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RESUMEN

“TERAPIA REACTIVADORA DE RESERVORIOS DE

Introduccion: Los reservorios latentes que forma el VIH en algunos tipos celulares del organismo supone una barrera para la erradicacion viral en pacientes

infectados.

Meétodo: La realizacion del trabajo ha conllevado la busqueda de informacion en plataformas de datos como Pubmed y libros en formato electroénico.
Resultados: El estado de latencia esta asociado a un silenciamiento transcripcional del provirus integrado y es mediado, en parte, por una serie de proteinas
conocidas como histonas desacetilasas (HDAC). La reactivacion del virus permite su expresion génica y su deteccion por la respuesta inmune, erradicando de

esta manera los reservorios latentes en células infectadas.

Conclusion: La existencia de reservorios latentes de células infectadas constituyen el mayor obstaculo para la cura del VIH.

INTRODUCCION
El VIH continua siendo uno de los problemas de salud publica mas importantes a
nivel mundial.

* Elvirus de inmunodeficiencia humana (VIH) es un lentivirus (la replicacién se da muy
lentamente) y es el causante del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA),go %@@@@@5
una condicion en la cual el fallo progresivo del sistema inmune permite a ciertas
infecciones oportunistas y distintos tipos de cancer prosperar. _—

* El VIH infecta células del sistema inmune como los linfocitos T (especificamente (- |
TCD4+, macrofagos y células dendriticas e

 E| virus del VIH pertenece a la familia Retroviridae, es decir, se trata de un RNA

afectada a su hijo Parenteral
VIrus .
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Proceso de replicacion del VIH
 E| estado de latencia viral es un estado reversible de infecciéon no productiva que

permite a algunos virus evadir la respuesta inmune. Los principales reservorios del
VIH-1 son los linfocitos T-CD4+.

g Estado
Hipercondensa R]?ag(iloarc‘égn de
cion cromatina - transcripcion latencia
v OBJETIVO

 El objetivo de este trabajo es la revision de las estrategias terapéuticas actuales para la
erradicacion de la infeccion por VIH.

METODOLOGIA

Se ha realizado una revision bibliografica mediante la plataforma de bases de datos Pubmed. Asi
como los libros y articulos encontrados a partir de Google académico y Google libros.

RESULTADOS Y DISCUSION
"'7' e Los mecanismos que juegan un papel en el
mantenimiento del estado de latencia se dividen en “cis”
R y “trans”.
" .,.ﬁu- * Los mecanismos trans constituyen el estado de
JJ"‘ - activacion de las células T CD4+ y engloban una serie de
‘ R V% factores capaces de activar la transcripcion como son el
‘ factor NF-kB y los cofactores Sp1, AP-1, NF-AT e IRF.
s/ * Uno de los factores mas importantes en la reactivacion
(A . . . ny
"N N viral es el factor NF-kB, que permite la reactivacion de la
- )~ célula T infectada.
e/ ad/ /S, , , y
— @ * Los mecanismos cis se basan en la funcion de Ia
.'/7 / e 7/ 3 .
o V' condensacion de la cromatina en el proceso de latencia.
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RESULTADOS Y DISCUSION

nhibidores de estas histonas desacetilasas podrian inducir la
expresion genica del VIH-1.
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Figura 3.
Trastorno de la latencia del VIH por los inhibidores HDAC.
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Agent Regimen Intensification Phase No. Results
Valproic . . L 600+
acid 500-750 mg bid 4-6 weeks Enfuvirtide (90 pg) m 4 Mean 75% reduction in [UPB
1000 mg od 16 weeks None II 12 More than 50% reduction in IUPB of 4 patients out of 12 b
Lo ‘ 11 No significant reduction in HIV DNA copy per million 5
Plasma valproic acid, mean 58 mg/L None II (13)b ells g 2004 . o
500-750 mg bid 96 weeks Rahegm;z)mo S BT No significant reduction in IUPB f: o © . H
500 mg bid 16 or 32 weeks None I 56 No significant reduction in IUPB 407
. 400 mg given 3 times a week 8 ) ) . _ 204
Vorinostat weeks None T8 Mean48foldincrease in HIVRNA in resting CD4 Teellsp~~ (>~ |
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Agentes revertidores del estado de agotamiento de Ia
respuesta inmune anti-VIH
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de agotamiento inmunoldgico . terapeuticas

CONCLUSIONES

La infeccion por VIH no es erradicada por la terapia antirretroviral
convencional.

Entre las opciones de cura se encuentra la eliminacion de los
reservorios latentes que forma el virus en los linfocitos TCD4+

los resultados mas prometedores se han observado con otros
inhibidores como el VOR o el Givinostat

Estudio de terapia combinada.
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