Biologia Molecular.

A proteina NS1 do virus Influenza A reduz a producédo de poliedros e de budded virus dos
baculovirus selvagens em linhagens celulares de insetos lepidopteros.
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Introducéo

A proteina NS1 do virus Influenza A é uma proteina nédo
estrutural que tem sido relacionada a inibicdo da defesa
antiviral mediada por interferon e pela inibicdo da sintese
de mRNA no hospedeiro por mecanismos de supressédo de
RNAI. O objetivo do presente estudo foi avaliar a acdo da
proteina NS1 em diferentes linhagens celulares de insetos
e em células de mamifero por meio da expressao
heter6loga pelo baculovirus recombinante VACNS1, que
contém o gene NS1 sob o controle do promotor polh.

Resultados e Discussao

InfecgBes com os baculovirus selvagens AcMNPV L-1,
BmNPV-I-1 e AgMNPV-2D e co-infecgbes com VACNS1
nas células de insetos BTI-Tn-5B1-4, UFL-AG-286, BM5 e
IPLB-SF21 foram analisadas para determinar a agédo da
proteina NS1 na producdo de corpos de oclusdo
poliédricos (PIBs) do tipo selvagem e na producao de virus
extracelulares selvagens (BVs). O numero de PIBs
produzido pelos baculovirus selvagens, em co-infecgdes
com VACNS1, reduziu significativamente em todas as
linhagens celulares hospedeiras (Figura 1).
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Figura 1. Producdo de corpos de oclusdo poliedricos
(PIBs) em linhagens de celulares de insetos infectadas
com diferentes baculovirus. Células IPLB-SF21, BMS5,
UFL-AG-286 e BTI-Tn-5B1-4 infectadas com os
baculovirus selvagens AcCMNPV L-1, BmNPV-I-1,
AgMNPV-2D e AcMNPV L-1 ou co-infectadas com

VACNS1. Os resultados representam a média das
repeticbes + o desvio padrdo. *p<0,01 e **p<0,05 pelo
teste-t.

O resultado mais expressivo foi observado na co-infeccdo
de VAcCNS1 com AgMNPV-2D na linhagem celular
hospedeira UFL-AG-286, seguido pela co-infeccdo de
BmNPV-I-1 com vAcNS1 em células BM5. A co-infeccao

do baculovirus AgMNPV-2D com VACNS1 em células UFL-
AG-286, sem| permissiva ao AcCMNPV, produziu 3, 71x10°
PIBs/mL™, reduzindo o nimero de PIBs em 4,8 vezes em
relacéo a mfecc;ao apenas por AQMNPV-2D, que produziu
1,77x10° PIBs/mL™. A co-infeccido de BmNPV-I-1 com
VACNS1 em celulas BM5, nao permissiva ao AcMNPV,
produziu 6, 87x10° PIBs/mL™, apresentando uma redugéo
na producéo de PIBs de 3,2 vezes em comparagao ao tlpo
selvagem BmNPV-I-1, que produziu 2, 20x10° PIBs/mL™

(Figura 1).

A producao de BVs selvagens também foi prejudicada pelo
recombinante VACNSL1 nas co-infec¢gdes com o baculovirus
selvagem BmNPV-I-1 em células BMS5, reduzindo
significativamente o titulo viral em 1,9 vezes em
comparacao a infecgéo apenas por BmNPV-I-1 (Figura 2).
Enquanto BmNPV - 1 isoladamente produziu um titulo viral
de 1,21x10" pfu/mL™, na co- mfecgao com vAcNSl o titulo
viral deste virus redu2|u para 6, 26x10° pfu/mL
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Figura 2. Titulo viral (pfu/mL-1) dos baculovirus selvagens
em células hospedeiras e em co-infecgbes com VACNSL.
Células IPLB-SF21, BTI-Tn-5B1-4, UFL-AG-286 e BM5
foram infectadas com os virus selvagens ACMNPV L-1,
AgMNPV-2D e BmMNPV-I-1 ou co-infectadas com o
recombinante  VACNS1. Os resultados representam a
média das repeticbes + o desvio padrdo. pfu = unidade
formadora de placa. *p<0,05 pelo teste-t.

Conclusdes
A proteina NS1 expressa pelo baculovirus vVACNS1 néo
promoveu a supressdo do silenciamento de RNA nas
linhagens celulares analisadas, mas causou indugcédo da
defesa antiviral destas células, diferentemente do que ja foi
observado em célula de mamifero, plantas e em insetos do
género Drosophila.
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