


BASE DEL ESTUDIOBASE DEL ESTUDIO

 Evaluar la eficacia,seguridad y tolerabilidad de maraviroc en , g y
pacientes con infección por el VIH-1 previamente tratados con 
antirretrovirales y con tropismo CCR5.



JUSTIFICACIONJUSTIFICACION

 En la actualidad el tratamiento antirerretroviral se basa en la 
combinación de al menos tres fármacos, utilizando la asociación 
de medicamentos que actúan en distintas dianas del ciclo de 

li ió d l i d l i d fi i i h (VIH)replicación del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). 

 A pesar de contar con un número importante de fármacos, en 
i l t t i t fi l i ió docasiones los tratamientos no son eficaces por la aparición de 

resistencias o de efectos secundarios.

R lt i t t l d ll d fá Resulta muy interesante el desarrollo de nuevos fármacos que 
intervengan en fases del ciclo de replicación aún no inhibidas.



JUSTIFICACIONJUSTIFICACION

 El VIH entra en el interior del linfocito CD4 interaccionando sus 
glicoproteínas de la envoltura con los receptores CD4 y losglicoproteínas de la envoltura con los receptores CD4 y los 
correceptores del linfocito, pudiendo distribuirse este paso en 
tres fases: acoplamiento, unión a correceptores y fusión.

 Los correceptores que utiliza el VIH-1 para entrar en el linfocito 
CD4 son el CCR5 y el CXCR4.

 Maraviroc es un fármaco inhibidor de la entrada del VIH alMaraviroc es un fármaco inhibidor de la entrada del VIH al 
interior del linfocito CD4 por antagonismo del correceptor CCR5 
de la superficie del linfocito, por lo que actúa bloqueando de 
forma selectiva la segunda fase de la etapa de entrada delforma selectiva la segunda fase de la etapa de entrada del 
virus.



METODOS: PacientesMETODOS: Pacientes

 Criterios de inclusión:
 Edad >16 años

 Tropismo CCR5 basal 

T t i t i í i d 6 l Tratamiento previo como mínimo de 6 meses con al menos 
un fármaco (2 para IPs)  de 3 de las  4 clases de 
antirretrovirales o resistencia documentada (por prueba 
fenotípica/genotípica) a 3 de las 4 clases de antirretrovirales

 Carga viral ≥5.000 copias/ml en fallo del tratamiento o 
mientras no recibe tratamiento

 Régimen de tratamiento estable (o no tratamiento) durante 
l l 4 i l l ióal menos las 4 semanas previas a la preselección



METODOS: PacientesMETODOS: Pacientes

 Criterios de exclusión:

 Pacientes con tropismo CXCR4 o dual/mixto basal Pacientes con tropismo CXCR4 o dual/mixto basal 

 Tratamiento previo con maraviroc u otros antagonistas del 
CCR5 durante más de 14 días

 Pacientes que requieren >6 antirretrovirales (excluyendo q q ( y
ritonavir) en tratamiento optimizado

 Infección oportunista o hepatitis activa no tratada Infección oportunista o hepatitis activa no tratada

 Los pacientes se incorporaron al estudio entre 
no iembre de 2004 mar o de 2006noviembre de 2004 y marzo de 2006.



METODOS: ProcedimientosMETODOS: Procedimientos

TBO* + placebo

Aleatorización 
1:2:2

MOTIVATE 1; n= 601 TBO* + maraviroc (300 mg† una vez al día)
MOTIVATE 2; n= 475 

TBO* + maraviroc (300 mg† dos veces al día)TBO   maraviroc (300 mg dos veces al día)

Cribado 24 semanas 48 semanasCribado
(6 semanas)

24 semanas 48 semanas

* TBO = tratamiento de base optimizado  3–6 ARVs
† Pacientes que reciben un IP (excepto TPV) y/o delavirdina en su TBO recibieron 150 mg de  MVC

The European Medicines Agency (EMEA). Commitee for Human Medicinal Products (CHMP) assessment report for Celsentri®. 



METODOSMETODOS



RESULTADOSRESULTADOS
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RESULTADOSRESULTADOS



CONCLUSIONESCONCLUSIONES

 En la semana 24 y 48 se observó un porcentaje mayor de 
pacientes con carga viral indetectable en los que recibieron 
maraviroc dos veces al día frente a los que recibieron placebo.

 En la semana 24 y 48 se observó un aumento en el recuento de 
linfocitos CD4 superior en los pacientes tratados con maraviroc 
dos veces al día que en los que recibieron placebo.


