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1. Resumen/Abstract:  
 

La infección por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH-1) se sigue considerando una 

pandemia que provoca cerca de un millón de infecciones nuevas cada año, carente de vacuna 

curaAva y/o prevenAva, por lo que es muy importante, para la supervivencia de los pacientes el 

acceso a los tratamientos anArretrovirales de alta eficacia. Es por ello que conocer los 

mecanismos que lleva a cabo el VIH-1 para modificar el citoesqueleto de las células inmunitarias 

del huésped, durante el proceso de infección, es tan importante, ya que estas etapas previas de 

primoinfección permiten al virus establecerse en el organismo en reservorios virales. Esta 

información puede ser relevante para el desarrollo de nuevas estrategias terapéuAcas que sean 

efecAvas y ayuden a la cura funcional en los pacientes. En este trabajo revisamos y analizamos 

diferentes estudios que han determinado diversos componentes o factores del citoesqueleto de 

acAna, tubulina y /o de los filamentos intermedios que el virus emplea para infectar, así como 

las moléculas y/o factores virales que los modifican y que permiten el establecimiento del 

reservorio viral en el organismo y su relación con la evolución de la infección y/o la patología 

asociada, y que proponemos como posibles dianas terapéuAcas frente al VIH. 

 

Human immunodeficiency virus (HIV-1) infecAon is sAll considered a pandemic that causes 

nearly one million new infecAons each year, with no curaAve and/or prevenAve vaccine, making 

access to highly effecAve anAretroviral treatment very important for paAent survival. This is why 

it is so important to know the mechanisms that HIV-1 carries out to modify the cytoskeleton of 

the host's immune cells during the infecAon process, as these previous stages of primo-infecAon 

allow the virus to establish itself in the organism in viral reservoirs. This informaAon may be 

relevant for the development of new therapeuAc strategies that are effecAve and aid funcAonal 

cure in paAents. In this work we review and analyse different studies that have determined 

various components or factors of the acAn cytoskeleton, tubulin and/or intermediate filaments 

that the virus uses to infect, as well as the molecules and/or viral factors that modify them and 

that allow the establishment of the viral reservoir in the organism and their relaAonship with the 

evoluAon of the infecAon and/or the associated pathology, and which we propose as possible 

therapeuAc targets against HIV-1. 
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2. Introducción:  
 

2.1. Morfología y sub1pos del VIH. 
 

El VIH es un len$virus, género de la familia Retroviridae (comprende los retrovirus), causante 

del síndrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) (1). El VIH posee morfología esférica de 

unos 110nm de diámetro, conteniendo el genoma ARN+ (dos hebras homólogas, no idénAcas) y 

sus 15 proteínas principales (figura 1A). Existen dos subApos del VIH: VIH-1 y VIH-2. En la figura 

1B se muestra su estructura genómica, comparada con un retrovirus sencillo (MLV; “murine 

leukemia viruses”). En este trabajo, nos centraremos en el VIH-1, puesto que es el subApo más 

predominante a nivel mundial y el más estudiado (2).  

 

 

Figura 1. Morfología y organización genómica del VIH. A) Ilustración del VIH de RCSB 

Protein DataBank (PDB) (3) mostrando la morfología de la parCcula viral y las principales 

proteínas del virus. En rosa, retrotranscriptasa (RT), integrasa (IN) y la proteasa (PR). En azul, 

matriz (MA), cápside (CA), complejo de envoltura viral (Env), gp41 (TM) y gp120 (SU). En verde 

destacan Tat (proteína responsable para la transcripción), Rev (proteína de ac$vación post-

transcripcional) y Nef (proteína accesoria indispensable para la replicación viral), así como genes 

específicos del VIH-1, vpu y genes específicos del VIH-2, como vpx. B) Estructura genómica básica 

del retrovirus MLV (“moloney leukemia virus”), comparada con la más compleja del retrovirus 

len$viral VIH-1 y VIH-2, donde se muestran sus diferencias en el genoma. En general, los 

retrovirus poseen tres genes esenciales, gag, pol y env. En el caso del VIH, el gen gag codifica 

para las proteínas estructurales de la matriz, la cápside, la envoltura (gp41 y gp120), mientras 

que el gen pol codifica para la integrasa, la retrotranscriptasa y la proteasa. Los len$virus VIH-1 
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y VIH-2 con$enen genes adicionales importantes para asegurar la persistencia del virus durante 

la infección. En concreto el VIH-2 posee el gen vpx y el VIH-1 $ene el gen vpu. De la estructura 

gené$ca del virus es importante señalar el gen env, por su importancia durante la patogenia del 

virus, ya que las proteínas del complejo de envoltura Env par$cipan ac$vamente en la entrada 

del VIH-1 a las células. Imagen esquema de elaboración propia para la realización del trabajo.  

 

2.2. Epidemiología del VIH-1 y la enfermedad del SIDA. 
 

La enfermedad conocida como SIDA está causada por el VIH-1, de transmisión sexual 

principalmente y que afecta a personas de todo el mundo, considerada un problema de salud 

pública mundial (4).  En la siguiente tabla (tabla 1) se muestran las úlAmas cifras sobre el estado 

de la pandemia de la infección por VIH-1. En concreto, centrándose en datos generales y, 

específicamente en datos de mujeres y niñas, ya que son un grupo vulnerable al que afecta en 

gran medida el virus:  

 

Tabla 1. Estado actual de la infección por VIH-1. Úl$mas cifras de infección por VIH-1 (año 2022) 

y de la enfermedad asociada, según el programa ONUSIDA (UNAIDS).  

 1Personas 
que viven 

con el VIH-1 

1Nuevas 
infecciones por 

VIH-1 

1Muertes por 
VIH-1 

1Personas 
seroposiVvas 
que reciben 

terapia 
anVrretroviral 

1Conocimiento del 
estado serológico 
para la prevención 

y tratamiento 

Estado de 
la 

infección 
por VIH-1 

a nivel 
mundial 

39 millones 
en 2022. 

 
37,5 

millones de 
adultos2   y 
1,5 millones 
de niños3. 

1,3 millones de 
personas en 

2022. 
 

Desde 2010, las 
nuevas 

infecciones se 
han reducido 
en un 38%. 

630 000 por 
enfermedades 
relacionadas 
con el sida en 
2022. Se han 
reducido en 

un 69% desde 
el pico 

alcanzado en 
2004. 

29,8 millones 
en 2022. 

 
9,2 millones de 

personas 
seroposiRvas 

no tenían 
acceso al 

tratamiento en 
2022. 

El 86% de todas las 
personas que viven 

con el VIH-1 
conocían su estado 
serológico en 2022. 

Incidencias 
del VIH-1 

en mujeres 
y niñas a 

nivel 
mundial 

El 53% del 
total son 
mujeres y 

niñas. 
 

A nivel 
mundial, el 46% 

de las nuevas 
infecciones por 

VIH se 
produjeron 

entre mujeres y 
niñas en 2022. 

La mortalidad 
relacionada 

con el sida ha 
disminuido un 
55% entre las 
mujeres y las 
niñas desde 

2010. 

 En 2021 ≅42% de 
los distritos con alta 
incidencia en África 

subsahariana 
contaban con 
programas de 

prevención del VIH-
1 para adolescentes 
y mujeres jóvenes. 

1Tabla elaborada a parRr de información de (h[ps://www.unaids.org/es/resources/fact-sheet) (4) para la 
realización del trabajo. 

2Considerando adultas a aquellas personas de 15 años o más. 
3Considerando niños a aquellas personas de entre 0-14 años. 
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 Así mismo, en la figura 2, se muestran, de manera gráfica, los países del mundo que 

Aenen un mayor número de casos de infección por VIH-1.  

 
Figura 2. Mapa de la prevalencia de la infección por VIH-1/SIDA en disIntos países del 

mundo. En la imagen se observa cómo los países más afectados son del con$nente africano, 

sureste de Asia, Centro américa y Sur América, teniendo estos más de 5.600 casos nuevos de 

infección por VIH-1 en 12 años. En Europa vemos como Francia también $ene gran can$dad de 

casos registrados. Imagen procedente de la página web oficial de la OMS 

(hfps://www.who.int/es/news-room/ques$ons-and-answers/item/hiv-aids ) (5).   

 

En este contexto, se esAma que hay 38 millones de personas que viven con el VIH-1. Para 

reducir el número de casos en el mundo, ONUSIDA Aene una campaña denominada 90-90-90 

(figura 3), con el fin de reducir la incidencia anual de nuevos casos a unos 200.000, dejando de 

ser considerara como pandemia (4).      
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Figura 3. Campaña de ONUSIDA, obje;vos 90-90-90: tratamientos para todos. Se es$ma 

que en el mundo hay 38 millones de personas que viven con el VIH-1. El 81% sabe que es 

seroposi$vo mientras que el resto no. De estas personas solo dos de cada tres reciben terapia 

an$rretrovírica. Por otro lado, solo el 59% de personas que viven con el VIH-1 $enen niveles 

indetectables del virus. La finalidad de esta campaña de ONUSIDA es que de aquí al 2030 el 90% 

de las personas que viven con el VIH conozca su estado serológico, que el 90% de ellas reciba 

tratamiento an$rretrovírico y el 90% de las personas en tratamiento an$rretrovírico presente 

una carga vírica indetectable. Imagen procedente de la página web oficial de ONUSIDA 

(hfps://www.unaids.org/es/resources/infographics/90-90-90-treatment-for-all) (4).  

 

2.3. Establecimiento de la infección y patología asociada al VIH-1. 
 

En un inicio, desde que el virus se incorpora al organismo por transmisión sexual,  se une a 

tejidos mucosos y se traslada a los órganos linfoides (6). Tras unas pocas semanas, el virus es 

detectable en la sangre (figura 4) (2). El sistema inmunitario, a parAr de aquí, obAene cierto 

control sobre el virus y la replicación del VIH-1 se estabiliza, generalmente durante varios años. 

Pasado este Aempo, el VIH-1 afecta severamente a las células T CD4+, disminuyendo su número 

(figura 5) y compromeAendo la función del sistema inmunitario, de forma que los individuos 

sufren complicaciones relacionadas con infecciones o con problemas oncológicos. Esta fase 

donde se genera inmunodeficiencia se conoce como fase SIDA, y puede progresar de una manera 

más rápida o más lenta, dependiendo del individuo y de la carga viral en el “set point” (SVL, “set 

point viral load”) (figura 4) (2,7-10).  
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Figura 4. Evolución temporal de los niveles del ARN+ del VIH-1 en plasma, en las primeras 

etapas de la infección, y su relación con el perfil progresor o no de la infección. Durante la 

infección por el VIH-1 protoCpico, el virus transmi$do infecta primero las células diana en los 

tejidos de la mucosa y, a con$nuación, se propaga a través del sistema linfoide (fase de eclipse). 

Los niveles de ARN+ del VIH-1 empiezan a ser detectables al cabo de varios días y luego aumentan 

exponencialmente, alcanzando un pico unas semanas más tarde (fase aguda), momento en el 

que la respuesta inmunitaria produce un control parcial. Las respuestas de los an$cuerpos del 

VIH-1 son en gran medida ineficaces debido al rápido escape viral. Se establece entonces un nivel 

de viremia (carga viral en sangre) en estado estacionario (punto de referencia o carga viral en el 

“set point” (SVL)), que refleja las complejas interacciones entre el virus y el huésped. El nivel SVL 

condiciona la progresión rápida o lenta de la infección. En este sen$do, en rosa se ve la evolución 

de pacientes progresores, en donde el virus $ene una mayor capacidad infec$va. En azul, se ven 

los pacientes no progresores a largo plazo, donde el virus $ene una menor capacidad de 

infección. La destrucción de los linfocitos T CD4+ mediada por el VIH-1 provoca inmunodeficiencia 

e inflamación crónica (fase crónica). Vemos en la imagen las referencias de CCR5 (el receptor de 

CC quimioquinas 5); CTL, linfocito T citotóxico; HLA, anCgeno leucocitario humano.  Imagen 

adaptada de Deeks SG, et al. (2015) Nat Rev Dis Primers 1;1:15035 (2), para la realización del 

trabajo.  
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Figura 5. Evolución del número de células T CD4+en plasma en el Iempo, en pacientes VIH-

1 sin tratamiento anIrretroviral.  En un adulto sano suele estar entre 500 células y 1.200 células 

por μL. A medida que el número de linfocitos T CD4+ disminuye a <350 células por μL, empieza a 

aumentar el riesgo de varias complicaciones infecciosas, lo que conduce a una enfermedad más 

avanzada (recuento de linfocitos T CD4+ <100 células por μL). Los Centros para el Control y la 

Prevención de Enfermedades de EE.UU. definen el SIDA en función de la presencia de infección 

por VIH-1 y un recuento de linfocitos T CD4+ <200 células por μl o una complicación definitoria de 

SIDA. Imagen adaptada de Deeks SG, et al. (2015) Nat Rev Dis Primers 1;1:15035)(2), para la 

realización del trabajo. 

 

Para entender mejor la patología del virus y el establecimiento del reservorio, la replicación 

viral inicial Aene lugar en los órganos linfáAcos regionales. Con la migración de linfocitos T CD4 

infectados, junto a los viriones circulante en el torrente sanguíneo, la amplificación secundaria 

del virus ocurre en el tracto gastrointesAnal, el bazo y la médula ósea, dando lugar a una 

infección masiva de células suscepAbles a la infección, consAtuyendo el reservorio para el virus 

en el organismo. Durante la fase aguda de la infección por VIH-1, se da el pico de viremia (figura 

6) (7,8). 
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Figura 6. Evolución de la infección por VIH-1 definida por el nivel de replicación vírica. Viremia 

plasmá$ca (arriba), y cambios dinámicos de los compar$mentos de linfocitos T CD4+ (abajo). La 

fase aguda de la infección se caracteriza por una viremia plasmá$ca elevada (línea roja, arriba), 

un nivel bajo de linfocitos T CD4+ (línea verde, abajo) y la ausencia de an$cuerpos específicos del 

VIH-1 (línea naranja, abajo). La viremia disminuye a medida que se desarrollan linfocitos T CD8+ 

citotóxicos (línea azul, abajo) y se alcanza un punto de ajuste de la carga viral individual durante 

la infección crónica. Los puntos de consigna virales difieren mucho entre individuos (p. ej., línea 

roja discon$nua, arriba) y predicen la progresión de la enfermedad. La diversidad vírica aumenta 

a lo largo de la enfermedad (círculos cerrados, arriba). El riesgo de transmisión es mayor en las 

primeras semanas, cuando la viremia alcanza su punto máximo (círculos cerrados, arriba). 

GALT=tejidos linfoides asociados al intes$no. Imagen adaptada de Simon V, et al. (2006) The 

Lancet;368(9534):489-504 (8), para la realización del trabajo.  

 

Por úlAmo, indicar que la acAvación del sistema inmunitario predice la progresión de la 

infección (8–11), lo que favorece la destrucción gradual de las poblaciones de linfocitos T CD4+, 

sello disAnAvo de la infección por VIH-1, siendo la fase SIDA la úlAma etapa de la enfermedad 

(figuras 5 y 6)(8–11).  
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2.4. Tratamientos que han resultado efec1vos: cura funcional.  
 

Actualmente se han descubierto cambios en el genoma del VIH-1 que traen consigo una 

mejora en el escape del virus a la respuesta inmunitaria, lo cual hace que la producción de una 

vacuna y un tratamiento sea muy dimcil (12–23). No obstante, se conocen varios casos de 

personas que padecían VIH-1 y leucemia mieloide aguda, ya no tratable, que tras un trasplante 

de células madre portando la mutación homocigota CCR5D32, que es protectora frente a la 

infección por virus VIH-1 R5 trópicos, se han curado. Estos casos son: el paciente de Berlín 

Timothy Brown (2008/9), el paciente de Londres (24–28) y el paciente de Düsseldorf (29). 

 

No obstante, se han reportado dos úlAmos casos donde se han curado pacientes del mismo 

perfil clínico tras un trasplante de células madre CCR5+, sin la mutación homocigota CCR5D32. 

Estos son, una mujer en Nueva York (30,31) y el paciente de Ginebra (32). El trasplante dio lugar 

a la remisión del cáncer, y la replicación del VIH-1 se suprimió hasta niveles clínicamente 

indetectables (29). Actualmente, y según los úlAmos estudios desarrollados en IrsiCaixa, la 

propia reacción del injerto o trasplante estaría detrás de la erradicación del VIH-1 del organismo, 

sin la necesidad de la incorporar la mutación CCR5D32 (33). 

 

2.5. Ciclo de infección celular por el VIH-1. 
 

El VIH-1 ha desarrollado estrategias para entrar en la célula diana y uAlizar la propia 

maquinaria celular para sobrevivir en su interior, lo que hace que el virus pueda replicar y 

conAnúe con su ciclo de vida. El ciclo de vida del VIH-1 puede dividirse en dos procesos 

principales (1,2):  

 

Por un lado, la interacción del receptor CD4 con la Env del VIH-1 y los correceptores CXCR4 

ó CCR5, que determinan la señalización que prepara a la célula y asegura la integración del virus 

en el genoma de la célula huésped (etapa de primoinfección e integración) (2,34–36) (figura 7). 

Por otro lado, la replicación del genoma del virus y su maduración (fase post-integración) (figura 

7) (37–40). En este trabajo nos vamos a centrar en los estudios que han caracterizado la función 

del citoesqueleto durante la etapa de primoinfección e integración viral. De hecho, en este 

proceso de entrada, el virus modula las funciones del citoesqueleto de la célula huésped, 

relacionadas con la dinámica de la membrana (41–44), lo cual ayuda al virus a establecer el 

reservorio celular (41,45–47).  

 



12 / 37

Este documento incorpora firma electrónica, y es copia auténtica de un documento electrónico archivado por la ULL según la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente dirección https://sede.ull.es/validacion/

Identificador del documento: 6591390				Código de verificación: TOlGpZjt

Firmado por: Agustín Valenzuela Fernández Fecha 05/07/2024 17:49:54
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Alba Tirado Correa 05/07/2024 17:50:24
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

 

 12 

Figura 7. Esquema de las principales etapas del ciclo vital del VIH-1, con los acontecimientos 

más representaIvos que Ienen lugar en las fases de pre-integración (verde) y post-integración 

del proceso de infección viral. En primera estancia se da una unión de la envoltura (Env) del virus 

al receptor CD4 y al correceptor CXCR4/CCR5 de la célula huésped [1], provocando la fusión de 

las membranas y la reorganización del citoesqueleto y moléculas asociadas que permiten la 

liberación de la cápside viral dentro del citoplasma de la célula [2] (1,48–53). El DNA viral que se 

da como resultado de la retrotranscripción (en el citoplasma) entra en el núcleo por los poros 

nucleares [3] y una vez dentro, el VIH cataliza su integración en el genoma de la célula huésped 

[4]. Todo esto supone la fase de la pre-integración y generación del reservorio (verde) (2,34–

36,54–61). Este reservorio permite que el virus pueda transcribirse y traducirse (fase post- 

integración (2,36–40)) para generar copias de ARN+ y todo el arsenal de proteínas del VIH-1 

necesarias para transportarse a la membrana plasmá$ca, donde el virus se ensambla y sale para 

madurar y propagar la infección (2,34–36). Imagen adaptada de Cabrera-Rodríguez R et al. 

(2023) Int J Mol Sci;24(17):13104 (1) para la realización del trabajo. 
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3. Hipótesis.  
 

En este trabajo, se plantea como hipótesis que la dinámica de reorganización del 

citoesqueleto y los factores asociados al citoesqueleto que regulan su función durante la 

infección por VIH-1, son claves para la eficacia de la infección y el establecimiento del reservorio 

celular/Asular. En consecuencia, la eficacia de los virus a la hora de reorganizar el citoesqueleto 

celular podría determinar así la evolución de la infección y la patología en los pacientes. En 

consecuencia, el citoesqueleto y los factores asociados podrían considerarse una potencial diana 

terapéuAca para ayudar en las estrategias de cura funcional en los pacientes VIH-1. 

 

4. Obje>vos  
 

En este trabajo de revisión bibliográfica, se han planteado dos objeAvos para corroborar la 

hipótesis de trabajo y la importancia del citoesqueleto celular en la infección y patología viral:  

 

Obje;vo 1: Analizar los arrculos cienrficos que han descrito las funciones del citoesqueleto y 

los procesos subyacentes a su dinámica que estén implicados en las primeras etapas de la 

infección por el VIH-1, y su asociación con la patología de la enfermedad. 

 

Obje;vo 2: IdenAficar potenciales dianas terapéuAcas celulares y en el virus que podrían actuar 

sobre la interacción citoesqueleto/VIH-1 para el control de la infección y del establecimiento del 

reservorio viral. 

5. Materiales y métodos. 
 

Para la elaboración del siguiente trabajo se realizó una búsqueda bibliográfica uAlizando los 

términos “HIV”, “HIV infecAon”, “reservoir”, “cytoskeleton”, “AIDS” en Pubmed (figura 8). No se 

estableció límite de fecha de publicación para la selección de los trabajos. Se tomaron arrculos 

de revisión, trabajos originales, noAcias de prensa y órganos de difusión informaAva en línea. 
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Figura 8. Ejemplo de metodología de búsqueda bibliográfica. Búsqueda en Pubmed de palabras 

clave empleando la siguiente estrategia: ((«HIV» [MeSH Terms] OR («HIV AND infec$on» [All 

Fields] OR «HIV AND cytoskeleton» AND «HIV infec$on AND cytoskeleton» AND «HIV AND 

reservoir» [All Fields]) AND «AIDS» [All Fields] AND («HIV AND cytoskeleton therapy» [MeSH 

Terms] OR «cytoskeleton drugs» [All Fields]). En la figura se ve un ejemplo del resultado de la 

búsqueda. Figura esquema de elaboración propia para la realización del trabajo.  

 

6. Resultados: desarrollo de los obje>vos principales. 
 

En esta primera parte de los resultados nos centraremos en definir los reservorios 

principales del VIH-1, comentando su función y su implicación en la infección por el VIH-1. En la 

segunda parte de este apartado comentaremos la importancia del citoesqueleto en la fase de 

primoinfección e integración del virus. 

 

6.1. Reservorios del VIH-1. 
 

6.1.1. Definición y -pos de reservorios. 
 

El término de reservorio se uAliza, en general, para referirse a las células y tejidos que 

contribuyen al hospedaje del virus en el organismo (figura 9)(62), dificultando de esta forma la 
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eficacia de terapias como la terapia anArretroviral combinada (TARc), así como la generación de 

una vacuna eficaz (15,63–65).  

 
Figura 9. Esquema con los Ipos de reservorio según el nivel de organización.  En este esquema 

se muestran los reservorios del virus en el organismo, a nivel anatómico (A), órganos/tejidos que 

con$enen células infectadas por el VIH-1 donde el más importante es la médula ósea, celular (B) 

donde el más importante es el reservorio de las células T CD4+, y a nivel molecular (C). Estos 

reservorios de VIH-1 sirven como vía de escape a la respuesta del sistema inmunitario. En 

concreto, los reservorios latentes (células T CD4+) sirven al virus como refugio para evadir 

estrategias terapéu$cas. Imagen adaptada de Henderson LJ, et al. (2020), J Virol, 

17;94(3):e00375-19 (65) para la realización del trabajo.  

 

Así pues, los reservorios pueden clasificarse según sean anatómicos, celulares o 

moleculares (figura 9). A nivel molecular, los reservorios se puede subdividir en cuanto a latente, 

persistente o de replicación defectuosa (tabla 2) (63,66).  

 

Tabla 2. Subdivisión de reservorios a nivel molecular. Clasificación de los dis$ntos reservorios 

según el modo de actuación a nivel molecular en los reservorios celulares. 
1Subdivisión (Nivel molecular) 1Modo de actuación 
Latente El virus alcanza el silenciamiento transcripcional completo y debe 

reacRvarse para liberar una par_cula vírica replicante. En una 
infección por VIH-1, las células T CD4+ de memoria se subdividen 
como reservorios latentes (66).  

Persistente Cualquier célula de larga vida infectada por el virus podría servir 
como reservorio vírico persistente en el que se liberan pequeñas 
canRdades de virus de forma conRnua o intermitente (67–69). 

Replicación defectuosa Células que albergan secuencias virales defectuosas. Estas células, 
aunque son incapaces de producir virus infecciosos, pueden tener 
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marcos de lectura abiertos para proteínas virales que pueden 
desempeñar un papel en la patogénesis de la enfermedad (70). 
 

1Tabla adaptada de Henderson LJ, et al. (2020), J Virol ;94(3):e00375-19 (63) para la realización del trabajo. 

 

6.1.2. Reservorios moleculares y/o celulares y su implicación en la evasión de 
estrategias terapéu-cas como de TARc. 

 

La TARc inhibe la replicación del VIH-1, pero no es curativa, ya que el VIH-1 tiene la capacidad 

de evadirla mediante su latencia o replicación al abrigo de los fármacos en los reservorios. En la 

siguiente tabla (tabla 3), se presenta un resumen de los dos tipos de reservorio que más afectan 

o determinan la eficacia de la TARc:  

Tabla 3. CaracterísIcas y modo de actuación de los reservorios de VIH-1 implicados en la 

evasión de la TARc. Estos son el reservorio molecular latente y el reservorio celular, que 

par$cipan y favorecen la evasión de la TARc.  

 1Reservorio molecular latente 1Reservorio celular 
Características 
del reservorio  

Se da en el genoma de células T CD4+. Una pequeña 
proporción de estas células infectadas existe en un 
estado de reposo a largo plazo en el que el genoma 
vírico integrado y competente para la replicación 
persiste indefinidamente (63,64,71) 

Incluye todos los 
subconjuntos de células T 
CD4+ de memoria, así como 
en los subconjuntos de 
memoria clásicos2  y en una 
variedad de subconjuntos 
funcionales3  (72–74). 

Modo de 
actuación 

Siendo el VIH-1 un retrovirus, integra su genoma 
proviral en el genoma huésped de sus células diana 
(63,64,71). Estas células, denominadas reservorio 
latente, se descomponen muy lentamente 
(63,64,71). De esta forma, durante la TARc, el 
genoma integrado del VIH-1 persiste 
indefinidamente en las células T CD4+, con lo que el 
virus es capaz de persistir, aunque se esté 
administrando el tratamiento (72). 

Las células con capacidad 
intrínseca de 
autorrenovación4  podrían ser 
el reservorio más recurrente 
del virus durante la terapia 
antirretroviral a largo plazo, 
favoreciendo a la evasión de 
la TARc (72,75–77).  

 
1Tabla adaptada de Henderson LJ, et al. (2020), J Virol ;94(3):e00375-19 (63) para la realización del trabajo. 

2Células madre de memoria, células de memoria central, células de memoria transicional y células de 
memoria efectoras. 
3Células T auxiliares foliculares, células T reguladoras, células T auxiliares 1 (Th1) y células Th17. 
4Células madre. 

Por tanto, considerando todo lo anteriormente descrito, y sumado a la variabilidad de una 

persona a otra en el tamaño y la distribución del reservorio vírico, es entendible la dificultad de 

desarrollar un diseño de vacuna o de una estrategia curativa única(72,76,78).  
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6.2. Modulación y función de la ac1vidad del citoesqueleto durante los 
primeros pasos del ciclo viral del VIH-1 (etapas de entrada, infección y 
establecimiento del reservorio): 

 

Los filamentos de acAna (FA), los microtúbulos (MT) y los filamentos intermedios (FI), forman 

redes disAnAvas en el citoplasma de las células eucariotas. Los FA son los más delgados del 

citoesqueleto y median la moAlidad a corta distancia de los cargos. Estos se concentran en haces 

llamados fibras de tensión, anclados a la membrana plasmáAca (79). Los MT son polímeros largos 

y rígidos, formados por cadenas heteropoliméricas polarizadas de α/β tubulina, que forman una 

red irradiada desde el centro organizador de microtúbulos (MTOC), donde se anclan sus 

extremos negaAvos, hasta el borde de la célula, donde sus extremos posiAvos apuntan  y pueden 

interactuar con la acAna, transportando a larga distancia las cargas por toda la célula (1,80). Por 

úlAmo, los FI ayudan a las células a mantener su forma, soportar la tensión y proporcionar 

soporte estructural celular (81).  

 

6.2.1. Citoesqueleto de ac-na y la infección de VIH-1.  
 

El VIH-1 ha desarrollado diferentes estrategias para superar la barrera msica impuesta por los 

FA corAcales para entrar en la célula y explotarlos para facilitar la infección temprana (1,80). 

Durante la entrada viral, existen múlAples factores celulares que interfieren en el 

reconocimiento y la unión específica de la subunidad gp120 del complejo Env del VIH-1 a CD4 y 

CXCR4/CCR5, tras lo cual diferentes moléculas emiten señales para formar el poro de fusión 

(figura 10) (1,82–87). 

 
 

Figura 10. Esquema de eventos asociados a la reorganización del citoesqueleto de acIna y 

tubulina durante la infección celular.  El complejo Env funcional del VIH-1 se une al receptor CD4 
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del linfocito para señalizar factores ac$vadores asociados a los FA que reorganizan los 

microfilamentos cor$cales para crear una "zona caliente" donde se agregan los receptores 

virales y se forma el poro de fusión, además de la reorganización del citoesqueleto de tubulina, 

iniciando así el proceso de infección, como se representa en la imagen. Imagen adaptada de 

Cabrera-Rodríguez R et al. (2023) Int J Mol Sci;24(17):13104 (1) para la realización del trabajo. 

 

Se conoce que la primera interacción de Env/CD4 llevada a cabo por el VIH-1 promueve la 

acAvación de moesina (dependiente de PIP2), desencadenando la agrupación y asociación 

directa CD4/CXCR4 ó CCR5. La fosforilación de la moesina ancla y redistribuye la F-acAna a un 

polo de la célula, donde CD4 y CXCR4 ó CCR5 se reorganizan, agregan e interactúan, generando 

así siAos enriquecidos para el contacto, entrada e infección del virus (figura 11) (1,88).  

 

Asimismo, otras moléculas asociadas, directa o indirectamente, con los FA se han 

relacionado con la regulación de la infección temprana por VIH-1 (tabla 4) (89). Estos factores 

son, por ejemplo, el pépAdo derivado de la α-acAnina (ABS1p) (1,90), la fosfaAdilinositol-4-

fosfato 5-quinasa (PI4P5-K Iα) que produce PIP2 (figura 11) (1,91), el adaptador filamina-A (92), 

y las enzimas que cortan los FA, gelsolina  (93) y cofilina (94).  
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Figura 11. Principales eventos moleculares implicados en la reorganización de los FA en la 

entrada viral. Al acercarse el virus a la célula, la primera interacción ocurre entre el complejo Env 

del VIH-1 y el CD4 [número 1], a través de la subunidad viral gp120, ac$vando el adaptador de 

FA moesina, favoreciendo así la polimerización de F-ac$na y anclando estos FA cor$cales a la 

lámina interna de la membrana plasmá$ca, ya sea directamente por su asociación con PIP2 o a 

través de varios receptores [número 2]. La unión a CD4 del complejo Env del VIH-1 también ac$va 

la PI4P5-K Iα quinasa que produce PIP2. El eje PI4P5K Iα/PIP2 controla varios procesos biológicos 

relacionados con la redistribución de los FA, como la polaridad celular (88,92,95), la citocinesis 

(96), la fagocitosis (97), la migración celular y la formación de protuberancias de membrana (98), 

promoviendo la entrada e infección del VIH-1 [número 2]. Estos eventos polimerizan y 

reorganizan el citoesqueleto de ac$na alrededor de las regiones de contacto virus-célula 

[número 3]. Filamina-A estabiliza estas zonas de ac$na anclando los FA con los dominios 
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citoplasmá$cos de los receptores CD4, CXCR4 y CCR5 [número 3]. Por lo tanto, los adaptadores 

de FA filamina-A y moesina concentran los receptores virales en zonas de captación de F-ac$na. 

Estos FA cor$cales deben ser moldeados en tamaño por la gelsolina para ser reorganizados y 

alterar la dinámica de la superficie celular [número 4], generando una “zona caliente” o 

pseudópodo donde el citoesqueleto de ac$na y tubulina, sus factores asociados y los receptores 

virales, se agregan e interactúan. Se cree que esta "zona caliente" generada por la Env del VIH-1 

aumenta la probabilidad de que el virus reconozca sus receptores y promueva la formación del 

poro de fusión, al unir los FA cor$cales con la superficie celular en las regiones donde la Env del 

VIH-1 se ancla al CD4. El factor de disrupción de ac$na cofilina despolimeriza el nodo cor$cal 

creado para formar el poro de fusión y permi$r que la cápside del VIH-1 entre en la célula y 

encuentre el citoesqueleto de tubulina para viajar hasta el núcleo [número 4]. Este paso también 

se ve favorecido por la desfosforilación de la moesina ac$vada por el virus que libera a los FA de 

su unión a la membrana plasmá$ca [número 4]. Imagen adaptada de Cabrera-Rodríguez R et al. 

(2023) Int J Mol Sci;24(17):13104 (1) para la realización del trabajo. 

 

En conjunto, estos resultados indican que el VIH-1 promueve señales mediadas por CD4 para 

polimerizar y reorganizar los FA, a parAr de las moléculas reguladoras de su función (véase 

resumen en tabla 4) (1). No obstante, existen otros factores moduladores de los FA, como Dia1 

y Dia2, que facilitan la moAlidad intracelular de la cápside viral (1,99–101). Por otro lado, existen 

factores virales (tabla 4)  como el factor negaAvo del VIH-1 (Nef)  que podría afectar a los 

primeros pasos de la post-integración, provocando un aumento de la infecAvidad por regulación 

de los FA (1,102,103).  

 

Tabla 4. Factores celulares y virales que influyen en el citoesqueleto de acIna y en los 

eventos de dinámica de membrana asociados durante la infección temprana por VIH-1.  
1Factor celular 1Función celular 1Impacto 

en la 
infección 
por VIH* 

2Moesina AcRvada por la interacción VIH-1 Env/CD4 para polimerizar la F-
acRna y unirlos a la membrana plasmáRca, impulsando la 
agregación CD4-CXCR4 y la interacción directa. Favorece la 
dinámica de la membrana plasmáRca con la que se forma el poro 
de fusión. 

+ 
 

ABS1p Bloquea la infección por VIH-1 y esto apunta a la importancia de 
la reorganización dinámica de la acRna corRcal mediada por la 
α-acRnina para la entrada viral 

- 

2Filamina-A Se agrega a los FA polimerizados para unirlos a las regiones 
citoplasmáRcas de los receptores CD4 y CXCR4 del VIH-1, 

+ 
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anclando así la superficie celular con los FA. Este proceso 
promueve la agregación CD4-CXCR4. 

PI4P5-K Ia Promueve la producción de PIP2 mediada por Env/CD4 del VIH-
1 y mejora la fusión viral y la infección regulando la fluidez de la 
membrana plasmáRca y la acRvación de las proteínas de unión a 
acRna. 

+ 
 

Gelsolina Regula la infección viral producRva dividiendo los FA en 
filamentos dinámicos cortos que impulsan la reorganización del 
citoesqueleto de acRna y la formación de pseudópodos donde 
se agregan CD4/CXCR4-CCR5. Unos niveles desequilibrados de 
expresión de gelsolina perjudican los procesos descritos 
anteriormente, lo que conduce a la inhibición de la infección. 

+/− 
 

Cofilina AcRvada por la Env/CXCR4 del VIH-1, despolimeriza los FA en los 
pasos posteriores a la fusión para permiRr la entrada de la 
cápside viral en la célula. Mediante el bloqueo de su acción se 
disminuye la infección viral latente de células T en reposo y, a la 
inversa, la inducción de cofilina acRva la facilita en gran medida 
(94). 

+ 
 

a-ac-nina Su silenciamiento se ha asociado a la infección por células T.  − 
 

Dia1/Dia2 Dia 1 facilita la moRlidad intracelular de la cápside viral y Dia2 
podría unirse a la cápside viral para facilitar la retrotranscripción 
en los pasos posteriores a la fusión. Este proceso podría ser 
perjudicial para la infección si expone el genoma viral antes de 
entrar en el núcleo de las células. 

−/+ 
 

Factor viral Función del factor viral Impacto 
en la 

infección 
por VIH 

 
 

Nef 

Podría afectar a los FA corRcales en los pasos posteriores a la 
fusión para permiRr la entrada de la cápside. 
 

+ 
 

 Aumento de la acRvidad de retrotranscripción mediante la 
asociación del complejo PIC con el citoesqueleto de acRna 
corRcal en los pasos posteriores a la fusión. 

+ 
 

1Tabla adaptada de Cabrera-Rodríguez R, et.al. (2023), Int J Mol Sci; 24(17):13104 (1) para la realización 
del trabajo. 
2En concreto, el VIH-1 uRliza los adaptadores de FA para promover la agregación de los receptores del VIH-
1 en un polo de la célula y, con ello, facilitar los primeros eventos del proceso de infección (1,88,92,93,104).  
*En esta tabla, el signo (+) representa la promoción de la infección por VIH-1, y el signo (-) representa la 
inhibición de la infección por VIH-1. 
 
 

La importancia para el virus de reorganizar los FA se ha demostrado en varios trabajos, donde 

el perfil clínico progresor o no progresor de la infección de los pacientes VIH-1 se ha relacionado 

con la eficacia funcional del complejo HIV-1 Env en reorganizar el citoesqueleto de acAna y con 

su infecAvidad. Por otro lado, y confirmando este hecho, se ha descrito que virus aislados de 

pacientes no progresores controladores de élite (EC) son deficientes en modificar los FA y, en 

consecuencia, en infectar y evolucionar en los individuos VIH-1 (105)(figura 12). 
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6.2.2. Microtúbulos y la infección por VIH-1.  
 

Asimismo, el citoesqueleto de tubulina es un componente clave del andamiaje celular que 

el VIH-1 modifica para lograr la formación del poro y la infección, condicionando la eficacia de la 

infección temprana por el virus, ya que dirige la cápside viral y el complejo de retrotranscripción 

hacia los poros nucleares, entrando en el núcleo para completar el ciclo infecAvo con la 

integración del ADN proviral en el genoma del huésped (Figura 12)(1).  

 
Figura 12. Eventos asociados con la reorganización y modificación del citoesqueleto de 

tubulina en la infección por VIH-1. El complejo Env funcional del VIH-1, asociado con virus de 

pacientes progresores (P), rápidos progresores (RP) y virémicos no progresores (VNP), señalizan 

muy bien a través de CD4, estabilizando los MT que se ace$lan. Los MT ace$lados se proyectan 

a las regiones de contacto virus-célula, cerca de la membrana plasmá$ca asociados a FA, 

facilitando la ac$vidad de fusión del VIH-1 y la entrada viral. Esta reorganización de los MT 

mediada por el VIH-1 está bajo el control de la enzima tubulina-deace$lasa HDAC6, y del eje 

funcional HDAC6/TARDBP (TDP-43), que inhiben la infección viral. En par$cular, los complejos 

VIH-1 Env funcionales proceden de virus de pacientes P, RP y VNP, y superan la ac$vidad an$viral 

de la tubulina-deace$lasa HDAC6, y, por extensión, del eje HDAC6/TARDBP), estabilizando así las 

MT para infectar células de forma produc$va. Por el contrario, los complejos VIH-1 Env 

deficientes en función se asocian a virus de individuos VIH-1 no progresores a largo plazo (LTNP) 

y, a un grupo muy par$cular con carga viral indetectable por años, los llamados controladores 

de élite (EC). Los complejos VIH-1 Env-EC no pueden ace$lar los MT, y no infectan eficazmente las 

células inmunitarias. Una vez que el núcleo vírico entra en la célula, u$liza MT estable, para 

desplazarse hasta la envoltura nuclear, y ayudado por adaptadores asociados y motores 

moleculares, tales como dineína y BICD2 (control de la dirección y velocidad de transporte de la 
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cápside del VIH-1), Dia1/Dia2 (estabilizan las MT actuando sobre la vía EB1-kif4 para facilitar el 

tráfico perinuclear), FEZ1 (asocia el núcleo viral a la kinesina-1 para alcanzar el núcleo siguiendo 

las huellas de la tubulina), y/o CLASP2 (proteína +TIPs asociada a EB1 que estabiliza las MT y 

recluta el núcleo viral). Imagen adaptada de Cabrera-Rodríguez R et al. (2023) Int J Mol 

Sci;24(17):13104 (1) para la realización del trabajo. 

 

Varios trabajos han descrito que el equilibrio aceAlación-desaceAlación de los MT es decisivo 

para la regulación de la permisividad de las células frente a la infección por VIH-1 (82,106). Este 

equilibrio está bajo el control de HDAC6 (1,83,86,87,105,107), que regula la desaceAlación de la 

subunidad α-tubulina en los MT (1,107–111),  oponiéndose, así, a la función viral del complejo 

Env del VIH-1 y actuando como barrera frente a la infección (112). Por ello, se cree que es clave 

en la infección del VIH-1, así como las proteínas que regulan su expresión, como el factor 

TARDBP/TDP-43  (46,83) (tabla 6), que condiciona los niveles proteicos de HDAC6 (46,83,113) y, 

por tanto, disminuye el nivel de aceAlación de los MT, lo que dificulta la infección por VIH-1 

(figura 12) (1,83). En este contexto, es importante para el virus estabilizar y aceAlar los MT, lo 

que condiciona el perfil clínico de los pacientes, donde, de nuevo, los virus de individuos EC son 

defecAvos en esta acción, y los virus de pacientes virémicos (VNP) y progresores (P y RP) son 

eficaces en modular los MT  (82,86,105,112) (figura 13). 
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Figura 13. Eventos asociados con la reorganización y modificación del citoesqueleto de 

tubulina en la infección por VHI-1. Los complejos Env funcionales de virus VIH-1 de pacientes P, 

RP y VNP desencadenan la ace$lación de MT, de forma dependiente de CD4, para promover la 

formación del poro de fusión y evadir la acción an$viral de la tubulina-deace$lasa endógena 

HDAC6, que está bajo el control de TARDBP (TDP-43). Estas Env funcionales también podrían 

promover la autofagia, lo que provoca la muerte celular en células vecinas no infectadas 

(bystander), proceso principal implicado en la inmunodepresión (eliminación de células T CD4) 

en fase SIDA.  Por el contrario, las Env de virus VIH-1 procedentes de individuos EC son deficientes 

en función y, por tanto, en formar el poro de fusión e infectar, precisamente, debido a su 

incapacidad para escapar de la barrera tubulina-deace$lasa. Imagen adaptada de Cabrera-

Rodríguez R et al. (2023) Int J Mol Sci;24(17):13104 (1) para la realización del trabajo. 

 

Por otro lado, la aceAlación de los MT conduce al reclutamiento de motores moleculares 

(114–117), como los DRFs Dia1 y Dia2 (99,100,118), CLASP2 o LC3 (tabla 5) (1). Una vez que el 

núcleo del VIH-1 entra en la célula, uAliza MT estables, adaptadores asociados y motores 

moleculares para desplazarse hasta la envoltura nuclear, como la dineína y BICD2 (tabla 5) (1).  

Asimismo, FEZ1 (tabla 5) permite alcanzar el núcleo (119), mediante un proceso regulado por 

una quinasa 2 reguladora de la afinidad a los MT (MARK2) (120). 
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A conAnuación, en la tabla 5, se presenta, a modo de resumen, toda la información 

anteriormente analizada.  

 

Tabla 5. Factores celulares y virales que influyen en los MT durante la infección temprana por 

VIH-1.  
1Factor celular 
asociado a MT 

1Función del factor celular 1Impacto en 
la infección 
del VIH-1* 

HDAC6 
 

DesaceRla los MT bloqueando la señal celular mediada por 
Env/CD4 del VIH-1 y la subsiguiente formación de fusión de 

poros, entrada viral e infección. Una sobreexpresión de HDAC6 
inhibe la aceRlación de la α-tubulina, protegiendo a la célula de 

la fusión e infección. Si se produce la inhibición de su acRvidad se 
potencia fuertemente la fusión célula-célula, favoreciendo la 

formación de sinciRos y la infección por VIH-1 de células T CD4+ 

primarias (105). 

- 

TDP-43 
 

Regula los niveles de ARNm y proteína de la tubulina-desaceRlasa 
HDAC6 para controlar la permisividad celular a la infección por 

VIH-1. Su sobreexpresión dificulta la capacidad de fusión e 
infección del VIH-1 mediante la estabilización de HDAC6 y la 

disminución de los MT aceRlados(1,83). 

- 

Dia1/Dia2 
 

Estabilización y remodelación de MTs actuando sobre la vía EB1-
kif4 durante la infección para facilitar el tráfico perinuclear de los 

núcleos del VIH-1.  

+ 

CLASP22  Una proteína +TIPs asociada a EB1 que regula la captura corRcal y 
la estabilización MT que se une a las cápsides del VIH-1, 

regulando la infección temprana (1,121–123).  

+ 

LC33  Interactúa directa o indirectamente con los MT durante el 
proceso de autofagia. Se asocia indirectamente a través de una 
interacción con las proteínas asociadas a microtúbulos (MAPs) 

(124–127) 

- 

Dynein and BICD2 
 

Motores moleculares MTs que controlan la velocidad de 
desplazamiento y la dirección de transporte de la cápside del 
VIH-1, para migrar hacia la membrana nuclear. Aquí se lleva a 
cabo la retrotranscripción del ARN+ vírico y la integración del 

ADN vírico complementario (ADNc), en el genoma del huésped 
(1,54–61).  

+ 

FEZ14  Media la asociación del núcleo del VIH-1 con el motor MT 
kinesin-1 para alcanzar el núcleo, un proceso regulado por 

MARK2 (que es necesaria para lograr un transporte perinuclear 
neto efecRvo del virus (1,120,128,129)). 

+ 

Factor viral Función del factor viral Impacto en 
la infección 
del VIH-1 

Cápside5 Se asocia con adaptadores/estabilizadores MTs y motores 
moleculares para el tráfico hacia el núcleo. 

+ 

1Tabla adaptada de Cabrera-Rodríguez R, et.al. (2023). Int J Mol Sci;24(17):13104 (1) 
2Proteína 2 asociada a la proteína enlazadora citoplasmáRca (CLIP). 
3Cadena ligera 3. 
4Proteína de fasciculación y elongación zeta-1. 
5En la regulación de los MT también parRcipa la cápside del virus (factor viral), favoreciendo la infección 
por el VIH-1.  
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*En esta tabla, el signo (+) representa la promoción de la infección por VIH-1, y el signo (-) representa la 
inhibición de la infección por VIH-1. 
 

6.2.3. Filamentos intermedios y la infección del VIH-1. 
 

Si bien la función de los filamentos intermedios (FI) durante la infección temprana por VIH-

1 está menos estudiado, cada vez hay más datos que indican que la proteína estructural de Apo 

III FI vimenAna (130–135) podría estar implicada en los primeros contactos VIH-1/célula, 

uniendo la subunidad gp120 del complejo Env del VIH-1 (136). 

 

7. Discusión  
 

Todo lo descrito anteriormente señala que el VIH-1 modifica y reorganiza el citoesqueleto 

de acAna y de tubulina, tras la interacción del complejo Env del VIH-1 con el CD4 celular, para así 

conseguir infectar la célula y transportar el genoma viral hasta el núcleo, estableciendo el 

reservorio celular. En este proceso, VIH-1 acAva moléculas adaptadoras y modificadoras de los 

FA como moesina, filamina-A, gelsolina y cofilina, para introducir la cápside viral en el 

citoplasma. A su vez, se produce la aceAlación y reorganización de los MT para que la cápside se 

transporte hacia el núcleo, donde el ADN proviral se integra en el genoma celular.  Los niveles de 

expresión de HDAC6 y de su estabilizador TARDBP/TDP-43 dificultan que el VIH-1 reorganice y 

estabilice los MT aceAlados, inhibiendo la infección celular. Estos factores asociados a los 

citoesqueletos de acAna y tubulina, son, sin duda alguna, nuevas dianas terapéuAcas anA-VIH. 

 

Estos eventos son de vital importancia para que se establezca la infección y el reservorio 

celular, condicionando el perfil clínico de la infección por VIH-1. Así, se ha descrito que pacientes 

virémicos (P y RP o VNP) presentan complejos Env funcionales que reordenan los citoesqueletos 

de acAna y tubulina, infectando bien las células y estableciendo el reservorio celular, lo que 

permite la evolución de la infección y la variabilidad viral. Por el contrario, los pacientes 

infectados por VIH-1 con complejos Env deficientes, como los individuos EC, presentan defectos 

en la infección, en establecer el reservorio, presentando carga viral indetectable en sangre, y sin 

sintomatología alguna, y con virus integrados poco evolucionados, dejando entrever la 

importancia de la modificación del citoesqueleto en la patología de la infección. 
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8. Conclusiones 
 

Así pues, tras la realización de este trabajo de búsqueda bibliográfica obtenemos dos 

conclusiones a los objeAvos principales planteados:  

 

1. En la etapa de primoinfección del VIH-1 y en la patología de la enfermedad, la dinámica 

del citoesqueleto juega una función fundamental, condicionando la infección de las 

células del sistema inmunitario y el establecimiento del reservorio, exisAendo una 

relación directa entre la capacidad de modificar el citoesqueleto celular por parte del 

virus, su infecAvidad y la progresión de la enfermedad, es decir, el perfil clínico de los 

pacientes.  

 

Así, virus defecAvos en modificar el citoesqueleto celular son poco infecAvos y 

evolucionan poco con el Aempo, estando asociados a individuos VIH-1 EC que controlan 

la infección de forma natural. Mientras que los pacientes VIH-1 que muestran viremia 

(VNP) y/o son progresores (P y RP) presentan virus infecAvos que modifican el 

citoesqueleto celular. 

 

2. El propio proceso dinámico de reorganización del citoesqueleto de acAna y tubulina, al 

igual que las moléculas reguladoras de su función que están implicadas durante la 

infección por VIH-1 (p.ej.: HDAC6, TDP-43, moesina, filamina-A, gelsolina y cofilina) se 

pueden considerar potenciales dianas terapéuAcas para el control de la infección y del 

establecimiento del reservorio viral. 
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