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Entender los mecanismos de resistencia natural a la infeccion por VIH-1 mostrados por individuos
expuestos al VIH-1 pero que permanecen seronegativos (HESN) abre la posibilidad para el
desarrollo de nuevas aproximaciones terapéuticas. La vitamina D (VitD) es inmunomoduladora,
promueve la expresion de varios genes, incluyendo los péptidos antimicrobianos catelicidinas y beta
defensinas humanas (HBD), las cuales tienen actividad anti-VIH-1 in vitro, sugiriendo un posible
papel protector del eje VitD/HBD durante la exposicion al VIH-1. En contraste, la VitD activa in
vitro el promotor LTR del VIH-1; ademas, variantes alélicas en el VDR, que reducen la expresion
de VDR han sido asociadas con resistencia a la infeccion por VIH-1 en individuos HESN, usuarios
de drogas intravenosas. Para estudiar la influencia de la VitD en esta infeccion nos propusimos
determinar variantes génicas relacionadas con la actividad funcional de la VitD y asociarlas con
resistencia/susceptibilidad a la infeccion por VIH-1 en individuos HESN y seropositivos (SP) de
origen espafiol y colombiano. Adicionalmente, planteamos correlacionar los niveles de transcritos
de VDR en células mononucleares de sangre periférica (CMSP) de individuos HESN, SP y sanos
con resistencia/susceptibilidad a la infeccion por el VIH-1. Se genotipificaron 153 polimorfismos
de un solo nucleo6tido en 9 genes relacionados con la actividad funcional de la VitD y en 17 genes
relacionados con la respuesta antiviral en 200 HESN y 162 SP, y las asociaciones con resistencia/
susceptibilidad estan en marcha. Adicionalmente, se encontraron niveles significativamente altos de
VDR en CMSP de individuos HESN comparado con individuos sanos (p < 0,0001) e individuos SP
(p = 0,0177). Estos resultados parciales sugieren que el VDR influencia el fenotipo de resistencia
observado en los individuos HESN, y sugiere un papel protector del eje VitD/VDR en la infeccion por
VIH-1, posiblemente a través de la induccion de péptidos antimicrobianos con actividad anti-VIH-1.
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