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Vírus da Imunodeficiência 

humana



Origem do HIV



Relembrar é viver…

▪ 1981- AIDS ou síndrome da imunodeficiência adquirida é descrita

em adultos jovens, do sexo masculino e homossexuais, com

sarcoma de Kaposi.

▪ 1983- Françoise Barré-Sinoussi, do grupo de Luc Montagnier,

(Instituto Pasteur, França), identificou um vírus associado à

linfoadenopatia (LAV).

▪ 1984- Robert Gallo, nos EUA, descreveu o HTLV-III.

▪ 1986- Fica evidente que o LAV e o HTLV-III são, na realidade, o

mesmo vírus.



A Origem do HIV
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Cold Spring Harb Perspect Med 2011;1:a006841

A Origem do HIV



A Origem do HIV



▪ O grupo M se divide em 9 subtipos

▪ Indivíduos de alto risco podem ser reinfectados e gerar recombinantes

▪ Subtipos vs AIDS, não existe diferença clara (infectados com subtipo D 

morrem mais rápido)

▪ Subtipo C é liberado em maior quantidade no trato reprodutor feminino. 

A Origem do HIV e sua diversidade



O vírus



Família : Retroviridae

Gênero: Lentivírus

Vírus pequenos de RNA envelopados 

RNA linear simples-fita (~9,3 kb)

Célula alvo: Linfócitos T CD4+

Etiologicamente associado com:

▪ AIDS

▪ Linfoma associado à AIDS

▪ Doença de Hodgkin

▪ Mieloma múltiplo 

Vírus da imunodeficiência Humana (HIV)



pol envgag

Proteína associada à membrana (MA)

Proteína do capsídeo (CA)

Proteína associada ao RNA (NC)

Transcriptase reversa

RNase H

Integrase

Proteína do envelope

Determina o tropismo

do vírus

5’ LTR 3’ LTR

ψ

Sinal de 

empacotamento

AAAA

Região que codifica outras 

proteínas importantes para 

o ciclo viral

O HIV é um retrovírus complexo



O HIV é um retrovírus complexo



Genoma e transcritos do HIV



Proteínas do HIV
Infectividade e 

replicação



Proteínas do HIV



Estrutura do HIV



O ciclo viral



▪ Linfócito T Auxiliar CD4+

▪ Macrófagos

▪ Células Dendríticas

Células alvo do HIV

Células que apresentam o Receptor CD4 e os 

Co-receptores CXCR4 ou CCR5, entre elas:



Receptores do HIV

Cepas “X4”Cepas “R5”



Receptores do HIV



Ciclo do HIV



Ciclo do HIV

doi:10.1038/nrmicro3490 



Infecção



▪ DC-SIGN (dendritic cell-specific,

Icam-3 grabbing nonintegrin) como

carregador de HIV

HIV: Infecção primária



Receptores:HIV



HIV: Infecção primária

Efeito na mucosa intestinal



HIV: Infecção crônica

Efeito na mucosa intestinal



Adv Dent Res 19:10-16, April, 2006

Receptores:HIV 



HIV: isolamento de partículas infecciosas 

Partículas infecciosas por mL ou % de células que liberam vírus.



HIV: isolamento de partículas infecciosas 



Epidemiologia



HIV no mundo



HIV no mundo

WHO 2017



HIV no mundo



HIV no mundo



▪ Subtipo C (50%), B e A (10-12%), G (6%), CRF02_AG (5%), CRF01_AE 

(5%), D (2,5%) do total de infecções por HIV-1.

▪ Subtipos F, H, J, K transmissão limitada (<1%)

HIV no mundo



▪ Sexual

▪ Sanguínea (transfusão e compartilhamento

de drogas injetáveis);

▪ Vertical (mãe para filho);

▪ Ocupacional (materiais perfurocortantes).

Epidemiologia do HIV

Vias de transmissão

▪ As vias de transmissão podem variar segundo a região.



Epidemiologia do HIV

Vias de transmissão



Principal forma de transmissão do HIV no Brasil e no Mundo;

Fatores que aumentam o risco de transmissão relação

heterossexual são:

▪ Alta viremia;

▪ anal receptiva;

▪ Relação sexual durante a menstruação;

▪ Presença de outra DST

Transmissão sexual

Epidemiologia do HIV



Patogênese



“Set point”

Curso da infecção por HIV



Curso da infecção por HIV



Curso da infecção por HIV



Escape da resposta imune



Escape da resposta imune



Sintomas neurológicos

DOI:https://doi.org/10.1016/j.tins.2020.06.007



Sintomas neurológicos

DOI:https://doi.org/10.1016/j.tins.2020.06.007



Sintomas neurológicos

DOI:https://doi.org/10.1016/j.tins.2020.06.007



Aids

Curso da infecção por HIV



▪ Número de linfócitos T CD4+ < 200 céls/mm3;

▪ Aumento da carga viral (alta viremia);

▪ Destruição do tecido linfóide;

▪ População viral homogênea;

AIDS

Curso da infecção por HIV



AIDS

Curso da infecção por HIV

Início                     Progressão



Desenvolvimento de:

▪ infecções oportunistas

▪ tumores (possível envolvimento de mecanismos diretos)

▪ alterações neurológicas: Neurotropismo bastante

acentuado (cepa viral) que, frequentemente, leva ao

aparecimento de síndromes neurológicas específicas

AIDS

Curso da infecção por HIV



Processos virais como alvos terapêuticos

Curso da infecção por HIV



Processos virais como alvos terapêuticos

Curso da infecção por HIV



Hepatites Virais



Hepatites 

virais
NANB
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...

É uma virose...



Estimativas da WHO (2015)

▪ 257 milhões de pessoas (3.5% da população mundial) estão 

infectados de maneira crônica pelo HBV. 

▪ 5% das pessoas infectadas por HBV estão infectadas por HDV.

▪ 71 milhões de pessoas (1.0% da população mundial) estão 

infectados de maneira crônica pelo HCV. 

▪ 20 milhões de pessoas/ano se infectam com o HEV (44.000 

mortes em 2015 [3.3% das mortes por Hepatites virais]).

▪ Mais de 7.000 mortes por HAV em 2016 (taxa de hepatite 

fulminante varia de 0.14 – 0.35, portanto, 2 – 5 milhões de 

casos por ano). 

Hepatites Virais: impacto nas 

populações humanas



Hepatites Virais: impacto nas 

populações humanas



HAV: hepatitis A virus; HBV: hepatitis B virus; HCV: hepatitis C virus; HEV: hepatitis E virusSource: WHO global health estimates for 2015 published in 

2016 (Global Health Estimates 2015: deaths by cause, age, sex, by country and by region, 2000–2015. Geneva: World Health Organization; 2016.) 

Hepatites Virais: impacto nas 

populações humanas



Hepatites Virais

http://dx.doi.org/10.1016/j.jhep.2018.11.010



Hepatites Virais

http://dx.doi.org/10.1016/j.jhep.2018.11.010



Hepatites Virais

http://dx.doi.org/10.1016/j.jhep.2018.11.010



Vírus de hepatite 

de transmissão 

parenteral 

(sexual?)



Hepatite B e C



Hepatite B e C



Hepatite B e C



Hepatite B (HBV)



Familia : Hepadnaviridae

Gênero: Orthohepadnavírus

• Pararetrovírus

Vírus pequenos de DNA envelopados (~45 nm)

DNA circular dupla-fita parcial (~3,5 kpb)

Célula alvo: hepatócitos

Etiologicamente associado com:

• Hepatite

• Cirrose 

• Carcinoma hepatocelular

Hepatite B



Hepatite B Dez genótipos



Hepatite B

Distribuição 

Geográfica
www.cdc.gov



Hepatite B Organização genômica 



Hepatite B Antígenos virais



Hepatite B Antígenos virais



Hepatite B Antígenos virais



Hepatite B Antígenos virais

doi:10.1038/nrgastro.2016.126



Hepatite B Antígenos virais



Hepatite B Antígenos virais



Hepatite B Antígenos virais



www.cdc.gov



1984 – Taiwan – prevalência de positividade para

HBsAg passou 9.8% a 1.3% em 1994 em

crianças <15 anos de idade.

1987 – Long'an – Incidência de CHC caiu 94.8% no

grupo de 0-19 anos de idade. A incidência

média na população geral passou de 48/100000

(1969 – 1988) a 28/100000 (1996 – 2002).

Hou et al., Int J Med Sci 2005; 2:50-57 

Hepatite B



Hepatite B

www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/rr/rr6701a1.htm



Hepatite B



Hepatite C (HCV)



Familia : Flaviviridae

Gênero: Hepacivírus

Vírus pequenos de RNA envelopados (~45 nm)

RNA linear simples-fita (~9,4 kpb)

Célular alvo: hepatócitos

Etiologicamente associado com:

▪ Hepatite

▪ Cirrose 

▪ Carcinoma hepatocelular

Hepatite C



~71 milhões de portadores no Mundo todo

Hepatite C



Vírus da Hepatite C



Ciclo Viral

Vírus da Hepatite C



Antígenos viraisVírus da Hepatite C



Vírus da Hepatite C



Transformação celular por 

HBV e HCV

Inflamação 

crônica, 

fibrose

Alterações 

genéticas

Transformação 

e expansão 

clonal

Angiogênese e 

metástase

Resposta 

imune

Desregulação 

do ciclo celular 

Alterações genéticas: 

deleções, amplificações, 

ativação em cis- (HBV)

HCV

Core, E2, NS3, NS5A

HBV

HBx, HBsAg, PreS2, integração



HCC: Co-fatores



Hepatite Delta (HDV)



▪ Similar a viróides de plantas 

▪ codifica proteínas (S-HDAg/replicação e L-HDAg/montagem)

▪ RNA com 1,7Kb, circular, negativo, dobrado sobre si mesmo

▪ Infecção concomitante com HBV, mas com multiplicação 

independente

▪ Citopático, 3 genótipos

▪ Antígeno + RNA envelopado por capsídeo codificada por 

HBsAg

Hepatite D



Hepatite D



Hepatite D



Hepatite D Organização genômica 



Hepatite D Organização genômica 

doi:10.1038/nrgastro.2016.126



Hepatite D

doi: 10.5501/wjv.v4.i2.36



Hepatite D Oito genótipos 



▪ Co-infecção
▪ Doença aguda severa - hepatite fulminante

▪ Baixo risco de infecção crônica

▪ Super-infecção
▪ Geralmente desenvolve infecção crônica por HDV 

▪ Alto risco de doença crônica grave

Características clínicas

Hepatite D



Fields Virology, 5th ed

Hepatite D



Prevalência de anti-HD em indivíduos positivos para HBsAg

Fields Virology, 5th ed

Hepatite D



Diagnóstico Laboratorial

▪ Marcador Sorológico:
• VHB (Ag e Ac)

• Anti-VHD IgM

• Anti-VHD IgG

▪ Marcador Molecular: RNA
• RT-PCR / “nested” PCR

Hepatite D





Vírus das hepatites... 

De onde eles vêm?



http://dx.doi.org/10.1016/j.jhep.2018.11.010



http://dx.doi.org/10.1016/j.jhep.2018.11.010



Herpesvírus



O termo Herpes vem do grego e significa latente, crônico. 

HERPESVÍRUS

▪ São uma das principais causas de doenças humanas associadas

a vírus.

▪ Quando a infecção acontece é para a vida toda do indivíduo.



▪ Vírus envelopados, com capsídeo icosahédrico.

▪ Partícula de diâmetro entre 180-200nm.

▪ Genomas de DNA dupla fita, linear, grandes (até 235kbp)

▪ São vírus complexos (vírions com ~35 proteínas diferentes)

▪ Codificam uma variedade de enzimas envolvidas no metabolismo

e síntese de DNA e no processamento de proteínas.

▪ Os tipos diferem na sequência do seu genoma e suas proteínas,

mas são semelhantes em termos de estrutura do vírion e

organização genômica.

▪ Replicação: Nuclear.

▪ Montagem: Nuclear.

HERPESVÍRUS



Mamíferos, 

aves e répteis

Bivalves

Peixes e 

anfíbios

HERPESVÍRUS



herpes.gif (48070 bytes)

Herpesvírus

HERPESVÍRUS

http://www.med.sc.edu:85/lecture/herpes.gif


HERPESVÍRUS



HERPESVÍRUS

Viruses 2009, 1(3), 420-440; doi:10.3390/v1030420

▪ Organização do genoma

▪ Genoma formado por fragmento curtos e longos, orientados em 

“qualquer” direção, gerando 4 isômeros

▪ Sete blocos de genes conservados.

Pergunta de prova!!!!



▪ Expressão dos genes precoces imediatos, precoces e tardios

HERPESVÍRUS

▪ Ciclo viral



▪ Expressão dos genes precoces imediatos, precoces e tardios

HERPESVÍRUS

▪ Ciclo viral



HERPESVÍRUS

■ Três subfamílias (Patogénicos em humanos):

■ Alphaherpesviruses (HSV-1/HHV1; HHV2/HSV-2; VZV/HHV-3) 

■ Betaherpesviruses (HCMV/HHV-5; HHV-6; HHV-7)

■ Gammaherpesviruses (EBV/HHV-4; HHV-8/KSHV)

■ Estabelecem infecções latentes e persistentes após a infecção primária.

■ A reativação acontece principalmente em períodos de imunossupressão.

■ A infecção primária e a reativação são mais graves em indivíduos 

imunossuprimidos.



INFECÇÃO LATENTE

Latência - Estado transcricional e traducional único do vírus. O ciclo produtivo

não funciona mas pode ser ativado a qualquer momento.

HERPESVÍRUS



Herpes simples

(Herpesvírus 1)





HSV-1

https://doi.org/10.1016/j.virol.2018.07.011



Vírus Epstein-Barr

(Herpesvírus 4)



Image:Epstein Barr Virus virions EM 10.1371 journal.pbio.0030430.g001-L.JPG

Vírus Epstein-Barr (EBV)

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/07/Epstein_Barr_Virus_virions_EM_10.1371_journal.pbio.0030430.g001-L.JPG


▪ Mais de 90% da população mundial

esta infectada por este vírus.

▪ É transmitido pela saliva infectando

as células epiteliais de orofaringe e

linfócitos B.

Receptor: CD21 (linfócitos B e células epiteliais da naso- e 

orofaringe)

Vírus Epstein-Barr (EBV)

▪ Etiologicamente associado com:

▪ Mononucleose

▪ Linfoma de Burkitt, 

▪ Doença de Hodgkin

▪ Carcinoma naso-faríngeo



Os linfócitos B são semipermissivos para a

replicação viral. A infecção pode ser latente ou as

células podem ser estimuladas e, eventualmente,

transformadas pelo vírus.

As células epiteliais permitem o ciclo lítico completo. 

Vírus Epstein-Barr (EBV)



HERPESVÍRUS



Vírus Epstein-Barr (EBV)



Vírus Epstein-Barr (EBV)



Vírus Epstein-Barr (EBV)

https://doi.org/10.3389/fonc.2019.00081



Vírus Epstein-Barr (EBV)

https://doi.org/10.3389/fonc.2019.00081

(EBV)-encoded small RNAs (EBERs)



Vírus Epstein-Barr (EBV)



▪ Mononucleose

Vírus Epstein-Barr (EBV)

▪ Faringite e adenopatias...



DIAGNÓSTICO



“Síndrome da mononucleose” 

▪ Citomegalovírus (segunda causa viral mais importante)

▪ VZV

▪ HHV6

▪ Hepatite A ou B

▪ Rubéola

▪ HIV

Diagnóstico Laboratorial:

▪ Sorologia (anticorpos contra proteínas de superfície, anticorpos 

Heterófilos)

▪ PCR

▪ Biopsia 



Linfoma de Burkitt

Vírus Epstein-Barr (EBV)



Leucoplasia pilosa

Vírus Epstein-Barr (EBV)



Leucoplasia pilosa

Vírus Epstein-Barr (EBV)



HERPESVÍRUS



Carcinoma da nasofaringe (NPC):

▪ Tumor maligno do epitélio escamoso da nasofaringe.

▪ A forma mais indiferenciada está sempre associada 

à infecção por EBV.

▪ Cópias de EBV podem ser detectadas nas células 

malignas de todos os NPC indiferenciados.

▪ As células malignas expressam EBNA-1 (algumas LMP).

▪ Linhagens celulares derivadas de NPC produzem 

partículas virais infecciosas

Carcinoma nasofaringeo

Vírus Epstein-Barr (EBV)



EBV: Carcinoma nasofaringeo



Vírus Epstein-Barr (EBV)

https://doi.org/10.1038/s41579-019-0249-7



Vírus Epstein-Barr (EBV)



Herpesvírus 8

(KSHV)



HERPESVÍRUS: KSHV



Obrigado!!!
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