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|ldea General

 Resumen de prevencion del ambiente
« Panorama Cientifico de la Agenda sobre el HPTN

* La operacionalizacion de las prioridades de investigacion
en estudios de investigacion

* Hoja del Concepto sobre el HPTN
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Descenso de las nuevas Iinfecciones

Nuevas Infecciones por el VIH a Nivel Mundial
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ONUSIDA. Terminando con el SIDA. El progreso hacia los objetivos 90-90-90, del 2017
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Puntos Geograficos

en 2015 en todo el
mundo

Ny 2 : | . 300,000 B
2,1 millones de =, 4 ' i Asia Pacific .
personas infectadas > ° o : : {

Disminucion en el
numero de
infecciones en
todo el mundo
desde 2010
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P

Central Africa Qlo%)
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' Latin America
AVERT.org and Caribbean
Source: UNAIDS 206

> 40.000 nuevas infecciones semanalmente
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36.7 millones de

personas viven con el VIH

(ONUSIDA 2016)
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Prioridades y poblaciones claves
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ONUSIDA. Terminando con el SIDA. El progreso hacia los objetivos 90-90-90, del 2017
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Enfoques y

herramientas Reduccio del riesgo de
transmision

de prevencion —
« Barrera de proteccion

del VIH « Examen de la sangre y productos
sanguineos
* Reduccion del dafo para las PWID
» Terapia Antirretroviral
« PMTCT- Prevencion de la
transmision madre a hijo
« Transmision Horizontal
« Tratamiento STI

Reduccion del Riesgo de

Adquisicion

« Barrera de proteccion

» Voluntarios médicos para circuncision
masculina. (VMMC)

* Pre Exposicion a Profilaxis (PrEP)
 Exposicion Post Profilaxis

e \acunas
« Tratamiento STI

Conducta Alterna

Las pruebas del VIH y la promocion
del condon

* Intervenciones Individuales

* Intervenciones basadas en la

comunidad

 Intervenciones estructurales Adaptado de Ken Mayer
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Productos biomédicos de prevencion

Eficacia Demostrada Enviado para Bajo Investigacion

Aprobacion
VMM- CVMM Vacunas
Circuncision Anillo PrEP - P_re-
voluntaria masculina Vaginal exposicion
medica Inyectable
TasP- TCP AMP
Tratamiento Como Implantes

Prevencion
PrEP- Pre-exposicion
Oral
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a Clrcuncision masculina medica voluntaria A | i
puede ser utilizado para prevenir la adquisicion
del VIH? QY =i &'

 Esquema: RCTs evaluar si la circuncision puede prevenir
la adquisicion del VIH en los hombres

« Estudios:
— ANRS 1265 (S. Africa): 18-24 hombres (n= 3,274)
— Rakali, Uganda: 15-49 y (n=4,996)
— Kisumu, Kenya: 18-24 y (n=2,784)
 Resultados: Los hombres gue fueron circuncidados

tenian un 51-60% menor incidencia de infeccién por el VIH

gue los hombres en los grupos de los incircuncisos?
Auvert PLoS Med 2005; Gray Lancet 2007; Bailey Lancet 2007
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HPTN 052 —Uso del arte para la prevencion en parejas
serodiscordantes

Estables, sanas, parejas serodiscordantes, sexualmente activas
Conteo CD4: 350 to 550 celulas/mm3

Asignacion aleatoria
Terapia
antirretroviral

Terapia
Antirretroviral

temprana
CD4 350-550

Tardia.
CD4 < 250

Resultado de Transmision Primaria
Viroldgicamente-enlazada a infecciones asociadas

Resultado Clinico Primaria
Organizacion Mundial de la Salud, etapa 4 eventos clinicos, tuberculosis pulmonar,

bacteriana severa
infecciAn v/o miierte
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HPTN 052 Tratamiento como Prevencidn

1.763 sero-discordantes parejas heterosexuales (97%)
M « Compafneros infectados de VIH: 890 hombres, 873

mujeres
=4 39 Transmissions de VIH
28 transmisiones de
VIH vinculadas

— .

1 transmision: 27 transmisiones:
Terapia Antirretroviral Inmediata Terapia Antirretroviral Tardia

| |

Proteccion del 96%
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Pueden las ARVs(Antiretrovirales ser usadas ,
profilacticamente para prevenir la adquisicion del VIH? si%%

e e

 Esguema: RCTs- ensayo controlado aleatorizado son realizados en
la poblacidon VIH negativa evaluacion oral profilaxis pre exposicion

Proteccion eficaz contra el
VIH en comparacion
aleatoria

% De muestras de sangre

detectado con tenofovir

IPrEx- Iniciativa
Profilaxis Pre- 51% 44%
Exposicion
Companeros con
pre exposicion 819 7504,
Brazos de

FTC/TDF Donnell et al CROI 2012
La eficacia esta relacionada con la adherencia Grant et al N Engl J Med 2010
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Un anillo vaginal puede ser utilizado para la entrega
topica en PrEP para las mujeres?

* Prevencion del VIH entre las mujeres
Anillo vaginal (VR) que contiene dapivirina (DPV) esta
bajo evaluacion de profilaxis de pre-exposicion (PrEP)

-

ASPIRE @)

21% 31%

reduccion reduccion

Baeten et al. NEJM 2016
Nel et al, NEJM 2017
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Intervenciones conductuales para la prevencion de la

adquisicion del VIH

* Reduccion del Riesgo por
Adquisicion Conductual

 Aumento de los comportamientos
protectores

« Aumentar la absorciony
adherencia a los productos
biomédicos

Reduccion de Dafnos

— Programas de intercambio de agujas y
jeringas
— Terapia meédicamente asistida

Consejeria

Intervenciones Socioecondmicas
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HPTN 068 Efectos de transferencia de efectivo para la
prevencion del VIH en jovenes mujeres sudafricanas.

o
ANnNng
__Intervencion | Control

(Q) IAS 2015

vancouver, canada

Resultado Primario: Incidencia primaria del VIH
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HPTN 068 Conclusiones claves

Resultados de Incidencia

« Panorama de Incidencias del VIH: 1.8%

— Entre los 16 afnos: 1%

— >20 anos: 5%
 No hay diferencias en las incidencias del VIH
 No hay diferencias en las incidencias del HSV-2

Resultados de Asistencia Escolar

« La asistencia a la secundaria en ambos brazos del estudio fue alta
— Riesgo tres veces mas alto de infeccion del VIH en las deserciones escolares y abandonos

« Lainscripcion y asistencia a la escuela fueron protectores para la adquisicion del VIH
Independientemente de brazo de estudio
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Optimizar la eficacia de intervencion

Intervenciones conductuales

Intervenciones Biomédicas

Combinacion &
TasP- TCP estrateqgias integradas

Tratamiento
Como
Prevencion

PrEP

Smnme Preservativos

Lq fi'lﬂ Consejeria

VMM- CVMM
Circuncisioén
voluntaria
masculina
medica
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Panorama Cientifico de la Agenda sobre el HPTN

« Agenda Estrategias Integradas
— TasP (HPTN 071, HPTN 074, HPTN 078)

 Agenda PrEP
— Optimizacion oral PrEP (HPTN 073, HPTN 082)

— Nuevos PrEP (HPTN 083, HPTN 084, HPTN 086, AMP, otros de
fase | bNADS)

* Viabilidad de Contratacién
— HPTN 075
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HPTN O/1 - POpART

« Basado en la Comunidad, ECA, evalua el impacto de una combinacion
del paquete de prevencion del VIH en la incidencia del VIH

« El total estimado de 1 millon de participantes las pruebas tratamiento
COmo prevencion a nivel comunitario

Intervencion PopART de lleno Estandar de cuidados a los actuales niveles de
prestacion de servicios, incluyendo ARTE

ART independientemente del recuento de CD4 o0  independientemente del recuento del CD4 o etapa

estadio clinico clinica

Resultado Primario: Medir la incidencia del VIH en la poblacion de la

Cohorte (PC).
e 2.500 adultos seleccionados al azar de cada comunidad cluster

(aproximadamente 52.000)
« Seguido druante 12, 24 y 36 meses
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Intervenciones POpART para HPTN 071

 Brazo de intervencion Componentes entregados por proveedores de
atencion del VIH en la Comunidad (chips):

— Ofreciendo asesoramiento y pruebas voluntarias del VIH anualmente mediante
una campafna casa por casa

— La vinculacion de las personas con VIH a la atencion en el centro de salud local.

— Ofreciendo ART a todos aquellos que estan infectados por el VIH,
independientemente del recuento de CD4 o etapa clinica

— Promoviendo Voluntarios médicos para circuncision masculina. (VMMC) para
hombres con VIH negativo

— Promocion de servicios para la prevencion de la transmision de madre a hijo
(PTMH) a mujeres embarazadas infectadas con VIH

— Remision para el tratamiento de las infecciones de transmision sexual
— Proporcionar preservativos en la comunidad
— Deteccion y remision por tuberculosis (TB)
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del VIH?

Un estudio comparando una intervencion
Integrada incluyendo arte compatible con
el estandar de cuidado para PWID

Resultados:

« 502 indexados y 806 comparieros inscritos con
buena retencion

* |ndexar la intervencion del brazo donde tuvieron
mejores resultados:
— Uso alto de ART, Supresion viral, uso MAT
— Mortalidad baja

- Indice de compafieros participantes en el grupo de
iIntervencion que tuvo menor mortalidad.

« Todas las infecciones por el VIH entre los
compaferos ocurrieron en el brazo SOC..

HPTN O074: Pueden las Tasp ser usadas para prevenir la adquisicion

Al

"-\“',
d

\ A
, ¥4
mmma!.’
e B

.
e

I Intervencion .IEstandar de Cuidados

125 VIH+ 375 VIH +
188 VIH- 563 VIH-
COMPANEROS COMPANEROS

15 MESES DE REGISTRO
12 MESES DE SEGUIMIENTO
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HPTN 078: Puede utilizar una estrategia integrada usando las TasP ser utilizada
para ayudar a los HSH infectados por VIH lograr y mantener la supresion viral?

Mejorar la contratacion, vinculacion a la atencion y el tratamiento de los varones
Infectados por el VIH que tienen Sexo con Hombres (HSH) en los Estados

Unidos
ESQUEMA DEL ESTUDIO

§ HSH, ViH+
‘ 3 ' No Suprimida _ SOC para
‘~ g " ‘Q &' Enlace y tratamiento
~.-—' --_'

Derivado del demandado por
Prueba conducida (RDS) Aleatorizacion Individual
(DC-RDS), y otros metodos
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HPTN 073: ¢ Podemos optimizar la preparacion oral para los
negros HSH?

« El estudio se diselo para responder a:

— ¢ Cudl es la viabilidad de la contratacion y la retencion de la cohorte de negros
HSH con VIH-negativo?

— ¢ Cual es la viabilidad, la aceptabilidad y la eficacia de la coordinacion de la
atencion clinica Coordinada (C4) de intervencion para mejorar la absorcion y
adherencia con PrEP diaria oral?

 Conclusiones

— El reclutamiento y la retencion de los negros HSH en nosotros es factible

— La aplicacion de C4, factible y aceptable

— C4 asociado con la absorcion y adherencia con PrEP oral

— Acoplamiento ventajosa del Comite Negro sobre el HPTN en el disefio y la
ejecucion del estudio
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HPTN 082: ¢ Podemos optimizar la preparacion oral para
mujeres jovenes?

HTPN 082; Evaluacion de preparacion oral diaria como principal
estrategia de intervencién para las mujeres jévenes africanas

poblacion

® 400 mujeres aceptaron PrEP

durante el registro
Mujeres no infectadas

edades 16 a 25 anos

® 200 mujeres declinaron el uso

Johannesburgo, Cabo de PrEP en el registro
Esperanza, Surafrica, Harare,
Zimbabue

Objetivos primarios
evaluar la proporcion y caracteristicas de las mujeres que aceptan PrEP versus aquellos que declinar

evaluar adherencia PrEP utilizando los niveles de medicamentos en mujeres jovenes
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HPTN 075: ¢ Puede ser los HSH Africanos reclutados en un
estudio de investigacion de prevencion?

Resultados Preliminarios:
Viabilidad & * Reclutamiento y retencion de HSH en
Aceptacion Africa subsahariana es factible
« Con la suficiente preparacion tales
estudios pueden aplicarse para
minimizar los danos sociales
« Larealizacidon de estudios con esta
poblacion permite la aceptacion por
parte de los trabajadores de la salud y
os CABS.
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Agentes de accion prolongada para la prevencion del VIH

Anticuerpos
neutralizantes- Implantes
ampliamente

gp41 trimer

Inyectables de accion
prolongada de ARVs

w 'E}/
: VRCO1:
CaOOteg ravir HVTN 703/HPTN 081 SLAP
HPTN 083 HVTN 704/HPTN 085 cHPTN?
. Otros BNAD
HPTN 084 HVTNt?LOZSWHPTI\IS 087
HPTN 086 HVTN 129/HPTN 088

HVTN 130/HPTN 089


http://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=woman getting a shot buttocks&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=rqXpMTRMqivY8M&tbnid=AmdFFqV1CPrr_M:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.foxnews.com/health/2013/05/29/woman-becomes-quadruple-amputee-after-black-market-silicone-injections/&ei=OXI8U8TjEciisAT4woHwDQ&bvm=bv.63934634,d.dmQ&psig=AFQjCNFf8qrUYUdFmgSLk0LYMCiroBIxgw&ust=1396556702552384
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Poblaciones prioritarias adicionales

« Continuar el trabajo con HSH, usuarios de drogas, y
mujeres en edad de procrear (HPTN 075, 078, AMP, HPTN
074, HPTNO83, HPTNO84)

» Establecer el protocolo especifico o paises inscritos por
cuotas especifica para poblaciones consideradas mas
vulnerables (HPTN 083)

» Hombres heterosexuales en Africa (HPTN 071)

* Centrandose en la investigacion y la inclusion de personas
transgenero (incluyendo hombres transexuales) (HPTN
083, AMP)
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Paguete de prevencion del VIH

* Incluir discusiones de supresion viral para todos los
participantes (independientemente del estado seroldgico)
maitriculados en la investigacion realizada por la HPTN

— HPTN 052, TasP (071, 074, 078)

» Establecer acceso PrEP como parte del conjunto de
medidas de prevencion del VIH para la investigacion
llevada a cabo por la HPTN
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Investigacion Conductual

* Incluir fuertes componentes comportamentales con la
iInvestigacion biomédica
— En todos los estudios, ¢ cuales son las intervenciones
conductuales de nueva/adicional no incluido

 Utilizar los resultados de la investigacion para desarrollar
los proyectos de demostracion (EJ: HPTN 073)

» La investigacion se centrd en la quimica sanguinea y sexo
compartido (Cibersexo)
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¢, Preguntas?
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La operacionalizacion de las prioridades de investigacion
en estudios de investigacion

* Ejemplo:
— Mujeres jovenes y adolescentes en el Africa subsahariana
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3,9 millones en SSA jovenes entre 15 y 24 anos viven
con el VIH
tres cuartas partes son mujeres jovenes

Estimated number of young people aged 15-24 living with HIV, 2009

A
11000

Bours UNAIDS, spnisishad catimates, 2010
Note: The map is shyfzed and not 0 scalke. It does not refect a posl p..r of UNI EF or the lex :.:i Aahs of ary courtty Or tamiory or tha delimiaton of any frontiers. The dotted ne represents
apprcxinately tha Lva of Canrol in Jurser and Kashoe agread u :xylr o Py l"u fingd & of Jarry Wl Kaghimir Pes cot yal 3660 agnad upon By the Parkes




Every minute,
a young woman
is newly infected

W .
A% 2 regult of Ter lowe! a00nomic, SO0~ cuhurs
siatus N many courines, women and gris ae
Sl amased wWhan i1 2omas 10 Negetating

she sk, accesiog HIV
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PrEP Como parte de la combinacion de las mujeres

jovenes en SSA
« . COmMo generar demanda®?
— Motivaciones y caracteristicas de las mujeres jovenes que
aceptan PriEP.

» ¢ Como apoyar el uso eficaz?

— ¢, Qué aspecto tiene el apoyo al cumplimiento terapéutico
para las mujeres jovenes?
« Asesoramiento, SMS, eventos y reuniones en clubes
 Niveles de retroalimentacion de las medicinas
« Dirigida/intensificacion para aquellos que necesitan mas apoyo?
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Traduccion de prioridad de epidemia a los estudios de

iInvestigacion

HTPN 082; Evaluacién de preparacién oral diaria como principal
estrategia de intervencién para las mujeres jévenes africanas

Estudio de la Registracion de Objetivos

poblacién
® 400 mujeres aceptaron PrEP
durante el registro

Mujeres no infectadas

edades 16 a 25 anos
® 200 mujeres declinaron el uso

Johannesburgo, Cabo de PrEP en el registro

Esperanza, Surafrica, Harare,
Zimbabue

Objetivos primarios
evaluar la proporcion y caracteristicas de las mujeres que aceptan PrEP versus aquellos que declinar

evaluar adherencia PreP utilizando los niveles de medicamentos en mujeres jovenes

Fs

e

HERS
la PrEP, adherencia, SOC. (200
PrL’S Acepto mujeres)
X LN
) 1
Registro |} Proporcionar apoyo al
'. cumplimiento terapéutico estandar
' PrEP, SOC. (200 mujeres)
N PP AN SOC and offer PrEP
= (€200 women)

HPTN 082: Esquema
HPTN Q82

PrEP = oral Diaric FTC/TDF

Proporcionar soporte mejorado de

Entrevistas en profundidad sobre las decisiones de las mujeres para usar PrEP, y
aceptabilidad. (75 en total, incluyendo los aceptantes y decliners)

l Apoyo al Cumplimiento terapéutico estandar II Apoyo al Cumplimiento Terapéutico Mejorado

® Consejeria de terapia cognitivo-conductual e Consejeria de Terapia Cognitivo individual
— e

® Mensajes de Consejeria via SMS

e Mensajes de consejeria via SMS

e Clubes de Adherencia

e Clubes de Adherencia
Nivel de Consejeria Retroalimentacién de Farmacos
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Resumen de prevencion del ambiente

« ¢;Donde debemos centrar nuestros recursos?
— Puntos Geograficos
— Prioridades y poblaciones claves

« ¢Cuales son nuestras herramientas disponibles?
— Intervenciones Biomédicas

— Intervenciones conductuales
— Combinacion/Estrategias Integradas
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RESENA DEL PROPOSITO Y DEL ARGUMENTO:

Esto debera incluir la introduccion y la literatura de
antecedentes para establecer el contexto de la
Investigacion propuesta.

Especifigue el principal objetivo(s), la justificacion, los
antecedentes pertinentes, diseno global de ensayos de
~ase /I

Describir la ruta critica para la evaluacion de la eficacia

ndicar la pertinencia de los objetivos globales a largo
plazo del HPTN
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ESQUEMA DEL ESTUDIO

« Especifique el tipo de estudio propuesto, p. €]., Si se trata
de una fase |, lla, 1B, o lll de un ensayo clinico
aleatorizado, estudio observacional, estudio de control de

casos localizados, etc.
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Descripcion sobre |la Intervencion

« Describa la intervencion (p. ej., medicamento/tratamiento,
programa de asesoria), especifique los grupos de estudio,
Incluyendo el control en caso se aplique
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CRITERIOS DE VALORACION

« Especifique los criterios de valoracion principales, como la
seroconversion, la toxicidad limitante de dosis, los
resultados especificos del comportamiento (ya sea
criterios de valoracion principales o secundarios).
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POBLACION DEL ESTUDIO

« Especifigue el tamaino de la muestra, los criterios
principales de inclusion y exclusion, la fuente o fuentes de
reclutamiento, la idoneidad de la poblacion del estudio
propuesta para el concepto sugerido y otras
caracteristicas importantes
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CONSIDERACIONES RELACIONADAS CON EL
PRODUCTO

« /Se necesita un nuevo medicamento o farmaco de
Investigacion (IND)?

« ¢El producto y el placebo estan disponibles en cantidades
suficientes para el estudio propuesto?

« ¢Para quienes?

« ¢Existe un plan o programa para fabricar cantidades
suficientes para cualquier estudio de seguimiento
presentado?
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PERIODO DE TIEMPO

« Especifique la duracion prevista del incremento vy el
seguimiento, y cualquier contingencia para el
desarrollo/implementacion (p. ej., seleccion final del
producto/dosis para esperar los resultados del estudio en

Curso)
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HPTN 082

 Breve antecedente - altas tasas de incidencia del VIH anual del 5-6%

- Justificacion - Si PrEP es entregado con intervenciones de apoyo, la
adhesion mejorara y PrEP sera mas eficaz

« Poblacion objetivo - no infectadas en riesgo las mujeres de 16-25 anos

 Disefno del estudio: oferta abierta etiqueta PrEP, consejeria, SMS, adhesion
de clubes, comentarios (nivel de medicamentos por aleatorizacion)

* Principales resultados - PrEP de absorcion y adherencia

- Estudiar las evaluaciones - datos conductuales, captacion, niveles de
medicamentos ARV

« Calculado el tamafio de la muestra - 400 que aceptan PrEP en la inscripcion,
hasta 200 por declive PrEP en la inscripcion

* Impacto potencial sobre la poblacion objetivo - identificara los elementos
clave para maximizar la absorcion y adherencia a PrEP oral
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Generacion
de la Ciencia
de los
conceptos a
l0S
protocolos.
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