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SITIOS DE ENTRADA

Los virus penetran a
nuestro organismo
fundamentalmente a
través de los epitelios,
las vias respiratorias, el
tracto gastrointestinal y
la conjuntiva son los
medios de entrada mas
comunes.

Algunos virus requieren
de VECTORES, tales
como Artropodos.
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Una vez dentro del organismo el virus infecta células especificas y se difunde
hacia tejidos especificos de infeccion, donde se va a replicar.
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Acido nucleico (ARN o ADN) - Genomas de 3000 a 250000 nucleétidos.

Capside - Cubierta proteica compuesta por subunidades, capsémeros.

Estructura basica de los virus:

Envoltura - Capa externa membranosa, presente en muchos virus de animales.
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ETAPAS DE LA REPLICACION VIRAL

> ADSORCION

> PENETRACION

> DESNUDAMIENTO Y ECLIPSE

»>SINTESIS DE ACIDOS NUCLEICOS VIRALES
Y PROTEINAS

>MADURACION (ENSAMBLAJE)

»EGRESO



CLAVES DE LA REPLICACION
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ADSORCION
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ADSORCION
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RECEPTORES CELULARES SON RECONOCIDOS POR
RECEPTORES VIRALES



PENETRACION - FUSION

replica en el citoplasma



Virus envueltos
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PENETRACION POR ENDOSOMA




¢En que

compartimiento celular se
replican los virus?
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La mayoria de los virus genoma
ADN (excepto Poxvirus)

Orthomyxovirus
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Infeccion viral

Es el proceso en el que un virus invade una célula y genera nuevas particulas virales. Es altamente organizado y
requiere una serie de pasos o etapas.

En este proceso el virus infecta una célula susceptible (receptores) y permisiva (existen condiciones para la
multiplicacién viral)

Etapas o pasos de la infeccidn viral :

1.ADSORCION

2.PENETRACION

3.DESNUDAMIENTO (DESCAPCIDACION) Y PERIODO DE ECLIPSE o N
4.REPLICACION (SINTESIS DE ACIDOS NUCLEICOS | et
Y PROTEINAS VIRALES) ,@;\) )

5 . E N SAM B LAJ E | - Citoplasma

6.EGRESO o LIBERACION DE LA NUEVA PROGENIE.



Estrategias de replicacion
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Esqguema general de la replicacion de
los virus ADN
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1. Adsorcion

Es el reconocimiento y la unidn de la particula viral a la célula huésped.

La célula huésped posee receptores celulares que la particula viral reconoce. Esa union
ligando receptor va estar mediada por distintos tipos de uniones quimicas (Puente de
hidrogeno, fuerzas de van de Waals, fuerzas electrostaticas).

Determina el tropismo viral y es especifico de cada virus.

Receptor binding
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1.Adsorcion

Las proteinas virales establecen el reconocimiento con el receptor celular

Virus desnudos
@ Virus envueltos
Proteinas de la capside @

Glicoproteinas de la
Ejemplos

envoltura
Adenoviridae Ejemplos
Parvovirinae
Circoviridae Hepadnaviridae
Polyomaviridae Herpesyi{‘idae
Papillomaviridae Asfarviridae
Poxviridae




1.Adsorcion

Ejemplos de receptores celulares que utilizan los virus ADN

Virus DNA

Herpesvindas

Adenoviridae

Poxviridas

Polyomaviridas

Papillomaviridae

Parvovindae

Asfarvindae

Herpes simplex

Pseudoraiva

Adenovirus 2

Vaccinia

SV40

Papilomavirus
bovino

Parvovirus
canino

Peste suina
africana

Suifato de heparina/receptor homologo
ao fator de necrose tumoral (TNF) e
fator de crescimentonNeuronal (NGF)

Suifato de heparan (HS),
proteaglicanos (HSPG) e coreceplores

Recaptor para adenovirus e
virus Coxsackie B (CAR)

Fator de crescimento spidermal (EGF)

Mcléculas do complexo maior de
histocompatibilidade (MHC)
classe |

Integrina «-6 e moléculas
semelnantes ac heparan

Receptor da transferrina

nd*
Flores,2007




2.Penetracion

Es el ingreso de la particula viral al citoplasma celular

Dependiendo de la estructura del virus (desnudo o envuelto) existen varios procesos para la
entrada del mismo

Viropexis Fusion de Penetracion
(Endocitosis) membranas directa

Virus envuelto
Virus no envuelto

@

"- . ) e Penetracmn
- = directa
Fusién con

Endo-::|t05|s
membrana
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2.Penetracion

Viropexis (Endocitosis)

Es un proceso por el cual se produce una invaginacion de la membrana plasmatica, de modo que el virus queda
englobado en una vesicula dentro del citoplasma.

Es el mecanismo mas utilizado

Viral particle Coated pit

(@ Virus no envuelto
1

]
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Virus envuelto

Endocitosis

Citosol

from Schaechter et al, Mechanisms of Microbial Disease, 3rd ed, 1998 9



La via endocitica parece ser el camino mas adecuado para la internalizacion de los virus y esta mediada por

Viropexis (Endocitosis)

moléculas como clatrina, caveolina o lipidos.

Asegura la internalizacion y el transporte de las particulas virales a los lugares de expresion génica y replicacion.

Ejemplos de virus ADN que ingresan por endocitosis:

Virus envueltos

Asfarviridae
Poxviridae*

2.Penetracion

A, Virus no envuelto
[ i
Virus envuelto

Endocitosis

Citosol

Virus desnudos

Adenoviridae
Parvovirinae
Circoviridae
Polyomaviridae
Papillomaviridae

*Macropinocitosis (debido a su tamaifo no puede ser internalizado por endocitosis y utiliza esta via)



2.Penetracion

Fusion
Es un proceso por el cual se produce la fusidon de la envoltura viral con la membrana plasmatica celular.

Este mecanismo es solamente utilizado por los virus envueltos

Virus envuelto

o @ -
Membrane .
e o

~ Fusién con
membrana

Ejemplos de virus ADN que ingresan por fusion de membranas: Herpesviridae



3.Penetracion
(Descapcidacion)

* Esla separacion fisica del genoma viral de la
capside

* La capside es la cubierta proteica que protege al
genoma, esta es degradada total o parcialmente
por proteasas celulares o por le bajo pH del
lisosoma
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4.Replicacion
Es la etapa donde ocurre la sintesis de acidos nucleicos y proteinas virales

La replicacion del material genético de los virus de genoma ADN ocurre en el nucleo celular,
con excepcion de Poxvirus

La sintesis de proteinas virales es realizada siempre en el citoplasma celular (Ribosomas)

Replicacion del genoma de la B aAs 8 \\ A\
mayoria de los virus ADN ¥ W
(excepto Poxvirus) // A
/), 43 v . . . .
' Citoplasma o , Sintesis proteica viral
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4.Replicacion
Es un paso fundamental ya que necesita crear nuevas copias del genoma viral y los ARN
mensajeros virales para crear las proteinas

Empieza la expresidn génica que implica la transcripcion de los genes virales, su traduccion de
los ARNm virales y sintesis de proteinas

Dependiendo de cada especie viral van a tener diferentes estrategias de replicacion

Cellular |
e dsDNA &< DONA
Herpe: & polymerase
Papilloma Cellular Cellutar
Polyoma ANA pol Il ANA pol il

~N_ ¥
mRNA (+)

Virion
transcriptase

Pox




4.Replicacion

Los virus de ADN generan ARN mensajeros virales mediante una polimerasa (propia o celular)

Las polimerasas poseen dos dominios: un domino que genera el acido nucleico y otro que se
une al acido nucleico que sirve como molde

ADN dependiente de ADN (ADN polimerasas)
ARN dependiente de ADN (ARN polimerasas)
ADN dependiente de ARN (Retrotranscriptasas)

ARN dependiente de ARN (ARN replicasas)

e E—




dsDNA

Asfarviridae

dsDNA (RT)

Hepadnaviridae Herpesviridae Papillomaviridae Adenoviridae

4.Replicacion

Grupo | Grupo I Grupo I Grupo IV Grupo V Grupo VI Grupo VII
DOOBOOOBOBL NN | BBOGOEGBGL N AN NSNS NS DOOCDU\
ADN ADN ARN ARN(+) ARN(-) ARN(+) ADN
1 I transc!ripcidn !
* I Invérsa
POOOBOBOLC VaVaVve Ve /\/W ﬁAfJ
ARN( ) ] transcnpclén
ADN : Inversa
I
1
Y Y Y
NN\INS
ARNm
ssDNA A
o B ®
Circoviridae
proteinas
@
Anellovirus
(2]
Parvoviridae
Parvovirinae



4. Estrategias de replicacion grupo la
(Herpesviridae/Adenoviridae)

Utilizan la ARNpolimerasa tipo Il celular para generar los ARNm virales (nucleo celular)

La transcripcion la realizan en dos grandes fases: fase temprana; fase tardia.

1 2
(virus ﬁDNbc)%_—}-

La fase temprana se caracteriza por la
sintesis de proteinas con funciones
enzimaticas o reguladoras
(ADNpolimerasas virales) que
participaran en la replicacion del acido
nucleico viral

La fase tardia donde se
sintetizan las proteinas
estructuralesy la no
estructurales que
ayudanala
morfogénesis de la
particula viral

Progenie daD ¢

virus




4. Estrategias de replicacion: grupo la
(Herpesviridae/Adenoviridae)

Genoma ADN Replicacion del genoma
doble hebra H

ARN polimerasa %nscripcién
Celular

ARN mensajero
viral

l Traduccién

Proteinas virales

tempranas
ADN polimerasa viral

Morfogénesis
Genoma ADN

Viral replicado

l*ranscripcién
ARN mensajero

Egreso
. Particula viral
viral

l Traduccién

Proteinas virales
tardias

Morfogénesis



4. Estrategias de replicacion grupo
Ib (Asfarviridae/Poxvirus)

Replicacién del

genoma I

Transcripcién

Genoma ADN Morfogénesis

doble hebra

Genoma ADN Genoma ADN
Viral replicado Viral replicado

Transcripcién lTranscripcién
Egreso

ARN mensajero A R e Particula viral
viral viral

Traduccion lTraduccién
Proteinas virales Proteinas virales

intermediarias tardias

ARN mensajero
viral

Traduccion

Proteinas virales
tempranas

Morfogénesis
La ARNpolimerasay la ADNpolimerasa son propias de los virus (No utilizan las celulares)



4. Estrategias de replicacion grupo |
(Parvoviridae/Circoviridae)

Utilizan las polimerasas celulares (ARNpolimerasa tipo Il y ADNpolimerasa)

La transcripcion y la replicacion esta regulada por proteinas del virus.

ﬂ Virus ADNmc |
ADNbc y \7‘- — | Proteinas
replicacian 5 - reguadoras
a4 NET
o] [EE
)

=L

Proteinas

Progenie del < -
virus estructurales




4. Estrategias de replicacion grupo |
(Parvoviridae/Circoviridae)

Morfogénesis
Replicacion del genoma

Simple hebra Doble hebra Simple hebra (-)

Transcripcion l

ARN mensajero -Genoma ADN Particula viral -
o Simple hebra (+)
Traduccién l
Proteinas

estructurales y
No estructurales Morfogénesis



4. Estrategias de replicacion grupo VI
(Hepadnaviridae)

e Utilizan la ARNpolimerasa tipo Il celular para transcripciéon ARN
mensajeros virales y para la replicacion del genoma viral (Nucleo y
citoplasma)Para culminar la replicacion viral utilizan la enzima
retrotranscriptasa (RT) viral.

Grupo VI Virus ADM baRT

[ Virus ADNbeRT :' . _ ‘ .
< Replicacion Replicacion
BTN EETRN _- Transcnpcron TSI

ARNmes | ~& ADN & ARN——Proteina

Transcripcion

inversa
D <— -




4. Estrategias de replicacion grupo VII
(Hepadnaviridae)

. Transcripcion

parcial ARN mensajero Traduccién Proteinas
viral - estructurales y

No estructurales

Morfogénesis

Genoma ADN
Doble hebra
parcial

ARN polimerasa Il , .
P Particula viral
Celular

Aorfogénesis

Genoma ARN - Genoma ADN

Transcripcion Retrotranscriptasa
total Viral (RT)




5.Ensamblaje

Es la union de las proteinas virales y el genoma viral para formar las nuevas particulas virales.

Nlfd
P &, ‘
Ensambﬁf@m@quaﬁada 4,)2/3 EBI C&
alrededor del genoma

Una vez formadas las particulas virales ocurre la etapa de salida de las mismas al exterior
celular.



5.Ensamblaje

Virus desnudos

Adenoviridae
Parvovirinae
Circoviridae
Polyomaviridae
Papillomaviridae

Virus envueltos

Asfarviridae
Poxviridae
Hepadnaviridae

Virus envueltos

Herpesviridae




6. Egreso o liberacion

Es la salida de las particulares virales al exterior parainvadir nuevas células.

A

Exocitosis | Brotamiento

Adenoviridae
Parvoviridae Herpesviridae
Circoviridae



Parvovirus
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Sintesis

Los virus ADN se multiplican en células viables y podemos clasificar la multiplicacion viral en
seis grandes etapas

Hay una gran diversidad de virus ADN con diferentes estrategias de multiplicacion

La replicacion del genoma viral es un paso crucial en la multiplicacidon viral y depende de
proteinas celulares (ADNpolimerasa ) o proteinas virales especificas para cada virus
(ADNpolimerasas virales/Retrotranscriptasa)

Vimos las diferentes estrategias de multiplicacion de los diferentes virus ADN de interés
veterinario

En conclusion la gran diversidad de virus ADN sumado a las diferentes estrategias de
replicacion genera en estos agentes infecciosos un proceso de multiplicacidon unico que incide
en los temas de estudio de las ciencias veterinarias.
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