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Introducción. La infección por el HIV-1 induce un estado de inflamación crónico en el que 
participan los inflamasomas. El incremento de los parámetros inflamatorios es mayor en 
individuos con replicación viral activa que en aquellos con control de la replicación viral. 
Este proceso desencadena alteraciones metabólicas relacionadas con cambios en el 
perfil lipídico, lo cual podría incrementar el riesgo de eventos cardiovasculares, incluso en 
pacientes con terapia antirretroviral.
Objetivo. Establecer si existe correlación entre la expresión de los componentes de los 
inflamasomas y los marcadores de riesgo cardiovascular en individuos con control de la 
replicación viral y en aquellos con replicación viral activa con terapia antirretroviral o sin ella.
Materiales y métodos. Se estudiaron 13 individuos con control de la replicación viral y 
40 con replicación viral activa (19 sin terapia antirretroviral y 31 con terapia). Se evaluaron 
los marcadores clásicos de riesgo cardiovascular y se cuantificó mediante RT-PCR la 
expresión de los componentes de los inflamasomas (NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2, ASC, 
IL-1β, IL-18 y caspasa-1), TLR2, TLR4, TGF-β e IL-10.
Resultados. Se observó que los pacientes con replicación viral activa y con terapia 
antirretroviral presentaron un incremento en la expresión de TLR2, TLR4 e IL-18, 
comparados con los controladores del HIV-1. Además, mostraron grandes valores de 
triglicéridos y lipoproteína de muy baja densidad (Very Low Density Lipopretein, VLDL), 
lo que se correlaciona positivamente con la expresión de los componentes de los 
inflamasomas NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2, ASC y caspasa-1. 
Conclusión. El aumento en la expresión de los componentes de los inflamasomas en los 
individuos con replicación viral activa y con terapia antirretroviral se correlacionó con las 
concentraciones de triglicéridos y VLDL, lo que sugiere el papel de la activación inmunitaria 
y la terapia antirretroviral en el riesgo cardiovascular.

Palabras clave: HIV-1; inflamasomas; cardiopatías; replicación viral.

Expression of the inflammasome components and its relationship with 
cardiovascular risk markers in people living with HIV-1

Introduction: HIV-1 infection induces a chronic inflammatory state in which inflammasomes 
participate. The increase in inflammatory parameters is higher in individuals with active viral 
replication (progressors) than in those with viral control (HIV-1 controllers). This process 
triggers metabolic alterations related to changes in the lipid profile, which could increase the 
risk of cardiovascular events, even in patients with antiretroviral therapy.
Objective: To establish whether there was a correlation between the expression of 
inflammasome components and cardiovascular risk markers in HIV-1 controllers and 
progressors with or without antiretroviral therapy.
Materials and methods: We studied 13 HIV-1 controllers and 40 progressors (19 
without antiretroviral therapy and 31 with therapy) and evaluated in them classic markers 
of cardiovascular risk. Using RT-PCR we quantified the expression of inflammasome 
components (NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2, ASC, IL-1β, IL-18, and caspase-1), TLR2, 
TLR4, TGF-β, and IL-10.
Results: Progressors with antiretroviral therapy had an increased expression of TLR2, 
TLR4, and IL-18 compared to HIV-1 controllers. They also showed high levels of 
triglycerides and VLDL, which positively correlated with the expression of the inflammasome 
components NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2, ASC, and caspase-1.
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Conclusion: Progressors receiving antiretroviral therapy exhibited an increased expression 
of the inflammasome components, which correlated with the levels of triglycerides and 
VLDL. This supports the role of inflammation in cardiovascular risk during HIV-1 infection.

Keywords: HIV-1; inflammasomes; heart diseases; virus replication.

La infección por el HIV-1 es un problema de salud pública global, pues tiene 
una carga importante de morbimortalidad. Entre las personas con infección 
por HIV-1, se encuentran diferentes patrones de progresión de la infección; 
la mayoría, denominados "progressors" típicos (sin control de la replicación 
viral), desarrolla el síndrome de inmunodeficiencia adquirida (sida) al cabo de 
5 a 10 años en ausencia de la terapia antirretroviral combinada (Combined 
Antiretroviral Therapy, cART). Sin embargo, existe un grupo de denominados 
“controladores” del HIV-1 (con control de la replicación viral) en ausencia de 
dicha terapia y mantienen cargas virales menores de 2.000 copias/ml (1,2).

La historia natural de la infección por HIV-1 se caracteriza por el 
establecimiento de un estado inflamatorio crónico, el cual se asocia con 
una mayor progresión a sida, especialmente en aquellos individuos que no 
están recibiendo terapia antirretroviral combinada (3). Múltiples mecanismos 
se asocian con el desarrollo de la activación persistente de la respuesta 
inmunitaria, entre los que se encuentran la replicación viral activa, la 
translocación microbiana desde el intestino a la circulación sistémica, la 
alteración de la microbiota intestinal, las coinfecciones crónicas, la pérdida de 
células que regulan la respuesta inmunitaria, y el daño generalizado de los 
tejidos linfoides (4,5). En este sentido, la infección por HIV-1 se asocia con 
un acentuado incremento en la producción de las citocinas proinflamatorias 
IL-1β, IL-6 e IL-18 (6,7), algunas de las cuales, como la IL-1β y la IL-18, se 
han correlacionado directamente con una mayor replicación viral in vitro (8,9), 
pues pueden promover la actividad de transcripción del HIV-1, como es el 
caso de la IL-1β (10).

La IL-1β y la IL-18 son citocinas proinflamatorias que requieren de un 
proceso de maduración proteolítico para adquirir su forma biológicamente 
activa. Dicho proceso se lleva a cabo principalmente en plataformas 
multiproteicas denominadas inflamasomas (11,12). Estos complejos 
presentan receptores citosólicos de la familia de los NOD-like receptors 
(NLR), que hacen parte de un grupo de mediadores importantes de la 
respuesta inmunitaria innata llamados receptores de reconocimiento 
de patrones (Pattern Recognition Receptor, PRR), entre los cuales se 
encuentran los receptores de tipo toll (TLR) 2 y 4, que se activan gracias a la 
presencia de estructuras moleculares conservadas en los microorganismos 
(Pathogen-Associated Molecular Patterns, PAMP) o moléculas derivadas del 
daño causado a las células en diversos procesos inflamatorios (Damage-
Associated Molecular Patterns, DAMP) (13).

Los inflamasomas mejor descritos incluyen el NLRP1, el NLRP3, el 
NLRC4 y el AIM2, los cuales participan en la maduración proteolítica de 
citocinas de la familia de la IL-1 (10). Estos inflamasomas están conformados 
comúnmente por una molécula sensora, en la mayoría de ellos un NLR, 
una proteína adaptadora denominada ASC (Apoptosis-associated Speck-
like protein containing a Caspase activation and recruitment domain) y la 
caspasa-1, la cual tiene actividad efectora durante la piroptosis cuando está 
en su forma biológicamente activa (14).

En estudios recientes, se ha sugerido que los inflamasomas podrían jugar 
un papel importante en la patogénesis de la infección por HIV-1, ya que el 
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virus sirve como primera señal para la activación del inflamasoma NLRP3 
por medio de la vía de señalización del NF-κB (15). De hecho, previamente 
demostramos que, comparados con individuos que tienen control de la 
replicación del HIV-1, aquellos sin este control tienen una mayor expresión 
de IL-1β, IL-18 y caspasa-1 en células mononucleares de sangre periférica 
(Peripheral Blood Mononuclear Cells, PBMC) y en tejido linfoide asociado 
con la mucosa del tubo digestivo (Gut-Associated Lymphoid Tissue, GALT) 
(16). Además, en quienes no hay control de la replicación viral, se observa un 
incremento en otros componentes del inflamasoma, como la proteína ASC, la 
cual se correlaciona directamente con la carga viral (17).

Aunque la implementación de la terapia antirretroviral combinada ha 
aumentado la calidad y expectativa de vida de las personas con infección por 
HIV-1, actualmente se observa un aumento de otras enfermedades que se 
originan tanto por los efectos crónicos de la infección como por los efectos 
adversos del tratamiento. De hecho, se ha reportado que los pacientes con 
algunos esquemas específicos de la terapia antirretroviral combinada presentan 
una mayor prevalencia de enfermedades no relacionadas con el sida, entre 
ellas, alteraciones metabólicas como la dislipidemia, y resistencia a la insulina, lo 
que a su vez incrementa el riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares 
y se relaciona con los efectos descritos de la terapia antirretroviral combinada en 
el sistema cardiovascular, así como con la activación inmunológica persistente 
ante la presencia de péptidos virales (18,19).

En el contexto de estas complicaciones, es necesario tener en cuenta 
las vías metabólicas e inflamatorias implicadas en el aumento del riesgo 
cardiovascular durante la infección por HIV-1. Diversos biomarcadores 
tradicionales de riesgo cardiovascular se han asociado con la activación de 
los inflamasomas (20,21), entre ellos, el colesterol total, las lipoproteínas de 
alta, baja y muy baja densidad [High Density Lipoproteins (HDL), Low Densitiy 
Lipoproteins, (LDL) y Very Low Densitiy Lipoproteins (VLDL)] y los triglicéridos. 
El inflamasoma NLRP3 y algunos otros se han asociado con la formación de 
placas ateromatosas por aumento en la producción de especies reactivas de 
oxígeno, disfunción mitocondrial, ruptura de los lisosomas y generación de 
estrés en el retículo endoplásmico (22,23). Además de las alteraciones en los 
inflamasomas, las personas con infección por HIV-1 presentan alteraciones 
en otros marcadores de inflamación relacionados con el desarrollo de las 
enfermedades cardiovasculares, tales como la proteína C reactiva ultrasensible, 
la IL-6, el TNF-α, el CD14 soluble, el CD163 soluble y marcadores metabólicos 
como los niveles de glucosa en sangre, de dímero D y de creatinina (24,25). 
Sin embargo, aún no es claro el papel que cumplen estos componentes 
inflamatorios, especialmente los inflamasomas, en el aumento del riesgo 
cardiovascular en las personas con infección por HIV-1 (26,27).

En el presente estudio, se evaluaron marcadores metabólicos y de riesgo 
cardiovascular en pacientes con control de la replicación del HIV-1 y sin 
control, y se evaluó su potencial correlación con la expresión de componentes 
de los inflamasomas NLRP1, NLRP3, NLRC4 y AIM2.

Materiales y métodos

Diseño y población de estudio

Se hizo un estudio transversal analítico de 63 personas con infección por 
HIV-1-sida en Medellín (Colombia) clasificadas como: 



332

León K, Marín D, Gallego S, et al. Biomédica 2022;42:329-41

i.	 individuos con control de la replicación viral (C, n=13) con diagnóstico de 
infección por HIV-1, por lo menos, un año antes, que no recibían la terapia 
antirretroviral y tenían una carga viral menor de 2.000 copias/ml (1); 

ii.	 individuos sin control de la replicación viral (P, n=19) con evidencia de 
progresión (recuento de linfocitos T CD4+ menor de 500 células/µl y una 
carga viral superior a 2.000 copias/ml) (28) y que no habían recibido 
terapia antirretroviral combinada, y 

iii.	 individuos sin control de la replicación viral con terapia (n=31) que 
en el momento de ingreso al estudio se encontraban bajo terapia 
antirretroviral combinada, con un recuento de linfocitos T CD4+ mayor 
de 250 células/µl y carga viral indetectable (<40 copias/ml). 

No se incluyeron personas con diagnóstico o historia previa de eventos 
cardiovasculares o diabetes, ni aquellos con tratamiento inmunomodulador, 
mujeres gestantes o en lactancia, ni individuos con procesos neoplásicos 
activos diagnosticados o alguna otra comorbilidad específica que pudiese 
ocasionar un sesgo en los resultados.

Toma de las muestras

Se extrajeron 10 ml de sangre periférica por venopunción en tubos 
Vacutainer con EDTA; a partir de esta, se obtuvieron el plasma y las células 
mononucleares de sangre periférica por medio de un gradiente de densidad, 
utilizando Ficoll Histopaque -1077 (Sigma-Aldrich, St. Louis, USA). Estas 
células se preservaron a -80 °C hasta su procesamiento en TRIzol (Invitrogen, 
Life Technologies, CA) para su posterior purificación y la extracción de ARN.

Cuantificación de moléculas inflamatorias mediante PCR en tiempo real 

Para la extracción del ARN total se usó Direct-zol RNA MiniPrep™, 
siguiendo las instrucciones del fabricante. La concentración del ARN se 
cuantificó por espectrofotometría en un equipo NanoDrop 1000™ (Thermo 
Scientific, Wilmington, USA). 

Se trataron 250 ng de ARN de una pureza entre 1,8 y 2 con DNAsa I, 
RNase-free™ (Qiagen, Hilden, Germany). La síntesis del ADNc se hizo con el 
High Capacity cDNA Reverse Transcription Kit™ (Applied Biosystems, Foster 
City, California, USA), siguiendo las instrucciones del fabricante. 

Por último, se cuantificó la expresión génica de los TLR2 y TLR4, de los 
componentes de los inflamasomas, NLRP3, NLRP1, NLRC4, AIM2, IL-1β, IL-
18, ASC y caspasa-1, y de las citocinas reguladoras IL-10 y TGF-β, mediante 
PCR en tiempo real y empleando el estuche Maxima SYBR Green qPCR 
Master Mix (Fermentas, Hanover, MD, USA). Se utilizó el gen constitutivo 
β-actina para la normalización y reporte de unidades relativas de transcriptos 
(Relative Transcript Units, RTU) (cuadro suplementario 1). 

Evaluación de parámetros bioquímicos

Mediante ensayos colorimétricos (Biosystems; Costa Brava 30, Barcelona, 
España), se evaluaron los siguientes parámetros bioquímicos relacionados con 
el perfil lipídico: colesterol total, HDL, LDL, VLDL y triglicéridos. Además, se 
cuantificaron la glucemia en estado basal, el dímero D, la proteína C reactiva 
ultrasensible y la creatinina, como parámetros adicionales. Estas mediciones 
se hicieron en un laboratorio clínico certificado de Medellín. Se determinaron 
los niveles séricos de los siguientes marcadores inmunológicos mediante 
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pruebas inmunoenzimáticas: sCD14 (Human Soluble Cluster of Differentiation 
14 (CD14)- MBS2514176_COA) (MyBioSource, San Diego, USA); sCD163 
(Human sCD163 Ready-SET-Go 88-50360-22) (Affymetrix eBioscience, 
Viena, Austria); IL-18 (Human IL-18 Matched Antibody Pairs BMS267/2MST) 
(eBioscience, Vienna, Austria), e IL-6 (BD OptEIA) (BD Biosciences).

 Análisis estadístico

Debido al escaso número de individuos sin terapia antirretroviral 
combinada con control o sin control de la replicación viral, no fue posible 
alcanzar el tamaño de muestra deseado, por lo que la población de estudio 
se estableció a conveniencia. El análisis estadístico se llevó a cabo usando 
el paquete estadístico GraphPad Prism 7.0™ (San Diego, CA, USA). 
Para evaluar la distribución de probabilidades de las variables analizadas 
(normalidad), se utilizó la prueba de Shapiro-Wilk. Las medias se compararon 
mediante un análisis de varianza (ANOVA) y, las medianas, con la prueba de 
Kruskall-Wallis, según correspondiera. Para las correlaciones se emplearon 
pruebas de Pearson o Spearman. En todos los análisis se consideró un nivel 
de significación estadística de p<0,05.

Aspectos éticos

Los participantes del estudio dieron su consentimiento informado y el 
protocolo fue aprobado por el Comité de Ética de la Universidad Cooperativa de 
Colombia, sede Medellín (acta: 0800-015). Los aspectos éticos se ajustaron a 
las normas nacionales e internacionales sobre la confidencialidad de los datos 
obtenidos y la garantía de la seguridad del paciente, siguiendo los principios 
éticos de la Declaración de Helsinki, el reporte Belmont y las pautas del CIOMS. 

Resultados

Características clínicas y sociodemográficas

Se incluyeron 63 personas con infección por HIV-1; el 40,3 % de ellas 
correspondía a mujeres y, el 59,7 %, a hombres. Los individuos incluidos 
en el grupo P (sin control de la replicación viral) presentaban recuentos 
menores de linfocitos T CD4+ y mayores cargas virales, en comparación con 
aquellos incluidos en los grupos C (con control de la replicación viral) y PT 
(sin control de la replicación viral y con terapia). El tiempo transcurrido desde 
el diagnóstico de HIV-1 fue significativamente mayor en el grupo PT que 
en el P (p<0,001), pero similar al del grupo C. No se observaron diferencias 
significativas al comparar los grupos C y P. Las principales características de 
los participantes del estudio se resumen en el cuadro 1.

Los niveles séricos de los marcadores metabólicos (glucemia y creatinina) 
y de reacción inflamatoria (hs-PCR, dímero-D, sCD14, sCD163, IL-16 e IL-
18) no mostraron diferencias significativas en los grupos evaluados (figura 
suplementaria 1).

Expresión de los componentes de los inflamasomas

La expresión de NLRP3 fue significativamente mayor en el grupo PT 
que en el grupo P (p<0,01). Sin embargo, al comparar los tres grupos de 
estudio en cuanto a la expresión de NLRP1, NLRC4 y AIM2, no se hallaron 
diferencias estadísticamente significativas (figura 1A-D). Los individuos del PT 
presentaron una mayor expresión de TLR2 y TLR4, comparados con los del 
grupo C (p<0,05) (figura 1E-F).
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La expresión de IL-18 fue significativamente elevada en individuos del 
grupo PT en comparación con los grupos C y P (p<0,01), en tanto que la 
expresión de IL-1β fue mayor en el grupo P que en el C (p>0,05). Por su 
parte, la proteína adaptadora ASC y la caspasa-1 no mostraron diferencias 
significativas entre los grupos de estudio (figura 2A-D).

En la cuantificación de la expresión génica de las citocinas reguladoras IL-
10 y TGF-β, se encontró un aumento estadísticamente significativo del TGF-β 
en los grupos C y PT en comparación con el grupo P (p<0,001 y p<0,01, 
respectivamente), y de IL-10 en el grupo P en comparación con el grupo PT 
(p>0,05) (figura 2E-F).

Cuadro 1. Características clínicas y demográficas de la población de estudio

Figura 1. Expresión génica de los componentes de TLR2, TLR4 y de los inflamasomas NLRP1, NLRP3, NLRC4 y AIM2 

* P Vs. PT: p<0,001

C: con control de la replicación viral; P: sin control de la replicación viral; PT: sin control de la replicación viral y con terapia antirretroviral 
combinada; RTU: unidades de transcriptos relativos a β-actina. 

Las comparaciones se hicieron con la prueba de Kruskal-Wallis y aplicando post hoc el test de Dunn. 

*p<0,05, **p<0,01

C (n=13) P (n=19) PT (n=31)
Hombres - Mujeres
Edad en años, mediana (Q1-Q3)
Tiempo de diagnóstico, meses (Q1-Q3)*
LT CD4+ células/µl (Q1-Q3)
LT CD8+ células/µl (Q1-Q3)
Relación CD4/CD8 (Q1-Q3)
Carga viral copias/ml (Q1-Q3)

8 - 6
29 (25,5 - 45)
42 (31 - 87)
859 (523 - 1050)
734 (420 - 1808)
1,3 (0,6 - 1,7)
310 (153 - 731)

7 - 7
30 (25,75 - 34,75)
25 (7 - 36)
421 (276 - 538)
823 (307 - 1109)
0,5 (0,3 - 1,3)
22.200 (10.733 - 48.735)

15 - 10
36 (27,5 - 42,5)
96 (45 - 139)
648 (363 - 886)
673 (464 - 970)
1(0,8 - 1,2)
40 (40 - 40)
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Perfil lipídico

Se determinaron los marcadores de riesgo cardiovascular estandarizados 
como colesterol total, HDL, LDL, VLDL y triglicéridos. Resulta interesante 
señalar que el grupo de individuos PT exhibía mayores niveles séricos 
de: colesterol total que el grupo P (mediana: 172 mg/dl Vs. 155 mg/dl; 
p<0,05); de triglicéridos que el grupo C (mediana: 135 mg/dl Vs. 92 mg/
dl; p<0,05); de HDL que los grupos P (mediana: 46,5 mg/dl Vs. 34 mg/dl; 
p<0,001) y C (mediana: 46,5 mg/dl Vs. 36 mg/dL; p<0,05), y de VLDL que 
el grupo C (mediana: 38 mg/dl Vs. 26 mg/dl; p<0,05) (figura 3). Al notar las 
diferencias estadísticamente significativas en la evaluación del perfil lipídico, 
especialmente de triglicéridos, VLDL y HDL, con los resultados notoriamente 
mayores en el grupo PT comparado con los otros dos grupos de estudio, se 
hicieron análisis de correlación con la expresión de los componentes de los 
inflamasomas, en especial con los niveles de triglicéridos y VLDL, pues al 
aumentar representan un mayor riesgo cardiovascular (29). Se evidenciaron 
correlaciones positivas entre los niveles de triglicéridos y las VLDL con los 
componentes de los inflamasomas (figura 4).

Los resultados de las mediciones de otros marcadores de riesgo 
cardiovascular, como la proteína C reactiva ultrasensible, el dímero D, 
la creatinina y otros marcadores inflamatorios como sCD14, sCD163 y 
la IL-6, no arrojaron diferencias estadísticamente significativas entre los 
grupos de comparación (figura suplementaria 1). También, se hicieron 
correlaciones entre los niveles de creatinina en sangre y los componentes de 
los inflamasomas en el grupo de individuos PT, hallándose una correlación 
negativa entre la tasa de función renal y la expresión de dichas moléculas 
(NLRP3, NLRP4, ASC e IL-1β) (figura suplementaria 2).

Figura 2. Expresión génica de citocinas reguladoras y proinflamatorias 

C: con control de la replicación viral; P: sin control de la replicación viral; PT: sin control de la replicación viral y con terapia antirretroviral 
combinada; RTU: unidades de transcriptos relativos a β-actina). 

Las comparaciones se realizaron utilizando la prueba de Kruskal-Wallis y aplicando post hoc el test Dunn. 

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
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Figura 3. Perfil lipídico

Figura 4. Correlación entre los valores del perfil lipídico y los componentes del inflamasoma en pacientes sin control de la replicación viral y con 
terapia, y correlación entre NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2, ASC y caspasa-1 con triglicéridos y VLDL. Se utilizaron las pruebas de Pearson y 
Spearman, según la normalidad de los datos. El valor de p y r se indican en cada figura. Se consideraron estadísticamente significativos los valores 
de p<0,05.

C: con control de la replicación viral; P: sin control de la replicación viral; PT: sin control de la replicación viral y con terapia 
antirretroviral combinada. 

Las comparaciones se realizaron utilizando la prueba de Kruskal-Wallis y aplicando post hoc el test de Dunn. 

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
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Discusión

En la literatura se ha descrito el papel que juegan las alteraciones 
metabólicas como factor de riesgo en el desarrollo de enfermedades 
cardiovasculares. Uno de los mecanismos involucrados en estas afecciones 
es la formación de ateromas, los cuales disminuyen progresivamente el 
calibre intraluminal de los vasos sanguíneos, favoreciendo su taponamiento e 
incrementando el riesgo de episodios coronarios agudos debido a la formación 
de trombos (30), muy asociada con la reacción inflamatoria, y el papel crucial 
de los inflamasomas en la fisiopatología de estas alteraciones (14,31,32). 

Por ello, en el presente estudio, se exploró la relación entre algunos 
marcadores metabólicos y de riesgo cardiovascular y los componentes de 
los inflamasomas y moléculas involucradas en su activación en individuos 
con control de la replicación del HIV-1 y sin control de ella, con terapia 
antirretroviral o sin ella. Nuestros resultados evidenciaron que los individuos 
sin control de la replicación viral y con terapia antirretroviral exhibían un 
aumento en la expresión de los componentes de los inflamasomas, lo cual se 
correlacionó con los niveles de triglicéridos y VLDL, y sugiere un mayor riesgo 
de enfermedades cardiovasculares en estos pacientes. En estudios previos, 
también se ha demostrado aumento en la expresión de los componentes de 
los inflamasomas en pacientes que recibían terapia antirretroviral combinada 
(33) e, incluso, la activación del inflamasoma inducida por inhibidores de la 
transcriptasa inversa como el abacavir (34).

Los inflamasomas participan en la maduración de la IL-18 y la IL-1β 
(20,35), las cuales juegan un papel crucial en la generación de células 
espumosas derivadas de macrófagos o células endoteliales. Dichos efectos 
proinflamatorios pueden ser modulados por las HDL (36). Sin embargo, 
las células espumosas aumentan el reclutamiento de células inflamatorias 
alrededor de las placas ateromatosas en las paredes internas de las arterias, 
favoreciendo el desarrollo de enfermedades cardiovasculares (37).

Cabe resaltar que el grupo de pacientes sin control de la replicación viral 
y con terapia antirretroviral mostró un aumento significativo en la expresión 
de TLR2 y TLR4, lo que sugiere que, a pesar del adecuado control virológico 
inducido por la terapia antirretroviral combinada, en ellos se mantiene un 
ambiente proinflamatorio (38), posiblemente porque el tiempo de diagnóstico 
(y probablemente de infección) fue mayor en ellos, o por la influencia de los 
fármacos antirretrovirales (39,40).

Aunque en nuestro estudio no se encontraron diferencias significativas 
en la expresión de la proteína adaptadora ASC entre los grupos de estudio, 
en análisis previos de personas con infección por HIV-1, se ha reportado 
una mayor expresión de esta proteína, la cual participa en el desarrollo de 
la respuesta inflamatoria (17). Estos datos contrastantes podrían deberse al 
limitado tamaño muestral o a diferencias no exploradas aquí. 

Por otra parte, una vez se logra controlar la replicación viral mediante 
la terapia antirretroviral combinada, las enfermedades cardiovasculares se 
convierten en la mayor causa de morbilidad y mortalidad en las personas con 
infección por HIV-1 (41), lo que no depende solamente de los mecanismos 
proinflamatorios ya descritos, sino también, de otros factores como el 
tabaquismo, las alteraciones endocrino-metabólicas, la hipertensión arterial 
sistémica y los diferentes esquemas de terapia antirretroviral combinada 
(42). De hecho, en los individuos PT se observó una correlación positiva 
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entre los niveles de triglicéridos y de VLDL con componentes inflamatorios 
como la expresión de los inflamasomas NLRP1, NLRP3, NLRC4, AIM2 y 
otros asociados, como la proteína adaptadora ASC y la caspasa-1. Estos 
resultados podrían explicarse por la capacidad que tiene el HIV-1 de activar 
las cascadas moleculares de la inflamación, lo que genera alteraciones en 
el metabolismo de los lípidos y, en consecuencia, un aumento del riesgo 
cardiovascular (12,43).

Por otra parte, en el grupo sin control de la replicación viral y sin terapia 
se observó disminución de la expresión del TGF-β en comparación con los 
otros dos grupos, lo cual podría deberse a alteraciones asociadas con la 
replicación viral. Sin embargo, en otros estudios se han reportado niveles de 
TGF-β más altos en las personas con infección por HIV-1-sida antes de iniciar 
la terapia antirretroviral combinada, que disminuyen luego de 6 a 12 meses 
de tratamiento (44). Esta citocina tiene un importante papel antiaterosclerótico 
y su neutralización en modelos de ratón ha favorecido la pérdida de 
estabilidad de las placas ateromatosas, la cual incrementa el riesgo de 
enfermedades cardiovasculares (45).

Por otra parte, la expresión de la IL-10 fue significativamente menor en el 
grupo PT que en el P. En estudios previos, se ha demostrado que los niveles 
de esta citocina no guardan relación con la terapia antirretroviral combinada 
o el recuento de linfocitos T CD4+ (46) y, aunque se ha descrito su papel 
protector para evitar la formación de placas ateromatosas en modelos in vitro 
(47), en estudios más recientes se ha asociado con un aumento del riesgo de 
enfermedades cardiovasculares (48,49). 

Por último, aunque no se observaron diferencias significativas en 
parámetros clínicos asociados con el incremento del riesgo cardiovascular, 
tales como la proteína C reactiva ultrasensible, el dímero D, la creatinina y 
la glucemia en ayunas (30), en el perfil lipídico se encontraron niveles de 
colesterol total, VLDL y triglicéridos más altos en el grupo de pacientes sin 
control de la replicación viral y con terapia. Esto concuerda con estudios 
previos que muestran que, aunque las personas con infección por HIV-1-
sida que reciben terapia antirretroviral combinada pueden tener un control 
virológico adecuado, persisten procesos activos de inflamación asociados a 
alteraciones en los niveles de los parámetros lipídicos que pueden incrementar 
el riesgo cardiovascular (50). Entre dichos mecanismos, se encuentran la 
activación inmunitaria persistente que favorece el desarrollo del síndrome 
metabólico, así como el tratamiento con algunos fármacos antirretrovirales, 
especialmente inhibidores de la proteasa, que afectan diferencialmente los 
niveles de colesterol y triglicéridos (51-53). Aunque sería interesante explorar 
esta asociación en nuestra población, en el estudio no fue posible estratificar 
el grupo de individuos PT en función de los diferentes esquemas disponibles 
de terapia antirretroviral combinada y el tiempo de tratamiento.

En conclusión, los pacientes sin control de la replicación viral y con terapia 
antirretroviral registraron un incremento en la expresión de los componentes 
de los inflamasomas, lo cual se correlaciona con los niveles de triglicéridos y 
de VLDL, y sugiere que factores como la activación inmunológica y la terapia 
antirretroviral están involucrados en el incremento del riesgo cardiovascular.

Agradecimientos 

A Sarita M. Oyuela, por su apoyo en el reclutamiento de los pacientes, y a 
Diana M. Giraldo, por la revisión crítica del manuscrito.



339

Inflamasomas, riesgo cardiovascular y HIV-1Biomédica 2022;42:329-41

Referencias

1.	 Walker BD. Elite control of HIV Infection: Implications for vaccines and treatment. Top HIV 
Med. 2007;15:134-6. 

2.	 Gonzalo-Gil E, Ikediobi U, Sutton RE. Mechanisms of virologic control and clinical 
characteristics of HIV+ elite/viremic controllers. Yale J Biol Med. 2017;90:245-59. 

3.	 Deeks S, Tracy R, Douek D. Systemic effects of inflammation on health during chronic HIV 
infection. Immunity. 2013;39:633-45. https://doi.org/10.1016/j.immuni.2013.10.001.Systemic

4.	 Deeks S. Immune dysfunction, inflammation, and accelerated aging in patients on 
antiretroviral therapy. Top HIV Med. 2009;14:118-23

5.	 Lucas S, Nelson AM. HIV and the spectrum of human disease. J Pathol. 2015;235:229-41. 
https://doi.org/10.1002/path.4449

6.	 Kedzierska K, Crowe SM. Cytokines and HIV-1: Interactions and clinical implications. Antivir 
Chem Chemother. 2001;12:133-50. https://doi.org/10.1177/095632020101200301

7.	 Ahmad R, Sindhu STA, Toma E, Morisset R, Ahmad A. Elevated levels of circulating 
interleukin-18 in human immunodeficiency virus-infected individuals: Role of peripheral blood 
mononuclear cells and implications for AIDS pathogenesis. J Virol. 2002;76:12448-56. 
https://doi.org/10.1128/jvi.76.24.12448-12456.2002

8.	 Granowitz E V, Saget BM, Wang MZ, Dinarello CA, Skolnik PR. Interleukin 1 induces HIV-1 
expression in chronically infected U1 cells: Blockade by interleukin 1 receptor antagonist and 
tumor necrosis factor binding protein type 1. Mol Med. 1995;1:667-77. 
https://doi.org/10.1007/bf03401607

9.	 Shapiro L, Puren AJ, Barton HA, Novick D, Peskind RL, Shenkar R, et al. Interleukin 18 
stimulates HIV type 1 in monocytic cells. Proc Natl Acad Sci U S A. 1998;95:12550-5. 
https://doi.org/10.1073/pnas.95.21.12550

10.	 Swingler S, Easton A, Morris A. Cytokine augmentation of HIV-1 LTR-driven gene expression 
in neural cells. AIDS Res Hum Retroviruses. 1992;8:487-93. 
https://doi.org/10.1089/aid.1992.8.487

11.	 Martínez GJ, Celermajer DS, Patel S. The NLRP3 inflammasome and the emerging role of 
colchicine to inhibit atherosclerosis-associated inflammation. Atherosclerosis. 2018;269:262-
71. https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2017.12.027

12.	 Mullis C, Swartz TH. NLRP3 Inflammasome signaling as a link between HIV-1 infection and 
atherosclerotic cardiovascular disease. Front Cardiovasc Med. 2020;7:1-11. 
https://doi.org/10.3389/fcvm.2020.00095

13.	 Yazdi AS, Ghoreschi K. The interleukin-1 family. Adv Exp Med Biol. 2016;941:21-9. 
https://doi.org/10.1007/978-94-024-0921-5

14.	 Broz P, Monack DM. Newly described pattern recognition receptors team up against 
intracellular pathogens. Nat Rev Immunol. 2013;13:551-65. https://doi.org/10.1038/nri3479

15.	 Hernández JC, Latz E, Urcuqui-Inchima S. HIV-1 induces the first signal to activate the 
NLRP3 inflammasome in monocyte-derived macrophages. Intervirology. 2014;57:36-42. 
https://doi.org/10.1159/000353902

16.	 Feria MG, Taborda NA, Hernández JC, Rugeles MT. HIV replication is associated to 
inflammasomes activation, IL-1β, IL-18 and caspase-1 expression in GALT and peripheral 
blood. PLoS One. 2018;13:1-14. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0192845

17.	 Ahmad F, Mishra N, Ahrenstorf G, Franklin BS, Latz E, Schmidt RE, et al. Evidence of 
inflammasome activation and formation of monocyte-derived ASC specks in HIV-1 positive 
patients. AIDS. 2018;32:299-307. https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001693

18.	 Bociaga-Jasik M, Polus A, Góralska J, Śliwa A, Raź́ny U, Zdzienicka A, et al. Metabolic 
complications and selected cytokines in HIV-infected individuals. Pol Arch Med Wewn. 
2014;124:27-35. https://doi.org/10.20452/pamw.2073

19.	 Umeh OC, Currier JS. Lipids, metabolic syndrome, and risk factors for future cardiovascular 
disease among HIV-infected patients. Curr HIV/AIDS Rep. 2005;2:132-9. 
https://doi.org/10.1007/s11904-005-0006-6

20.	 Tall AR, Yvan-Charvet L. Cholesterol, inflammation and innate immunity. Nat Rev Immunol. 
2015;15:104-16. https://doi.org/10.1038/nri3793

https://doi.org/10.1016/j.immuni.2013.10.001.Systemic
https://doi.org/10.1002/path.4449
https://doi.org/10.1177/095632020101200301
https://doi.org/10.1128/jvi.76.24.12448-12456.2002
https://doi.org/10.1007/bf03401607
https://doi.org/10.1073/pnas.95.21.12550
https://doi.org/10.1089/aid.1992.8.487
https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2017.12.027
https://doi.org/10.3389/fcvm.2020.00095
https://doi.org/10.1007/978-94-024-0921-5
https://doi.org/10.1038/nri3479
https://doi.org/10.1159/000353902
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0192845
https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001693
https://doi.org/10.20452/pamw.2073
https://doi.org/10.1007/s11904-005-0006-6
https://doi.org/10.1038/nri3793


340

León K, Marín D, Gallego S, et al. Biomédica 2022;42:329-41

21.	 Arias-Pérez R, Álvarez N, Sánchez-Gómez C, Flórez-Álvarez L, Marín-Palma D, Taborda 
NA, et al. Alteración en la expresión de proteínas transportadoras de colesterol y moléculas 
inmunomoduladoras en pacientes con VIH-1. Kasmera. 2021;49:1-13. 
https://doi.org/10.5281/zenodo.4780969

22.	 Hoseini Z, Sepahvand F, Rashidi B, Sahebkar A, Masoudifar A, Mirzaei H. NLRP3 
inflammasome: Its regulation and involvement in atherosclerosis. J Cell Physiol. 
2018;233:2116-32. https://doi.org/10.1002/jcp.25930

23.	 Tabares-Guevara J, Villa-Pulgarín J, Hernández JC. Atherosclerosis: Immunopathogenesis 
and strategies for immunotherapy. Immunotherpay. 2021;13:1. 
https://doi.org/https://doi.org/10.2217/imt-2021-0009

24.	  Raposeiras-Roubín S, Triant V. Ischemic heart disease in HIV: An in-depth look at 
cardiovascular risk. Rev Española Cardiol. 2016;69:1204-13. 
https://doi.org/10.1016/j.rec.2016.10.005

25.	 Zicari S, Sessa L, Cotugno N, Ruggiero A, Morrocchi E, Concato C, et al. Immune activation, 
inflammation, and non-AIDS co-morbidities in HIV-infected patients under long-term ART. 
Viruses. 2019;11:1-19. https://doi.org/10.3390/v11030200

26.	 Marín-Palma D, Castro GA, Cardona-Arias JA, Urcuqui-Inchima S, Hernández JC. Lower 
high-density lipoproteins levels during human immunodeficiency virus type 1 infection are 
associated with increased inflammatory markers and disease progression. Front Immunol. 
2018;9:1-12. https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.01350

27.	 Marín-Palma D, Cardona-Arias JA, Hernández JC. Factores inmunológicos relacionados con 
VIH-1 en pacientes colombianos. Revista Ciencias de la Salud. 2019;17:245-58. 
https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/revsalud/a.7927

28.	 Schneider E, Whitmore S, Glynn KM, Domínguez K, Mitsch A, McKenna MT. et al. Revised 
surveillance case definitions for HIV infection among adults, adolescents, and children aged 
<18 months and for HIV infection and AIDS among children aged 18 months to <13 years — 
United States. MMWR Recomm Rep. 2008;57:1-12.

29.	 Khera AV, Cuchel M, de la Llera-Moya M, Rodrigues A, Burke MF, Jafri K, et al. Cholesterol 
efflux capacity, high-density lipoprotein function, and atherosclerosis. N Engl J Med. 
2011;364:127-35. https://doi.org/10.1056/nejmoa1001689

30.	 Thomas MR, Lip GYH. Novel risk markers and risk assessments for cardiovascular disease. 
Circ Res. 2017;120:133-49. https://doi.org/10.1161/CIRCRESAHA.116.309955

31.	 Yvan-Charvet L, Bonacina F, Guinamard RR, Norata GD. Immunometabolic function of 
cholesterol in cardiovascular disease and beyond. Cardiovasc Res. 2019;115:1393-407. 
https://doi.org/10.1093/cvr/cvz127

32.	 Golia E, Limongelli G, Natale F, Fimiani F, Maddaloni V, Pariggiano I, et al. Inflammation 
and cardiovascular disease: From pathogenesis to therapeutic target. Curr Atheroscler Rep. 
2014;16:1-7. https://doi.org/10.1007/s11883-014-0435-z

33.	 Bandera A, Masetti M, Fabbiani M, Biasin M, Muscatello A, Squillace N, et al. The NLRP3 
inflammasome is upregulated in HIV-infected antiretroviral therapy-treated individuals with 
defective immune recovery. Front Immunol. 2018;9:1-8. 
https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.00214

34.	 Toksoy A, Sennefelder H, Adam C, Hofmann S, Trautmann A, Goebeler M, et al. Potent 
NLRP3 inflammasome activation by the HIV reverse transcriptase inhibitor abacavir. J Biol 
Chem. 2017;292:2805-14. https://doi.org/10.1074/jbc.M116.749473

35.	 Luo H, He J, Qin L, Chen Y, Chen L, Li R, et al. Mycoplasma pneumoniae lipids license 
TLR-4 for activation of NLRP3 inflammasome and autophagy to evoke a proinflammatory 
response. Clin Exp Immunol. 2020;203:66-79. https://doi.org/10.1111/cei.13510

36.	 Taborda NA, Blanquiceth Y, Urcuqui-Inchima S, Latz E, Hernández JC. High-density 
lipoproteins decrease proinflammatory activity and modulate the innate immune response. J 
Interf Cytokine Res. 2019;39:760-70. https://doi.org/10.1089/jir.2019.0029

37.	 Libby P. Interleukin-1 beta as a target for atherosclerosis therapy: Biological basis of 
CANTOS and beyond. J Am Coll Cardiol. 2017;70:2278-89. 
https://doi.org/10.1016/j.jacc.2017.09.028

38.	 Rocha DM, Caldas AP, Oliveira LL, Bressan J, Hermsdorff HH. Saturated fatty acids trigger 
TLR4-mediated inflammatory response. Atherosclerosis. 2016;244:211-5. 
https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2015.11.015

https://doi.org/10.5281/zenodo.4780969
https://doi.org/10.1002/jcp.25930
https://doi.org/https://doi.org/10.2217/imt-2021-0009
https://doi.org/10.1016/j.rec.2016.10.005
https://doi.org/10.3390/v11030200
https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.01350
https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/revsalud/a.7927
https://doi.org/10.1056/nejmoa1001689
https://doi.org/10.1161/CIRCRESAHA.116.309955
https://doi.org/10.1093/cvr/cvz127
https://doi.org/10.1007/s11883-014-0435-z
https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.00214
https://doi.org/10.1074/jbc.M116.749473
https://doi.org/10.1111/cei.13510
https://doi.org/10.1089/jir.2019.0029
https://doi.org/10.1016/j.jacc.2017.09.028
https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2015.11.015


341

Inflamasomas, riesgo cardiovascular y HIV-1Biomédica 2022;42:329-41

39.	 Hocini H, Bonnabau H, Lacabaratz C, Lefebvre C, Tisserand P, Foucat E, et al. HIV 
controllers have low inflammation associated with a strong HIV-specific immune response in 
blood. J Virol. 2019;93:1-14. https://doi.org/10.1128/jvi.01690-18

40.	 Hileman CO, Funderburg NT. Inflammation, immune activation, and antiretroviral therapy in 
HIV. Curr HIV/AIDS Rep. 2017;14:93-100. https://doi.org/10.1007/s11904-017-0356-x

41.	 Hsue PY, Waters DD. HIV infection and coronary heart disease: Mechanisms and 
management. Nat Rev Cardiol. 2019;16:745-59. https://doi.org/10.1038/s41569-019-0219-9

42.	 Feinstein MJ, Hsue PY, Benjamin LA, Bloomfield GS, Currier JS, Freiberg MS, et al. 
Characteristics, prevention, and management of cardiovascular disease in people living with 
HIV: A scientific statement from the American Heart Association. Circulation. 2019;140:e98-
124. https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000695

43.	 Hsue PY, Waters DD. Time to recognize HIV infection as a major cardiovascular risk factor. 
Circulation. 2018;138:1113-5. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.118.036211

44.	 Osuji FN, Onyenekwe CC, Ahaneku JE, Ukibe NR. The effects of highly active antiretroviral 
therapy on the serum levels of pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines in HIV 
infected subjects. J Biomed Sci. 2018;25:1-8. https://doi.org/10.1186/s12929-018-0490-9

45.	 Theron AJ, Anderson R, Rossouw TM, Steel HC. The role of transforming growth factor beta-
1 in the progression of HIV/AIDS and development of Non-AIDS-defining fibrotic disorders. 
Front Immunol. 2017;8:1-15. https://doi.org/10.3389/fimmu.2017.01461

46.	 Orsilles MÁ, Pieri E, Cooke P, Caula C. IL-2 and IL-10 serum levels in HIV-1-infected patients 
with or without active antiretroviral therapy. Apmis. 2006;114:55-60. 
https://doi.org/10.1111/j.1600-0463.2006.apm_108.x

47.	 Girndt M, Köhler H. Interleukin-10 (IL-10): An update on its relevance for cardiovascular risk. 
Nephrol Dial Transplant. 2003;18:1976-9. https://doi.org/10.1093/ndt/gfg311

48.	 Lu S, Zhong J, Huang K, Zhou H. Association of IL-10-1082A/G polymorphism with 
cardiovascular disease risk: Evidence from a case–control study to an updated meta-
analysis. Mol Genet Genomic Med. 2019;7:1-11. https://doi.org/10.1002/mgg3.888

49.	 Yilmaz MI, Solak Y, Saglam M, Cayci T, Acikel C, Unal HU, et al. The relationship between 
IL-10 levels and cardiovascular events in patients with CKD. Clin J Am Soc Nephrol. 
2014;9:1207-16. https://doi.org/10.2215/CJN.08660813

50.	 Kaplan RC, Landay AL, Hodis HN, Gange SJ, Norris PJ, Young M, et al. Potential 
cardiovascular disease risk markers among HIV-infected women initiating antiretroviral 
treatment. J Acquir Immune Defic Syndr. 2012;60:359-68. 
https://doi.org/10.1097/QAI.0b013e31825b03be

51.	 Masenga S, Elijovich F, Koethe J, Hamooya B, Heimburger D, Munsaka S, et al. 
Hypertension and metabolic syndrome in HIV-infected patients. Curr Hypertens Rep. 
2020;22:1-8. https://doi.org/https://doi.org/10.1007/s1190-020-01089-3

52.	 Ji S, Xu Y, Han D, Peng X, Lu X, Brockmeyer NH, et al. Changes in lipid indices in HIV+ 
cases on HAART. Biomed Res Int. 2019;2019:1-8. https://doi.org/10.1155/2019/2870647

53.	 Castro G, León K, Marín-Palma D, Oyuela S, Cataño-Bedoya JU, Duque-Botero J, et al. 
Evaluation of differences in metabolic and immunologic markers and cardiovascular risk in 
HIV-1 patients. Revista Ciencias de la Salud. 2021;19:1-18. 
https://doi.org/https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/revsalud/a

https://doi.org/10.1128/jvi.01690-18
https://doi.org/10.1007/s11904-017-0356-x
https://doi.org/10.1038/s41569-019-0219-9
https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000695
https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.118.036211
https://doi.org/10.1186/s12929-018-0490-9
https://doi.org/10.3389/fimmu.2017.01461
https://doi.org/10.1111/j.1600-0463.2006.apm_108.x
https://doi.org/10.1093/ndt/gfg311
https://doi.org/10.1002/mgg3.888
https://doi.org/10.2215/CJN.08660813
https://doi.org/10.1097/QAI.0b013e31825b03be
https://doi.org/https://doi.org/10.1007/s1190-020-01089-3
https://doi.org/10.1155/2019/2870647
https://doi.org/https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/revsalud/a


342

León K, Marín D, Gallego S, et al. Biomédica 2022;42:329-41

Archivos suplementarios

Gen Secuencia de iniciadores 5’-3’
Temperatura de 
hibridación (º C)

IL-1β

IL18

NLRP3

NLRP1

NLRC4

AIM2

ASC

Caspasa-1

TLR2

TLR4

β-actina

TGF-β

IL-10

Fw: CTTTGCCGATCCGCCGC 
Rv: ATCACGCCCTGGTGCCTGG
Fw: ATGGCTGCTGAACCAGTAGAAG 
Rv: CAGCCATACCTCTAGGCTGGC
Fw: AGCACCAGCCAGAGTCTAAC 
Rv: CCCCAACCACAATCTCCGAAT
Fw: CTATACTTCCCGAGGCATCCTT 
Rv: GGTCTTGGAAGTCAGTGTGAGT
Fw: CTCTCATGGTGGAAGCCAGTCC 
Rv: ACAGAGACTTGACTATGTAATCC
Fw: AAGCGCTGTTTGCCAGTTAT 
Rv: CACACGTGAGGCGCTATTTA
Fw: AACCCAAGCAAGATGCGGAAG
Rv: TTAGGGCCTGGAGGAGCAAG
Fw: CAAGGGTGCTGAACAAGG 
Rv: GGGCATAGCTGGGTTGTC
Fw: GGCCAGCAAATTACCTGTGTG
Rv: CCAGGTAGGTCTTGGTGTTCA
Fw: CTGCAATGGATCAAGGACCA
Rv: TCCCACTCCAGGTAAGTGTT
Fw: CTTTGCCGATCCGCCGC
Rv: ATCACGCCCTGGTGCCTGG
Fw: CAGCAACAATTCCTGGCGATA
Rv: AAGGCGAAAGCCCTCAATTT
Fw: GCTGAGAACCAAGACCCAGAC
Rv: GGAAGAAATCGATGACAGCG

60

62

57

56

56

55

62

60

63

61

60

60

60

Cuadro S1. Secuencia de los iniciadores empleados y las temperaturas de hibridación

Figura S1. Cuantificación de otros marcadores metabólicos e inflamatorios: marcadores metabólicos (glucemia y creatinina) y de 
reacción inflamatoria (hs-PCR, dímero-D, sCD14, sCD163, IL-6 e IL-18). Las comparaciones se hicieron utilizando la prueba de 
Kruskal-Wallis y el test de Dunn post hoc. Todos los valores de p fueron superiores a 0,05.
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Figura S2. Correlación entre los niveles de creatinina y los componentes del inflamasoma 
pacientes sin control de la replicación viral y con terapia: correlación entre NLRP3, NLRC4, ASC 
e IL-1β y creatinina. Las correlaciones se evaluaron con las pruebas de Pearson y Spearman 
según la normalidad de los datos. Los valores de p y r se indican en cada figura; se consideró 
significativo un valor de p<0,05.


