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Os virus sao parasitas intracelulares
obrigatorios

A sua forma extracelular tem a propriedade
de manter a viabilidade e de interagir com o
hospedeiro



O estabelecimento de uma infecgao viral produtiva depende de:

Acessibilidade a célula alvo

Susceptibilidade: existéncia de receptores para o virus

Permissividade: presenca de fatores celulares que
permitam a replicacao viral eficiente

Resposta imune: pode determinar o estabelecimento,
eliminacio ou persisténcia da infeccao




CICLO DE REPLICACAO VIRAL
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alvo em que as células sdo suscetiveis a infecgdo.



Espiculas do envelope
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Interacao entre o anti-receptor viral e o receptor celular

Especificidade Tropismo



Tropismo
— Predilecao por celulas de alguns tecidos.

Espectro (gama) de hospedeiros
— Conjunto de espécies animais ou diferentes linhagens
celulares suscetiveis e permissivas.



Penetracao
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Desnudamento do genoma




Sintese dos componentes virais

« Sintese de proteinas

— Transcricao dos RNAs mensageiros

— Sintese nos ribossomos livres ou
associados ao reticulo endoplasmatico

« Acido nucléico genémico, local de
replicagao, regra geral:

— RNA no citoplasma

— DNA no nucleo



Curva de crescimento viral

100 =

Wy

o] I
| L

10
pe— >
y |2
531} E
[T ' g
a o | &
o

| <C

01 2.°3 45 8 7 8 D 1091 12
Horas

Periodode |  Periodo de

eclipse crescimento




A estratégia de expressao e replicacao dos virus depende da
natureza do genoma

Sistema de classificacao de Baltimore
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Replicagcao do genoma
DNA polimerase
(viral ou celular)

Adenoviridae (Adenovirus)
Herpesviridae (Herpesvirus humanos)
Papillomaviridae (Papilomavirus)

Poxviridae (Variola, Vaccinia)
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+dsDNA +mRNA

Sara Confalonieri,
https://commons.wiki

media.org/w/index.p
hp?curid=32198313

Etapas: precoce, intermediaria e
tardia.

A maioria replica no nucleo.

Excecao: Poxviridae, replicam no
citoplasma.



Cytoplasm

HUMAN ADENOVIRUS TYPE 5 GENOME
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Os adenovirus utiizam a RNA polimerase da célula
hospedeira.

Codificam a propria DNA polimerase.

Usados como vetores vacinais, regiao E1 substituida pelo
gene do antigeno. Em culturas de células especiais, que
expressam E1, o vetor vacinal multiplica e pode ser
purificados! Nas células alvo praticamente s6 o antigeno é
expresso!

HUMAN ADENOVIRUS TYPE 5 GENOME
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Conversao do genoma em U
dupla fita feita por DNA

polimerases celulares

Integracao do genoma dupla fita e
excisao de novos genoma simples
fita feita pela recombinase viral

Parvoviridae Replicagcao nuclear dependente de
(Parvovirus B19) polimerases celulares.

Intermediario integra ao genoma celular pela
acao da recombinase viral.

Recombinase viral retira copias simples fita
do genoma a partir do genoma integrado.
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Transcricao e replicacao do genoma
RNA dupla fita feita por uma RNA
polimerase RNA dependente viral

Reoviridae Genoma segmentado.
(Rl Replicacao citoplasmatica.
Cada segmento é transcrito para produzir
um MRNA monocistrénico.



m Group IV

Replicagao e transcricao do genoma (s
RNA simples fita feita por uma RNA  Replicagio
polimerase RNA dependente viral

Astroviridae e Caliciviridae
(Gastroenterites)
Coronaviridae (SARS-CoV-1,
MERS, SARS-CoV-2)
Flaviviridae (Febre amarela,
dengue, zika)

Picornaviridae (Poliovirus,
Hepatite A)

Togaviridae (Chikungunya)
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Transcricao
(molde RNA-)

Esse genoma pode funcionar como mRNA
para producao direta de uma poli proteina.

Replicacao citoplasmatica.

E necessaria a tradugdo de uma RNA
polimerase RNA dependente (RdRp), que
transcreve usando RNA- ou RNA+ como
molde.

Esse tipo de genoma viral pode ser
“infeccioso”, pois se for inoculado
artificialmente no citoplasma de uma célula, e

ligar a ribossomos dara origem a particulas
virais.



genoma RNA simples fita feita
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Replicagao e transcrigao do RNA- RNA+

por uma RNA polimerase RNA Replicagao

dependente viral
Genoma nao segmentado: *

Filoviridae (Marbug, Ebola)
Rhabdoviridae (virus da Raiva) .
Paramyxoviridae (Sarampo)

Genoma segmentado: y

Bunyaviriales (Hantavirus, e outros
causadores de febres hemorragicas)
Orthomyxoviridae (Influenzas)
Arenaviridae (Lassa, Sabia)

RNA (-) deve ser transcrito por uma
RNA polimerase dependente de
RNA, presente na particula viral.

Nucleocapsideo helicoidal liberado
no citoplasma.

Orthomyxoviridae (Influenza) replica
no nucleo.

As demais familias replicam no
citoplasma.
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Conversao do genoma em U
DNA dupla fita feita pela

transcriptase reversa viral

Integracao do genoma dupla fita é
feita pela integrase viral

Genoma RNA+ diploide nao serve como
mRNA.

Existe transcrigcao reversa de RNA para DNA
e uma etapa obrigatoria de integracao no
genoma da célula hospedeira.

Retroviridae (HTLVs, HIVs)

Para tanto a particula viral deve conter uma
DNA polimerase RNA dependente, a
transcriptase reversa.
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Conversao de um intermediario \jﬁ

de RNA fita simples num genoma
de DNA dupla fita feita pela
polimerase viral que tem
atividade de transcriptase reversa

O genoma dupla fita circular
permanece nao integrado,
como um epissomo no nucleo

Genoma de DNA dupla fita com
regides fita simples, reparado e
circular no nucleo.

Hepadnaviridae
(hepatite B humano)

Um RNA “total” € submetido a

transcrigao reversa para gerar os
NOVOS genomas virais.



A transcrigao reversa ocofrre:

- na entrada na célula para os retrovirus VI
(genoma de RNA na particula viral)

- na saida para os hepaDNAvirus VII
(genoma de DNA na particula viral)



Montagem

Apo6s o0 acumulo de proteinas estruturais e genomas virais
em quantidade suficiente, inicia-se a montagem das

particulas virais em capsideos ou nucleocapsideos,
helicoidais ou icosaédricos.

Interacoes especificas.

— Localizagao da Montagem - Maturacao
citosol

reticulo endoplasmatico — Golgi
membrana celular

nucleo



Liberacao por lise

» Maturagao intracelular e liberagao dos virus sem envelope
- Virus nao envelopado ja sai pronto do citoplasma (RNA) ou nucleo (DNA)

sendo liberados, quando ocorre a destruicdo das celulas infectadas.
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1 Citoplasma

Fonte: Flores, 2007.



Liberacao por brotamento

Budding of
enveloped virus

Cytoplasmic
,ﬁ@ glycoproteins membrane
Bg“ : of host

—— Viral capsid

Também nas membranas nuclear (herpes) ou do Golgi (pox).



Guia de estudos

Que condi¢des um virus necessita para se multiplicar nas células do hospedeiro?
Como pode ocorrer o acesso de um virus a células suscetiveis no hospedeiro humano?
Como os virus animais penetram nas células?

Apds a penetracao nas células, que sequencia de eventos ocorre?

Quais as caracteristicas de uma curva de crescimento viral numa cultura celular?

Quais os elementos e processos que Baltimore levou em consideracdo ao classificar os virus
em diferentes grupos de replicacdo?

Descreva sucintamente os mecanismos de replicacdo de cada grupo da classificacdo de
Baltimore.

Como podem ocorrer as fases finais da replicacdo viral nas células (montagem e liberacao)?



