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Personas con poco reservorio de VIH y ubicado en células de
vida corta, un escenario idoneo para erradicar el virus

e IrsiCaixa investiga por qué algunas personas que viven con el VIH y reciben tratamiento
antirretroviral tienen un reservorio viral mdas bajo que otras en las mismas condiciones. El Instituto
ha descubierto que un 47% del reservorio de estos individuos se encuentra en unas células de
vida corta, lo que podria justificar estos niveles mads bajos.

e El equipo cientifico ha demostrado la presencia de un bajo nivel de reservorio viral, es decir,
células que contienen virus escondidos en estado latente, tanto en la sangre periférica como en
los tejidos linfoides de estas personas, lugares donde el reservorio se tiende a acumular.

e Al tener un reservorio reducido, estas personas se convierten en candidatas excepcionales a
recibir futuras estrategias de curacién del VIH, basadas en la eliminacién del reservorio viral.

Barcelona, 28 de marzo de 2022. El principal obstaculo para alcanzar la cura del VIH es la capacidad de
este virus para esconderse en estado latente dentro de algunas de las células que infecta y, de este modo,
establecer un reservorio viral inalterable frente a los tratamientos y el propio sistema inmunitario. Hoy,
el equipo investigador del Instituto de Investigacidn del Sida IrsiCaixa —centro impulsado conjuntamente
por la Fundacién “la Caixa” y el Departamento de Salud de la Generalidad de Catalufia— publica un articulo
en la revista Journal of Internal Medicine en el que se ha caracterizado un perfil personas que viven con
VIH pero que, en su caso, este reservorio viral es muy pequeno. Comparando las caracteristicas del
reservorio de este perfil de personas con el de otras personas que viven con VIH, han podido confirmar
que su reservorio es minimo y que un 47% de este virus latente reside en células de vida corta, lo que
podria explicar su baja cantidad. Esto convierte a estas personas en buenas candidatas para recibir futuras
estrategias de curacion del VIH, puesto que facilitaria la eliminacion de este reservorio.

El transcurso de la infeccién por VIH puede ser diferente para cada persona, y depende de factores como
la respuesta inmunitaria contra el virus, las caracteristicas de la infeccion o el momento en el que el
individuo inicia el tratamiento, entre otros. A lo largo de mds de 40 afios de estudio del VIH, la comunidad
cientifica ha podido detectar la existencia de perfiles de personas que consiguen controlar el virus de una
forma inusual. Hace dos afios, el grupo de Retrovirologia v Estudios Clinicos (GREC) de IrsiCaixa describio
por primera vez un perfil de personas que, a pesar de necesitar tratamiento antirretroviral para
mantener el virus a raya, contaban con un reservorio del VIH mucho menor que la media y, ademas,
mantenian el sistema inmunitario en buen estado pese a los estragos que la infeccidon provoca en las
células inmunitarias. “Estudiar este perfil de respuesta a la infeccidn es interesante no solo para entender
qué factores ayudan a reducir la cantidad de reservorio viral y poder aplicar este conocimiento al disefio
de la cura del VIH, sino también porque estas personas son buenas candidatas a las que aplicar estrategias
de curacion”, explica Javier Martinez-Picado, investigador principal del grupo GREC de IrsiCaixa y profesor
ICREA.

Un reservorio minimo formado por virus defectuosos y ubicado en células de vida corta

Dos afios después de la identificacidén de este perfil de personas, bautizadas con el nombre LoViReT (del
inglés, Low Viral Reservoir Treated), el personal investigador ha puesto en marcha un estudio que tiene
como objetivo caracterizar mejor a estos individuos. El proyecto cuenta con la participacion de 22
personas LoViReT —grupo de estudio—y 22 personas con un reservorio de VIH estandar —grupo control.
Tanto el grupo control como el de estudio son personas con infeccién por VIH que reciben tratamiento
antirretroviral y que llevan, como minimo, 3 afios con una carga viral indetectable en la sangre. Mediante
el andlisis de la cantidad total de genoma del VIH presente en sangre periférica, el equipo investigador ha
podido confirmar que las personas de la cohorte LoViReT presentan unos niveles mas bajos de


https://www.irsicaixa.es/es
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/joim.13484
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/joim.13484
https://www.irsicaixa.es/es/retrovirologia-y-estudios-clinicos-grec
https://www.irsicaixa.es/es/node/2310

Institut de Recerca de la Sida

reservorio viral en comparacién con el grupo control. Ademas, han visto que muchos de los virus son
defectuosos y, de hecho, el 71% de los individuos del grupo LoViReT no se les ha podido detectar virus
capaces de multiplicarse en la sangre. “Sabemos que la cantidad de reservorio del VIH es de cinco a diez
veces mayor en los tejidos linfoides, como el recto o los ganglios linfaticos, en comparacién con la sangre
periférica, por lo que creimos necesario estudiar, mediante biopsias, la cantidad de VIH en estos tejidos”,
remarca Maria Salgado, investigadora asociada a IrsiCaixa. "Los resultados concluyen que las personas de
la cohorte LoViReT tienen una cantidad minima de reservorio en estos tejidos, con valores siete veces
mas bajos que los que indican los datos bibliograficos de las personas con un reservorio de VIH estandar",
afade.

Por ultimo, también se ha analizado cual era la distribucion del reservorio del VIH en estas personas y se
ha demostrado que un 47% de este virus estaba escondido en unas células del sistema inmunitario que
tienen una vida corta. Estos resultados contrastan con los de las personas con un reservorio viral
estandar, que se encuentra ubicado predominantemente en células del sistema inmunitario que tienen
una vida mas larga. “Las células de vida corta son mas faciles de eliminar con la terapia antirretroviral y
esto podria explicar por qué los niveles de reservorio de las personas del grupo LoViReT son mas bajos”,
detalla Cristina Galvez, primera autora del estudio e investigadora de IrsiCaixa.

Un perfil candidato a recibir nuevas estrategias de curacién del VIH

Eliminar el reservorio es el primer paso para lograr la cura del VIH. Por eso la mayoria de estrategias de
curacion se dirigen inicialmente a controlar o eliminar el virus que permanece latente dentro de las
células. “Es interesante que haya un grupo de personas que, de forma natural, ya tenga un reservorio mas
pequefio. Su escenario de partida favorece la eliminacion de este reservorio viral, lo que las hace
candidatas excepcionales a recibir futuras estrategias de curacién del VIH”, comenta Salgado. Una de estas
estrategias de curacion se centra en reactivar los virus que se encuentran escondidos en las células que
conforman el reservorio para que el sistema inmunitario y los tratamientos puedan detectarlo y
eliminarlo. “Para este perfil de personas, esta estrategia podria ser ventajosa ya que tienen menos
reservorio que destruir y, ademas, gran parte de este reservorio estd situado en unas células que se
eliminan facilmente con el tratamiento antirretroviral”, concluye Martinez -Picado. El equipo ha recibido
un proyecto del Instituto Nacional de Salud de Estados Unidos (NIH) para continuar con esta linea de
investigacion y seguir evaluando las caracteristicas de la cohorte LoViReT, asi como su potencial en la
busqueda de soluciones contra el VIH.
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