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El tratamiento antirretroviral combinado (TARc) ha
disminuido la mortalidad asociada a la infeccidon por
el virus de inmunodeficiencia humana (VIH). Sin em-
bargo, no logra ser curativo por la persistencia de re-
servorios virales, principalmente en tejido linfoide. Re-
cientemente, se describié una poblacién de linfocitos T
(LT) CD8" foliculares (TFC) con propiedades antivirales,
presentes en tejido linfoide y en circulacion sistémica
(LT con perfil folicular), y que junto con LT CD4* folicu-
lares (TFH) podrian jugar un papel importante durante
la infeccién por el VIH. A la fecha, son pocos los repor-
tes acerca de las caracteristicas de las TFC, por dificul-
tades para su estudio en tejido. Sin embargo, estudios
recientes seflalan que es posible evaluar algunas de
sus funciones en periferia para analizar cambios que
pueden exhibir tanto las TFC como las TFH durante la
infeccion por el VIH. Por lo tanto, este estudio busca
caracterizar el fenotipo y funcion de los TFC y TFH en
tejido amigdalar de individuos seronegativos y evaluar
el papel de los LI-CD4* y LT-CD8" con perfil folicular
durante la infeccién por el VIH en individuos con con-
trol natural o inducido por la TARc.

Este estudio es observacional analitico, tipo cohorte,
prospectivo. La muestra consiste en tejido amigdalar
de 10 individuos seronegativos (6 incluidos a la fe-
cha), donde se caracterizaron las TFC y TFH, asi como
muestras de sangre periférica de 87 pacientes VIH+ en
TARc (una muestra al inicio del estudio y otra en caso
de desarrollar falla terapéutica o luego de 12-18 meses
del inicio del estudio); se incluyeron ademas 15 indivi-
duos VIH+ progresores y 15 controladores, asi como
20 seronegativos, en quienes se evaluaron los LT-CD4*
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y LT-CD8* con perfil folicular. Por citometria de flujo
se determind el fenotipo folicular mediante la expre-
sién de CXCR5, PD-1, CCR7 y del factor de transcrip-
cion Bcl6. La capacidad funcional se evalud mediante
la expresion de IFN-g, perforina, granzima-B, IL-21 y
CD107a, luego de estimular las células mononucleares
de amigdala o de sangre periférica con un estimulo
policlonal (seronegativos) o con péptidos de Gag (in-
dividuos VIH+).

Los anélisis preliminares muestran que, en las células
aisladas a partir de amigdalas, los TFC expresan ma-
yores niveles de CXCR5, PD1y Bcl6 respecto a las cé-
[ulas de sangre periférica. Adicionalmente, estas célu-
las presentan menor expresiéon de perforina y menor
capacidad de degranulacién, comparado con células
circulantes. Por otra parte, los LT-CD4* y LT-CD8* con
perfil folicular (CXCR5* ¢ CXCR5M#" PD-1*, CCR7)
disminuyen en individuos progresores y controlado-
res, en comparacioén con individuos seronegativos y
pacientes en TARc; se observo similitud entre indivi-
duos seronegativos y pacientes en TARc en cuanto a
la frecuencia de LT-CD4" y LT-CD8" con perfil folicular
(CXCR5* 6 CXCR5Me", PD-1*, CCR7"), sugiriendo que el
tratamiento antirretroviral podria restaurar, al menos
parcialmente, estas poblaciones celulares.

Respecto al perfil funcional, luego del estimulo poli-
clonal, los individuos en TARc exhibieron mayor pro-
duccién de granzima-B y perforina en LT-CD8" con
perfil folicular, comparado con controladores y sero-
negativos; asi mismo, la produccién de IFN-g fue ma-
yor en LT-CD8%, pero no en LT-CD4", con perfil folicu-
lar de controladores y pacientes en TARc, comparado
con seronegativos. No se han evidenciado diferencias
respecto a la expresién de moléculas en células esti-
muladas con péptidos de Gag.

Los resultados obtenidos hasta el momento sugieren
que los TFC de amigdala tienen fenotipo y perfil fun-
cional diferente respecto a las células circulantes, y
que, en tejido, estas células parecen tener menor ca-
pacidad citolitica. Ademas, la TARc podria restaurar las
poblaciones de LT con pertfil folicular. Sin embargo, es
necesario completar el reclutamiento de individuos y
el seguimiento de los pacientes en TARc, asi como los
andlisis estadisticos para determinar el papel que estas
células pueden tener durante la infeccién por el VIH.
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