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Proteinas ligadas al sistema inmunitario podrian
predecir problemas hepaticos a largo plazo en
personas coinfectadas con VIH y hepatitis C

06/06/2023

Oscar Brochado Kith, Salvador Resino, Amanda Ferndndez Rodriguez, Ana
Virseda Berdices, Maria Angeles Jiménez Sousa y Rubén Martin Escolano,
autores de la investigacion, en uno de los ventanales del Centro Nacional de
Microbiologia del Instituto de Salud Carlos III (ISCIII), en Madrid.

Un equipo del Instituto de Salud Carlos III (ISCIII) ha publicado una
investigacion en la revista Biomedicine & Pharmacotherapy
sobre personas coinfectadas con el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) y el virus de la hepatitis C (VHC). Los primeros firmantes
de este trabajo son Rubén Martin Escolano y Ana Virseda
Berdices, investigadores del Centro Nacional de Microbiologia del
ISCIII e integrantes del Centro de Investigacion Biomédica en Red de
Enfermedades Infecciosas (CIBERINFEC).

El estudio analiza a personas con VIH que se han curado de la infeccion
por el virus de la hepatitis C, y los resultados han permitido identificar
proteinas cuya alteracion se relaciona con un aumento del riesgo de
problemas hepaticos, y que podrian utilizarse como biomarcadores
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para detectar de manera precoz enfermedades como la esteatosis
hepatica. La esteatosis hepatica, también conocida como higado graso,
es una afeccion frecuente en pacientes infectados por el VHC, que
contribuye a la aparicion de formas mas graves de enfermedad
hepatica. La esteatosis, que puede ser asintomatica y cursar con
sintomas leves, también puede derivar en problemas graves como la
cirrosis o el cancer hepatico. El VIH puede acelerar el proceso de
desarrollo de esta enfermedad, por lo que los pacientes coinfectados
con ambos virus, VIH y VHC, pueden tener mas riesgo de sufrir
complicaciones en el higado.

Un equipo del ISCIII coordinado desde la Unidad de Infeccién Viral e
Inmunidad del Centro Nacional de Microbiologia (CNM) ha puesto el
foco en el estudio de los llamados puntos de control inmunitario, un
mecanismo de regulacién del sistema inmunoldgico que permite que la
respuesta inmunitaria contra una infeccidn no sea excesiva y no dafie
células sanas. Investigaciones previas ya habian incidido en las
reacciones inmunitarias ligadas a la esteatosis hepatica, pero el
conocimiento del papel de los puntos de control inmunitario es por el
momento insuficiente.

Estudio con seguimiento prolongado

Liderados por dos investigadores del ISCIII, Maria Angeles Jiménez
Sousa y Salvador Resino, en colaboracién con grupos clinicos de
diferentes hospitales de la Comunidad de Madrid, los autores de este
trabajo han confirmado en personas con VIH que se han curado de la
infeccidon por el VHC, que la expresidon de varias proteinas de punto de
control inmunitario estan elevadas en plasma, lo que se correlaciona
con la aparicién y progresion de la esteatosis hepatica cinco afios
después.

Los resultados se han logrado evaluando la asociacidon entre las
proteinas de los puntos de control inmunitarios en plasma antes de la
terapia antiviral para la hepatitis C, con el aumento del indice de
esteatosis hepatica cinco afios después de la respuesta viroldgica
sostenida, que indica la eliminacion del VHC.

En el estudio se han analizado datos de 62 pacientes coinfectados por
VIH y VHC que se sometieron a tratamiento antiviral. Los datos sefalan
gue el 53% de los pacientes mostraron un aumento del indice de
esteatosis hepatica desde el inicio hasta el final del seguimiento. Los
niveles mas elevados de las proteinas de control inmunitario BTLA,
CD137(4-1BB), CD80, GITR, LAG-3 y PD-L1 antes de la terapia contra
el VHC se asociaron con un aumento a largo plazo de este indice tras
el éxito de la terapia contra el VHC, lo que sugiere que estas proteinas



pueden actuar como biomarcadores predictivos para detectar de
manera precoz el riesgo de progresidon hacia la esteatosis hepatica en
pacientes coinfectados por VIH/VHC.

Maria Angeles Jiménez Sousa explica asi la relevancia de este estudio:
"Es el primer articulo que se publica de un proyecto que tenemos en
marcha en nuestra Unidad, en el que se ha realizado el seguimiento
durante un plazo muy prolongado de pacientes con VIH/VHC que se
han curado de la hepatitis C. Concretamente, gracias a este estudio
hemos identificado diversas proteinas que predicen qué pacientes van
a incrementar sus niveles de esteatosis a largo plazo tras la eliminacién
del VHC. Hay muy pocos estudios de estas caracteristicas con un
seguimiento temporal tan prolongado, y éste que ahora publicamos va
a ser el primero de varios".
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