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HRF-10071, nuevo inhibidor de maduración: fase 2a

▪ Fase 2a: 14 días de monoterapia con HRF-10071 
en 30 PVVIH TAR-naïve (dosis 20, 30, 40 y 80 mg)

▪ No hay AE serio, 4 participantes con AE de grado 1-
2 no relacionado

Kumarasamy N, IAS 2025, Abs. OAB0105LB
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▪ Resistencia

– Prueba genotípica en 3 participantes 

– Detección de mutación de resistencia en 3 casos: 
V362V/M, V362M y A364A/V (coincidente con los datos in 
vitro y resultados previos)

▪ Inhibidor de maduración de nueva generación (Hetero Labs Limited)
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Ulonivirina + Islatravir: Antecedentes

▪
Los regímenes orales semanales pueden mejorar la adherencia en comparación con las opciones 
diarias.

▪
Islatravir (ISL): NRTTI en investigación; se desarrolla para uso diario (ISL 0,25 mg + doravirina) y 
semanal (ISL 2 mg + lenacapavir).

▪
Ulonivirina: NNRTI experimental potente, activa contra múltiples subtipos y mantiene eficacia frente a 
mutaciones clave de resistencia (K103N, G190A, Y181C).

▪
Ensayos iniciales de ulonivirina: bien tolerada y reduce CV con dosis únicas bajas: 40 mg.

▪
ISL + ulonivirina: perfiles PK/PD complementarios → posible régimen oral semanal de acción 
prolongada, incluso para cepas resistentes.

▪
Estudio fase IIb evalúa ISL 20 mg + ulonivirina (100, 200 o 400 mg) semanal en adultos con VIH-1 
suprimido.

1. Graham. J Int AIDS Soc. 2023;26 Suppl 2:e26099. 2. Colson. CROI 2025. Abstr 204A. 3. Orkin. CROI 2025. Abstr 204B. 4. Colson. 
HIV Glasgow 2024. Abstr O21. 5. Diamond. CROI 2021. Abstr 129. 6. Schürmann. J Acquir Immune Defic Syndr 2022;89:191. 7. 

Ankrom. Antimicrob Agents Chemother 2021;65:e0093521. 8. Molina. IAS 2025. Abstr OAB0102. 9. NCT04564547.



Ulonivirina + Islatravir: Diseño del estudio

▪ Ensayo de fase IIb aleatorizado, controlado activamente y doble ciego

• Endpoints: Proporción con ≥1 EA y proporción de interrupción del estudio debido a  Evento Adverso

• Debido a la disminución del recuento total de linfocitos y LT CD4+ en todo el programa de desarrollo de ISL, el 
estudio se detuvo en noviembre de 2021 tras ~8 meses con enrolamiento completo; los participantes en las ramas 
ISL + ULO pasaron a TAR alternativo y continuó la monitorización de seguridad

Adultos CV VIH-1 <50 
copias/mL por ≥6 meses con 

BIC/FTC/TAF; CD4+ ≥200 
células/mm3;  sin 

antecedentes de fallo; sin 
resistencia NNRTI; sin 

coinfección activa por VHB 
ni VHC

(N = 161)

ISL 20 mg + ULO 100 mg QW
(n = 40)

BIC/FTC/TAF QD
(n = 40)

ISL 20 mg + ULO 200 mg QW
(n = 41)

ISL 20 mg + ULO 400 mg QW
(n = 40)

BIC/FTC/TAF QD
(n = 40)

ISL 20 mg + 
ULO Selected Dose QW

(n = 121)
ISL 20 mg + 

ULO Selected Dose QW
(n = 161)

Wk 48 Wk 96 Wk 144Doble ciego Etiqueta abierta

Molina JM, IAS 2025, Abs. OAB0102



▪ No hubo virológico confirmado (2 CV de VIH-1 consecutivos ≥ 200 c/mL)
▪ EAs relacionadas con fármacos: 10% BIC/FTC/TAF vs 17% ISL + ULO (1 disminución linfocitos totales, 

2 disminución LTCD4)

Ulonivirina + ISL en adultos con supresión virológica

Molina JM, IAS 2025, Abs. OAB0102

HIV-1 RNA < 50 c/mL (Datos observados)

Semana 12

ISL + ULO 100 mg
ISL + ULO 200 mg

100 -

97,4 %
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BIC/FTC/TAF

60 -

40 -
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0 -

97,3 %
(36/37)

100,0 %
(39/39)

91,7 %
(33/36)

Semana24

ISL + ULO 100 mg
ISL + ULO 200 mg

100 -

100 %
(26/26)

80 -

ISL + ULO 400 mg
BIC/FTC/TAF

60 -

40 -

20 -

0 -

100,0 %
(28/28)

100,0 %
(28/28)

100,0 %
(34/34)



▪ Se observó baja de linfocitos totales y CD4 
entre las semanas 8–12 en todas las ramas 
ISL + ULO.

▪ Tras suspender ISL 20 mg + ULO semanal, 
hubo tendencia a recuperación de linfocitos  
totales y LTCD4.

▪ Un nuevo estudio fase 2b evalúa ISL 2 mg + 
ULO 200 mg semanal vs. BIC/FTC/TAF diario.

▪ No hubo fallos virológicos confirmados en 
ningún grupo terapéutico

Ulonivirina + ISL en adultos con supresión virológica

Molina JM, IAS 2025, Abs. OAB0102

Mean Percent Change (and 95% CI) in CD4 Count 
from D42 post ISL + ULO discontinuation
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▪ Cambiar de BIC/FTC/TAF a ISL 20 mg + ULO (100–400 mg) mantuvo la supresión viral a
semana 24.

▪ Buena tolerabilidad y perfil de seguridad similar al continuar BIC/FTC/TAF.

▪ Las bajas de CD4 y linfocitos con ISL + ULO mostraron recuperación tras suspender el
tratamiento.

▪ En fase I, ULO 200 mg semanal no redujo linfocitos ni LTCD4, y no hubo interacciones
entre ISL y ULO.

▪ El desarrollo avanza con ISL 2 mg, sin efectos hematológicos en estudios previos.

▪ Ensayo fase IIb en curso evalúa ISL 2 mg + ULO 200 mg semanal vs. BIC/FTC/TAF diario

Ulonivirina + Islatravir: Conclusiones de los investigadores

. Molina. IAS 2025. Abstr OAB0102. 2. Nussbaum. IAS 2025. Poster EP0175. 3. 
Colson. IDWeek 2024. Abstr 577. 4. Pham. IAS 2025. Abstr EP0193



• DTG/3TC se asocia a un tiempo con una mediana rápida hasta alcanzar supresión viral
(tan bajo como 29 días) y una eficacia duradera en personas con VIH sin tratamiento1-3

–Altas tasas de eficacia en vida real independientemente del recuento basal CD4 o CV,
con poca evidencia de resistencia emergente 2-4

• VOLITION (NCT05917509) estudio que evaluó el cambio opcional a LA CAB + RPV tras la
supresión virológica inicial con DTG/3TC en personas con VIH sin tratamiento5

VOLITION: Antecedentes

1. Cahn. AIDS. 2022;36:39. 2. Dou. BMC Infect Dis. 2024;24:720. 3. Benson. Infect 
Dis Ther. 2024;13:875.

4. Letang. EACS 2023. Abstr e.P.A.050. 5. Córdova. IAS 2025. Abstr WEPEB033. 



VOLITION: Diseño del estudio

• Estudio de fase IIIb multicéntrico, abierto, no aleatorizado, de grupo paralelo

Adultos TAR-naive 
 CV ≥1000 cps/mL;  

cualquier recuento CD4+; 
sin mutaciones mayores 

sin VHB; sin indicacion de 
terapia para VHC

(N = 171)

DTG/3TC

LA CAB + RPV cada 2 meses

DTG/3TC

D1 Wk 16 Mo 11/12

▪ Coprimary endpoints: tiempo a la supresión viral (HIV-1 RNA <50 copies/mL) desde el basal, HIV-1 RNA 
<50 copies/mL at Mes 11 por FDA snapshot algorithm (LA CAB + RPV)

▪ Secondary endpoints: HIV-1 RNA <50 copies/mL durante el seguimiento, Falla viral confirmada (HIV-1 
RNA ≥200 copias/mL luego de supresión <50 copies/mL), resistencia, recuento CD4+ , seguridad

Fase de Supresión Fase de mantención

Día de la Elección*
Analisis interino Análisis Principal

*Los participantes que alcanzaron CV 
<50 copias/mL entre la semana 4 y 16 
fueron elegibles para elegir cambiar a 
LA CAB + RPV en la siguiente visita de 
estudio, denominada Día de la 
Elección.

Criterios de exclusión del cambio: 
elevación ALT ≥5x ULN; r ALT ≥3x ULN 
and bilirubin ≥1.5x ULN (with >35% 
direct bilirubin) y embarazo.

Córdova. IAS 2025. Abstr WEPEB033. NCT05917509.



VOLITION: Conclusiones de los investigadores

▪ En la fase de supresión del estudio fase IIIb, la iniciación de TAR con DTG/3TC resultó en una rápida 
supresión virológica en el 98% de los participantes naive, permitiendo la opción de cambiar a LA ART

▪ Se observaron altas tasas de supresión virológica  independiente de la CV y recuento CD4

▪ DTG/3TC aumentó el recuento de células CD4+ desde el inicio hasta el Día de Elección

▪ La seguridad y tolerabilidad de DTG/3TC fue coherente con el perfil de seguridad establecido

▪ Los EAs relacionados con fármacos, graves y los EA que llevaron a la suspensión eran poco 
comunes

▪ Los pacientes auto-informaron una reducción de los síntomas molestos, la ansiedad y la depresión, y 
expresaron satisfacción con el tratamiento

▪ La mayoría de los elegibles eligieron cambiar a LA CAB + RPV en el Día de la Elección

Córdova. IAS 2025. Abstr WEPEB033.



Elion RA, IAS 2025, Abs. OAB0204

Predictores del aumento de peso a 3 años de seguimiento

▪ Estudio retrospectivo de casos y controles, base de datos TRIO HIV Research (12 clínicas en EE. UU.)

▪ 2015-2023: adultos virológicamente suprimidos durante 3 años

▪ Caso: > aumento de peso del 10% (n = 1274)

▪ Control: 0% a < 5% de aumento de peso(n = 2712)

88% 88%
93% 94%

22% 21%21% 20%

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Minimal gain (N = 2712) Significant gain (N=1274)

%
 P

W
H

Clases de Drogas durante 3 Años

INSTI NRTI NNRTI PI

Groups are not mutually exclusive

18% 14%

63% 64%

9% 10%9% 10%
1% 1%

0%

20%

40%

60%

80%

Minimal gain (N = 2712) Significant gain (N = 1274)

Uso de TAF y TDF durante 3 años

No TAF or TDF TAF only TDF only

TDF -> TAF switch TAF -> TDF switch



Raza Negra

Mujer

edad 30-39 vs 18-29

edad 40-49 vs 18-29

edad 50-59 vs 18-29

edad 60+ vs 18-29

IMC basal de obesidad vs normal/bajo peso

Overweight baseline BMI vs normal/underweight

CD4 basal <200 vs. >200

TAF vs no TAF/TDF 12M pre-baseline

TDF vs no TAF/TDF 12M pre-baseline

TDF → TAF switch vs no TAF/TDF 12M pre-baseline

TAF → TDF switch vs no TAF/TDF 12M pre-baseline

1.3 [1.1-1.5], P=0.002

2.1 [1.7-2.5], P<0.001

0.7 [0.5-0.9], P=0.003

0.5 [0.4-0.6], P<0.001

0.3 [0.3-0.4], P<0.001

0.2 [0.2-0.3], P<0.001

0.7 [0.6-0.9], P=0.002

0.6 [0.5-0.7], P<0.001

1.6 [1.3-2.1], P<0.001

0.7 [0.6-1], P=0.026

1 [0.8-1.3], P=0.995

1 [0.6-1.5], P=0.836

0.4 [0.1-1.11], P=0.074

More likely to have gain >10% + BMI shiftLess likely

Adjusted Odds Ratio [95% CI]

0 1 2 3 4

Elion RA, IAS 2025, Abs. OAB0204

Predictores del aumento de peso a lo largo de los 3 años

• Aumento significativo de peso (> 10%) asociado con

▪ La exposición a TAF versus NO exposición a TAF o TDF 12 meses 
antes del basal se asoció con menores probabilidades de 
ganancia significativa durante 3 años



PrEP con LEN en mujeres embarazadas y lactantes

▪ In PURPOSE-1, 487 participantes (303 en TXF/FTC, 184 en LEN) con 509 embarazos

▪ Sin transmisión del VIH

▪ Outcomes de embarazos fueron similares a los esperados en la población general

▪ No hubo alertas de seguridad

▪ PK: Exposiciones a LEN similares durante el embarazo (incluido el tercer trimestre) y 
en mujeres no embarazadas: no se requiere ajuste de dosis

▪ Exposición mínima al LEN en lactantes amamantados

Bekker LG, IAS 2025, Abs. OAC0504 



▪ MK-8527 es un nuevo Inhibidor oral de la 
translocación de NRTI con propiedades 
farmacocinéticas que soportan la dosificación 
mensual.

▪ Si tiene éxito, MK-8527 podría proporcionar la 
primera opción mensual de PrEP oral, abordando 
potencialmente los problemas de adherencia con los 
regímenes actuales.

▪ Un estudio de Fase II probó tres dosis diferentes 
administradas mensualmente durante seis meses en 
350 adultos con baja probabilidad de exposición al VIH 
en Israel, Sudáfrica y Estados Unidos.

MK-8527 PrEP oral mensual



▪ Todas las dosis fueron bien toleradas con perfiles de seguridad similares al 
placebo.

▪ Los eventos adversos ocurrieron en proporciones similares en todos los grupos: 
61-68% con MK-8527 frente al 63% con placebo.

▪ La mayoría de los efectos secundarios fueron leves a moderados, incluyendo 
dolor de cabeza, náuseas y fatiga.

▪ Dos participantes presentaron disminuciones temporales en los recuentos de 
linfocitos y CD4, pero estas se resolvieron en 11 semanas.

▪ El medicamento mostró farmacocinética proporcional a la dosis sin acumulación 
tras la dosificación mensual repetida.

▪ El metabolito activo (MK-8527-TP) alcanzó niveles muy por encima del umbral 
de eficacia en células mononucleares de la sangre periférica.

▪ No hubo adquisiciones de VIH durante el estudio.



Uetela DM, IAS 2025, Abs. OAS0102LB
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Interrupción del financiamiento de EEUU: impacto en Mozambique

▪ Mozambique: 2.4 M PVVIH (2 Millones con TAR)

▪ Mozambique depende en gran medida de fondos externos para la respuesta al VIH: PEPFAR y el 
Fondo Mundial son los principales financiadores



• Febrero-mayo 2025:1
– Disminución del 14% en inicios de TAR
– Aumento del 39% en la interrupción de TAR
– CV realizadas: reducción del 38% en adultos, 44% en niños
– Supresión viral: 33% Reducción en adultos, 43% Reducción en la infancia

Uetela DM, IAS 2025, Abs. OAS0102LB

Aumento estimado de 83.000
nuevas infecciones por VIH (15%) para 2030

Aumento estimado de 14.000 Muertes
relacionadas con el VIH (10%) para 2030

HIV-related deaths
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Interrupción del financiamiento de EEUU: impacto en Mozambique



Declaracion de Kigali

1. Fomentar alianzas significativas

2. Apoyar la investigación mundial sobre el VIH

3. Priorizar la prevención del VIH

4. Proteger los derechos humanos

5. Rechazar la politización de la ciencia
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Nos vemos en Rio 2026
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