualmente hay mas de una decena de estudios




I. Microbicidas: recursos:

Links utiles con informacion en espanol:

IRMA International Rectal Microbicide Advocate
(ellos dieron asesoria para esta presentacion):
http://www.rectalmicrobicides.org/

Publicacion es espanol: “Menos Silencio, Mas
Ciencia”

Global Campaign for Microbicides:
http://www.global-campaign.orqg/
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Los métodos mas efectivos de prevencion de las ITS y
el VIH son aquellos que protegen contra la exposicion al
VIH: sexo seguro y uso de metodos de barrera (sexo
protegido), abstinencia de uso de drogas inyectables y
uso de precauciones universales

La PEP no reemplaza ninguno de estos métodos y es
menos efectiva que cualquiera de ellos
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Fuentes:

TABLE 1. Estimated per-act risk for acquisition of HIV, by Donegan E, Stuart M, Niland JC, et al.
ex ﬂ.SIIr.E. route* Infection with human immunodeficiency virus
type 1 (HIV-1) among recipients of antibody--

Risk per 10,000 positive blood donations. Ann Intern Med

. 1990;113:733--9.
exposures Kaplan EH, Heimer R. HIV incidence among

Exposura route to an infected source  Referance New Haven needle exchange participants:
-_— 0 0 0 0 - 0 0 0 0 0 0 0 0 0 updated estimates from syringe tracking and
O 000 testing data. J Acquir Immune Defic Syndr
Al ol e o - 1995;10:175--6.
Needle-sharing injection-dug use ' . European Study Group on Heterosexual
F'.g.:-,g.pﬁ'.,-n anal intercourss G ) Transmission of HIV. Comparison of female
to male and male to female transmission of
PHII Ut ANeous ne eadle stick a0 HIV in 563 stable couples. BMJ
. T -, 1992;304:809--13.
Varghese B, Maher JE, Peterman TA,
Branson BM, Steketee RW. Reducing the risk
of sexual HIV transmission: quantifying the
per-act risk for HIV on the basis of choice of
partner, sex act, and condom use. Sex
Transm Dis 2002;29:38--43.
Bell DM. Occupational risk of human
T . . - immunodeficiency virus infection in
Estimates of risk for transmission from sexual exposures assume no healthcare workers: an overview. Am J Med
I::I:Ir"jl}n-l Lo 1 997,1 02:9--15.

T Saurce refars to oral intercourse performad on a man.
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La Terapia Post-Exposicion o la Profilaxis Post-
Exposicion (PEP), es el uso de medicamentos
antirretrovirales comunmente administrados para

controlar la replicacion viral, en casos de exposicion al
VIH

Normalmente se utilizaba unicamente en casos de
riesgo o de exposicon ocupacional
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Existe evidencia cientifica para respaldar que la PEP
puede ser de utilidad, si es administrada > 72 hrs de la
exposicion por 28 dias

Cada caso debe ser evaluado cuidadosamente y solo se
recomienda en casos de riesgo de transmision

No se usa como PAE, tiene efectos secundarios y
riesgos potenciales




Terapia Post-Exposicion (PEP)

FIGURE 1. Algoritbmnm for evaluat
nonoccupational HIV exposures
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e bcatiom

Crost (i dollars)
For 4 weaskst

Aciult dosage™

Side aeffects amnd toxicities

Combinaticn tablets

Lopinavinritonavir (Falstra®) 5

Fidowudimnedamivudine (O omibinei riey

Zidowudinesamivudinesabacawir (T Azivir®)

Larmivudinaesabacawir (E pzicom®)

Emtricitabinaestanofovir (Truwvacda™)

2 tablats twicse dadlyw (st}
A0 g lopinassird O g ritomaseie

1 tablat tewicas cdaily S
2D g SAadossudimed S0 omg laurme e unddimes
1 tablast twice daily 1,020

A g Z ok udimed S0 o mg lameuddines

200 g abacavir

1 tablat orncs daily FED
S0 i larmiveud imel S0 g albacsreir

1 tablst arvos daily 20
2D g emtricitmabhinae/ 200 o terafowir

Diarmrhaa, nausaa, wormiting: asthania;
=levatad transaminasss; hyperglycermiag;
fat redistributicn; lipid abnomalities;
Fossible increasod Heasdimnag in personms
with hamophilia; and pancreastitis

S following individual madications

Sea following individual medications

Sem fol lowring individual madications

Sea following individual medications

Single agenits

Muclecside arvd nuclectide reversa
transcriptase nhikzitors
(Side effects as @ class: lactic acidosis,
sewaers hapatomegaly with steatosis,
including somsa fatal casas)

Alamcanir (Ziaggh‘i’. ABC:|§

Didanosins (Widex™, ddllS

Emtricitabine (Ermtriva™, FT o)

Lamivudine (Epiwir®, 3Tc)§

Stavudine (Zerit®™, da T8

Tamnofowir (Wiroso®)

Fidowudine (Rotrowi r'®, Az TS

D g twwicss daily or S00 o omos daily el

=G0 ko (1322 b)) boody weigbvt: 200 o s
twice daily or 400 mg daiby; i with tenofowin,

250 Mo daily

=G0 kg (122 kb3 125 mg tewics cdaily

or 250 g daihy; i with enofowin, dosa

not astablishad

Cro mot usas with stavudins (d4T, Zsnt)

during pregnancy: avold Aol oS T
comzimnation in general because of increasaed
risk for advarsa evamnts (e.g., naeurcpathn,
pancrastitis, amnd hypeaerlactatsmial)

20 g e daily =80
15D Mo bwwics daily or 200 ma onces daily pe ]
=G0 ko (1322 o) ooy wesl aht: =20

A rmg) bewics daiby

=G0 ko (122 o) boody waiaht:
2 g bwice daihy

Do mot usa with didanosina (dadl, Widse)
during pregrnancy; avold dadlAdaT cormibi naticn
iNn general bacauss of increassd sk for
adwvarss aowvants (e, neuraspathy, pancraeatitis,
and hypaernactatsmial

S0 rma Aailw el w]

2D g thiress timaes daily =t ]
Cr 2000 g tewice cdaily

Sowvara hypoarsansitivity reaactaon
(can be fatal); naus=sa; and vomitimng

Pancraatitis; nausaa, diarrhaas; and
PFeriphaeral meuropathn

Mlimirmal toxdcity; lactic acidosis sumd
hepatic steastosis a arse but possibly life-
thraeatenimo eweaert

Minimal toxicity; lactic acidosis and
hepatic stastosis a rarns but possiblhy
life-threataenming ewsart

Pancraatitis: pariphasral neurcopathn:
rapidly progressive ascsnding
naurncsmuscular weakness (rars)

Mausaa, wormitimno, diarmhasa; haadachs;
asthania; flatulancsa; and renal
Impairmsnt

Baoins mmarnonw Suppression (anarmmia,
nautropesnia); gastmintasstinal
imntoclarance; headachs; insomnia;
asth=nia; and ot
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Estudios observacionales:

Accidentes ocupacionales con jeringas: inicio de tx ARV fue
aociado con un decremento del 81 % en el riesgo de adquirir VIH

Fuente: Cardo DM, Culver DH, Ciesielski CA, et al. A case-control study of HIV seroconversion in health care
workers after percutaneous exposure. N Engl J Med 1997;337:1485--90.

En una cohorte de 200 hombres homo y bisexuales brasilefios: la
seroincidencia fué de 0.7 por 100 anos/persona (una
seroconversion) entre los que tomaron PEP. Los que no tomaron
PEP la seroconversion fue de 4.1 por 100 anos/persona (once

SGfOCOﬂVGfSloneS) Fuente: Harrison LH, Do Lago RF, Moreira RI, Mendelsohn AB, Schechter MI.
Post-sexual-exposure chemoprophylaxis (PEP) for HIV: a prospective cohort study of behavioral impact [Abstract
225]. Presented at the 8th Conference on Retroviruses and Opportunistic Infections, Chicago, lllinois, February
4--8, 2001. Harrison LH, Do Lago RF, Moreira RIl, Schechter M. Demand for post-sexual-exposure
chemoprophylaxis for the prevention of HIV infection in Brazil [abstract 492]. Presented at the 7th Conference on
Retroviruses and Opportunistic Infections, San Francisco, California, January 30--February 2, 2000.
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Estudios observacionales:

Estudio en San Francisco en 401 personas expuestas (sexual y
UDIs): no se observardon seroconversiones en aquellas personas
que concluyerdon la PEP  Fuente: Kahn JO, Martin JN, Roland ME, et al. Feasibility of

postexposure prophylaxis (PEP) against human immunodeficiency virus infection after sexual or injection drug
use exposure: the San Francisco PEP Study. J Infect Dis 2001;183:707--14.

En una mujer inseminada con el semen de un hombre con VIH que
tom6 PEP, no hay evidencia de infecciéon (y tuvo un bebé

Sa|Udab|e) Fuente: Bloch M, Carr A, Vasak E, Cunningham P, Smith D, Smith D. The use of human
immunodeficiency virus postexposure prophylaxis after successful artificial insemination. Am J Obstet Gynecol
1999;181:760--1.
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Evidencia de posibles riesgos:

Efectos en la reduccion del comportamiento de reduccion del
riesgo

Efectos secundarios y toxicidad de los medicamentos

Resistencia viral
Costo- efectividad

Abuso de PEP

Fuente: Antiretroviral Postexposure Prophylaxis After Sexual, Injection-Drug Use, or Other Nonoccupational Exposure to HIV in the
United States Division of HIV/AIDS Prevention, National Center for HIV, STD, and TB Prevention, CDC, Atlanta, Georgia, National
Institutes of Health
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TABLE 5. Expected frequency of associated signs and
symptoms among persons with signs and sym ptoms of acute
retroviral syndrome

Symplomisign

Fewvar
Lymphadanopathny

Phanymaitis 70 Efectos secundarios y

Rash

Eln."ﬂ"-ll-_lrll1 -.- i ar wi . e S - tOXiCidad de IOS

medicamentos

Fuente: Antiretroviral Postexposure
Prophylaxis After Sexual, Injection-Drug Use,
or Other Nonoccupational Exposure to HIV in
the United States Division of HIV/AIDS
Prevention, National Center for HIV, STD,
and TB Prevention, CDC, Atlanta, Georgia,
National Institutes of Health
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Conclusiones:

La PEP es de utilidad adminstrada antes de las 72
horas posteriores al evento de exposicion

No se puede interrumpir, si se desea eficacia

Requiere estricta supervision meédica y consejeria

Puede tener efectos secundarios indeseables
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