
Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga

Depto de Microbiologia- ICB/USP

1

Vírus como ferramentas: os 
vetores virais 
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ü Os vetores virais são uma ferramenta promissora para a 

entrega eficaz de material genético em células. 

ü Consideram a capacidade natural de um vírus de transmitir a 

carga genética para as células 
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HIV
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Herpes vírus (HSV)
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Adenoviridae Parvoviridae Retroviridae Retroviridae
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ADENOVIRUS
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ü DNA, 26 a 45 kb, flanqueado por ITR (inverted terminal repeats)

ü DNA encapsulado em um icosaédrico não envelopado

ü Capsídeo (tamanho de 90 nm de diâmetro).

ü Mais usado é o Ad5

ü Permanece epissomal
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Vantagens

ü Empacota cerca de 30 kb

ü Epissomal.

ü Dividing and non dividing cells

Desvantagens

ü Alta resposta imune do hospedeiro 

contra o capsídeo, resultando em 

toxicidade e morte das células 

transduzidas

ü Estratégia para diminuir resposta 

imune: uso com PEG, polietileno glicol 

e imunossupressores
Uso

ü Vacinas

ADENOVIRUS
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ü Parvovírus não patogênico/ helper-Ad dependent virus

ü Composto de uma fita simples de 4,7 kb

ü DNA encapsulado em um icosaédrico não envelopado

ü Capsídeo (tamanho de 20 a 25 nm de diâmetro).

ü Adsorção em ácido siálico, galactose, ou heparan sulfato e proteínas (AAV receptor- AAVR)

ü AAV8 (fígado); AAV1 e AAV5 em SNC (Asokan, Schaffer, & Samulski, 2012
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AAV
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ü O genoma viral é composto por três genes: Rep, Cap e AAP, flanqueado por terminal invertido 

repetições (ITRs) que funcionam como o vírus origem de replicação e o sinal de empacotamento.

• REP: genes que codificam proteínas 
não estruturais, relacionados a 
replicação

• Cap: genes que codificam proteínas 
estruturais

• AAP: genes associados a montagem 
(assembly activating protein)

Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



AAV
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Vantagens

ü Não patogênico ou citotóxico

ü In vivo é pouco imunogênico

ü Epissomal persite por longos períodos 

em células que não se dividem

ü Low integration rate: baixa 

tumorigenicidade (mutagênese)

Desvantagens

ü Empacota < 5 kb

Uso

ü Gene replacement in vivo (gene 

theraphy)

ü Knock in ou knoch down

ü Hemofilia, cegueira, neurobiologia e 

anatomia do SNC (Sizemore, Seeger-Armbruster, 

Hughes, & Parr-Brownlie, 2016)
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RETROVIRUS
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ü ssRNA, 2 cópias de RNA +

ü Composto de uma fita simples de 4,7 kb

ü DNA encapsulado em um icosaédrico envelopado

ü Capsídeo e envolope (tamanho de 80 a 120 nm de diâmetro).

ü Lentivirus (non-dividing cells) HIV, gamma retrovírus (dividing cells) Moloney Murine Leukenia

Virus (MoMLV). Feline Immunodeficiency Virus (FIV), and Equine Infectious Anaemia Virus (EIAV)

Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



12

ü O genoma viral é composto por três 

genes: gag, pol e env e genes 

acessórios (tat, rev, vpr, vpu, nef, 

and vif) flanqueados por terminal 

longo invertido repetições (LTRs)

ü Trasncriptase reversa faz cDNA

RETROVIRUS
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Vantagens

ü Empacota cerca de 9kb

ü Integra no genoma, long-term gene 

expression.

Desvantagens

ü Pode ser silenciado

ü Integra no genoma, mutagênese

Uso

ü Ex vivo delivery (gene theraphy)

ü Doenças do sangue, SNC, metabólicas

ü CARs terapia anti câncer (leucemia)

RETROVIRUS
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Adenoviridae Parvoviridae Retroviridae Retroviridae
Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



16

Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



17

Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



18

Profa. Patricia C. B. Beltrão Braga
Depto de Microbiologia- ICB/USP



19

Como construir um vetor viral?
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Vetores com a expressão  controlada 
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ü Os vetores virais são geneticamente modificados de modo que 

seu capacidade de replicação é prejudicada ou removida
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Tripla 
transfecção
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Células empacotadoras
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Células empacotadoras
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Produção de vírus recombinantes em células empacotadoras e posterior infecção na célula-alvo
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Vírus 
recombinantes e 
Vacinas
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Coleta de vírus recombinantes
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Harvesting de vírus 
recombinantes
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Vetores virais para 
reprogramação de 

células
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Vetores virais para 
marcação  de células
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