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erradicación del VIH/sida 



ORÍGENES
Del SIDA 
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    De los simios a los humanos 
 

 

 ● 1921: La historia empieza en los ríos Sanaga y Congo 

 ● Década de los 20: Algunos cazadores se infectan 

 ● El virus de la inmunodeficiencia en simios (SIV) llega a humanos  

      a través de cazadores y carniceros 

 ● El sexo por sí mismo no habría permitido la expansión:   

       - creciemiento urbano 

    - campañas de vacunación 

    - barrios "rojos” 

    - centros de donación de plasma 

    - turismo sexual 

 ● Haitianos van a trabajar a Congo 

 ● 1966: Un haitiano lleva la epidemia de VIH a Haití  

 ● En Haití, centros de plasma de pago y el turismo sexual favorecen una rápida expansión 
International Herald Tribune. October 19th, 2011 

Sida, orígenes y evolución 

Thomas Lersch via Wikimedia Commons 



VIH/sida, una pandemia que afecta a más de 34 millones de 

personas 

Cada 10 

segundos, 

se infecta 

una 

persona 

2,5 millones 

de nuevas 

infecciones 

2012 

 

El mismo 

número de 

nuevas 

infecciones 

que hace 20 

años 

1,7 millones 

de muertes 

a causa del 

sida en 

2012 4 

25  

millones de 

muertes 

desde 1981 

Cada día, 

más de 

1.000 niños 

contraen el 

VIH 

1 

 (UNAIDS 2012 Global Report) 

Prevalencia estimada de VIH: 

35.5 M people 

leaving with HIV 

only 9.7 M (27%) 

on ART 



El perfil del reciente infectado en el mundo es el de 
una mujer africana fiel a su marido 



Con el tratamiento,  

hemos conseguido  

controlar el VIH. 

Cronificar la enfermedad 

Pero no se puede dejar la terapia,  

porque el virus no ha desaparecido: 

permanece dormido en unas células del  

sistema inmunitario y volvería a reproducirse. 

X 

Los fármacos no curan, cronifican la enfermedad 



Programa de investigación para 
curar el VIH/sida 

2014-16 



Programa de investigación para curar el VIH/sida 

 (2014-16) 

Metagenómica 

Nuevo fármaco 

Vacuna terapéutica 

3 líneas de investigación para conseguir erradicar el VIH de las personas 

infectadas para que puedan dejar el tratamiento.  

 

Para ello se precisa de: 

Mejora del sistema inmunitario modificando la flora intestinal 

(microbioma). También relacionado con el envejecimiento 

1 

Fármacos que “despierten” al virus que está en fase latente  

dentro de las células (reservorio viral) para poder eliminarlo  

La vacuna terapéutica servirá para erradicar el VIH y así curar  

a los pacientes infectados 

2 

3 



Continúa habiendo mínimas  

cantidades de virus en sangre. 

IrsiCaixa ha descubierto...  
que el VIH late bajo los fármacos y  

cómo se propaga por las células del 

sistema inmunitario. 

 

Investigación de un fármaco que “despierte” al VIH 1 



Investigación de un fármaco que “despierte” al VIH 1 



Los pacientes aún tienen el VIH escondido en sus 

células y por eso no conseguimos curarlos. 

IrsiCaixa ha descubierto... 
otra estrategia que podría permitir también utilizar 

esta vía de entrada para “despertar” las células en 

estado latente. 

The Economist, July 17, 2011 

Investigación de un fármaco que “despierte” al VIH 1 



 Dirigir los fármacos hasta los reservorios 

 Activación virus dormido 

 También de utilidad para el tratamiento de ciertos cánceres 

Nanotecnología 

Investigación de un fármaco que “despierte” al VIH 1 

Activación VIH 

Cancer 

Fàrmac 

VIH 



Si “despertamos” al VIH necesitamos también activar el sistema inmunitario para 

que pueda destruir las células infectadas. 

IrsiCaixa ha desarrollado… 
un concepto totalmente nuevo de vacuna global contra el VIH con uno de los 

resultados más prometedores en animales nunca antes observados.  

VIRUS 

Candidato a Vacuna: Preventiva & Terapéutica 

Vectores 

(vehículos) 

Immunógenos  

(componente activo) 

Investigación de la vacuna del VIH 2 



 Resultados muy prometedores en 

animales   

  

Analizar la respuesta obtenida con distintas 

combinaciones vector-inmunógeno y nuevos 

adyuvantes* en otros modelos animales 

 Diseño de vacuna que es activa frente a la 

gran diversidad del VIH  

 Vector de ADN y de virus MVA 

2012 

2010-2012 

2013 

Producción de alta calidad (GMP) + toxicología 2013-2014 

GMP stock 

Estudio de primera prueba de concepto  

en humanos (Fase I) 

2014-2015 

VIRUS 

Investigación de la vacuna del VIH 2 



Estamos muy cerca de encontrar la vacuna  

 

Nuestro candidato a vacuna es el más potente probado hasta ahora en animales 

de experimentación 

 
De acuerdo con la regulación actual, necesitamos confirmar estos resultados en otro tipo de 

animales y luego proceder a elaboración GMP y estudio de toxicología para pasar a fase 1 en 

humanos 

 

Todo esto se puede conseguir en 2 años 

 
Nuestros resultados acelerarán la obtención de la vacuna del VIH tanto terapéutica como preventiva 

La vacuna terapéutica servirá para erradicar el VIH y así curar a 

los pacientes infectados.  

2014-16 

Investigación de la vacuna del VIH 2 



Pese a seguir una terapia,  

el sistema inmunitario en el Sida está siempre en alerta 

(activado) y eso provoca que se envejezca de forma 

acelerada. Esta activación se debe a la translocación 

bacteriana relacionada con la flora intestinal y la 

destrucción por el VIH del sistema inmune del intestino. 

IrsiCaixa investiga  
cómo frenar el envejecimiento prematuro a través de la 

modificación de la flora intestinal (nuestro segundo 

genoma). 

 

Investigación en metagenómica 3 



The Intestinal 

Microbiota in 

HIV Infection  
 

a living model for 

ageing 

 
 
 

Roger Paredes, MD, PhD 

Marc Noguera, PhD 

Bonaventura Clotet, MD, PhD 
 

irsiCaixa AIDS Research Institute, Barcelona 



El microbioma intestinal  

en la salud humana 



Akkermansia muciniphila 

decreased in obese  

and type 2 diabetic mice. 

Prebiotics (oligofructose) 

Increased A.muciniphila by 

100 fold.(Everard A et al. 

PNAS 1219451110. 2013) 

 



Microbiota e 
inflamación 

crónica 

VIH/SIDA 

Fragilidad del 
anciano 

Parkinson y 
enfermedades 

neurodegenerat
ivas 



Microbiota 
Genes 

Inflamación 

VIH 
negativos 

Control 
perfecto de 
la infección 

sin TARV 

Sin TARV, 
poco 

deterioro 
inmune 

Sin TARV, 
deterioro 
inmune 
severo 

Buena 
respuesta a 

TARV 

Mala 
respuesta a 

TARV 

1 
 

El mapa del 

microbioma 

en el VIH 



2 
¿Cómo 

evoluciona la 

destrucción 

del sistema 

inmune, la 

inflamación y 

la microbiota 

tras la 

infección por 

VIH? 

Fiebre urgencias 
Mozambique 

Infección aguda 
VIH, n=60 

Seguimiento 1 
año 

Microbioma 

Inflamación 

Deterioro 
inmunológico 

No infección por 
VIH , n=30 

Seguimiento 1 
año 

Microbioma 

Inflamación 

Deterioro 
inmunológico 



Síndrome de Fragilidad del 

Anciano 
Fragilidad:  

Pérdida de peso y masa 

muscular, extenuación y 

dismunición en la fuerza, 

velocidad de la marcha y 

actividad 

 

Base inflamatoria crónica 

 



30 ancianos 
frágiles >70 
años 

30 ancianos 
no-frágiles 
>70 años 

Microbioma intestinal 

Marcadores de inmunosenescencia 

Factores genéticos y hormonales 

3 
 

Qué papel juega el microbioma en la 

fragilidad del anciano?   



Enf. de Parkinson y otras sinucleinopatías 

Enf. de Parkinson 

Demencia con cuerpos de Lewy  

Trastorno de conducta sueño REM 

Atrofia multisistema 

 

Enfermedades neurodegenerativas por 

acúmulo de alfa-sinucleína en cerebro y 

sistema nervioso periférico  

4 
 



• Frecuentes depósitos de alfa-sinucleína alrededor del sistema digestivo.  

• Los depósitos de alfa-sinucleína ascienden hacia al cerebro.  

• Posible papel del microbioma en la génesis o fisiopatología de estas 
enfermedades 

10-20 años 

Enf. de Parkinson y otras sinucleinopatías 4 
 



Existe un patrón de microbiota (estructural o  

metabólico) asociado a sinnucleinopatías?  4 
 Alzheimer inicial, n=30 Parkinson inicial, n=30 

Sanos, n=30 

• Fenotipo N 

Enfermedad sueño REM, n=30 

• Fenotipo N excepto sueño agitado 

• 90% terminan con Parkinson o Demencia 
por Cuerpos de Lewy 

Microbioma intestinal (estructura y función)  

Estudio LCR (marcadores demencia y inflamación) 

Neuroimagen 





Perrin Ireland, 2012. http://wagsrevue.com/thewag/?q=content/graphic-science-1 



Perrin Ireland, 2012. http://wagsrevue.com/thewag/?q=content/graphic-science-1 



Perrin Ireland, 2012. http://wagsrevue.com/thewag/?q=content/graphic-science-1 







HIV/AIDS disease 

Intestinal 
microbiota 

Host  genetics 

HIV 

2nd genome 
that can be 

modified 

Living model 
for ageing 

Host genetics 





Meta- 

genómica 

Nuevo  

fármaco 

Vacuna  

terapéutica 
2014-16 

2011 2012-13 

2014-16 

2008-12 2012-13 2013 

2014-16 Terapia para recuperar la flora 

intestinal. Estudio de su relación 

con el envejecimiento 

Fármaco que despierte  

el VIH en estado latente 

para erradicar (curar) la 

infección 

Candidato a vacuna 

terapéutica que elimine 

las células infectadas 

Programa de investigación para curar el 

VIH/SIDA (2014-16) 

2008-10 

3 

2 

1 1 M€ 

2 M€  

1 M€ 

Total presupuesto necesario para acelerar la investigación: 4 M€ en 3 años (2014-16) 
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