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Oeiras, 20 de julho 2022

Investigacao portuguesa sobre parainfluenza na capa de revista da
American Chemical Society

Cientistas descobriram como virus da bronquiolite e pneumonia infeta as células do hospedeiro.

Os virus parainfluenza sdo a segunda maior causa de internamento hospitalar de criangas até cinco anos
com doencgas respiratdrias. Todos os anos, milhdes de bebés e criancgas, adultos fragilizados e idosos por
todo o mundo sdo diagnosticados com doencgas como bronquiolite ou pneumonia causadas por estes
virus. O seu tratamento é apenas sintomatico, uma vez que ndo existe ainda nenhuma profilaxia
especifica. Num artigo destacado na capa da revista cientifica ACS Chemical Biology, uma equipa de
investigadores do Instituto de Tecnologia Quimica e Bioldgica Antdnio Xavier da Universidade NOVA de
Lisboa (ITQB NOVA), em Oeiras, e do Instituto de Medicina Molecular Jodo Lobo Antunes (iMM), em
Lisboa, desvendou um mecanismo fundamental para entrada dos parainfluenza nas células. Esta
descoberta podera ajudar a encontrar formas de inibir a sua entrada e prevenir a infecdo.

Os virus parainfluenza fazem parte da familia dos paramixovirus. Estes virus sdo formados por um
invélucro que contém um genoma de RNA que precisa de entrar na célula hospedeira para se poder
replicar. Para que a entrada seja possivel, o invélucro do virus tem de se fundir com a membrana da célula.
O processo de fusdo comeca quando uma proteina do virus — glicoproteina F — reconhece e se liga aos
recetores especificos existentes na membrana da célula. Ao ligar-se, a glicoproteina sofre alteragdes na
sua organizagao espacial, expondo uma regido da proteina denominada de péptido de fusdo. Quando esta
regido é inserida na membrana da célula, promove a fusdo da membrana do virus com a do hospedeiro.

No entanto, ainda ndao compreendemos uma parte fundamental deste processo — quais sdo os
mecanismos através dos quais o péptido de fusdo do virus parainfluenza (PIFP) promove esta fusdo? Foi
precisamente para esta pergunta que os cientistas do ITQB NOVA e do iMM encontraram respostas.

Os investigadores concluiram que este péptido promove a fusdo da membrana ao destabiliza-la. Quando
interage com a membrana este reorganiza-se, adotando a forma de hélice. Quando existem péptidos
suficientes inseridos na membrana, comecam a agrupar-se em estruturas oligoméricas (que sdo
compostas por dois ou mais destes péptidos). “Estas estruturas sdo semelhantes a um tubo formado por
seis ou nove palhinhas em pé, dispostas num circulo, que atravessam a membrana da célula infetada,
formando um poro através do qual pode passar dgua, facilitando a fusdo da membrana”, explica Diana
Lousa, investigadora do ITQB NOVA. “Este é um passo fundamental para a entrada do RNA do virus, que,
uma vez dentro da célula, utiliza os componentes desta para se replicar”, complementa Mariana Valério,
aluna de Doutoramento.

Apesar de ja ter sido sugerido anteriormente que os péptidos de fusdo dos virus parainfluenza formavam
estes arranjos moleculares em forma de poro, “foi a primeira vez que se demonstrou que a aglomeracgao
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dos péptidos e a formacado destas estruturas, fundamentais para a fusdao das membranas, ocorre de forma
espontanea”, explica Ana Salomé Veiga, investigadora do iMM. Esta colaboracdo entre a biologia
computacional e experimental permitird dar um novo passo no desenvolvimento de terapias antivirais
para ajudar a combater a proliferacdo de doencas causadas pelos virus parainfluenza.
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