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Publicado en elife

Investigadores espaioles desvelan como las
caracteristicas mecanicas del rotavirus encierran
aspectos claves de la infeccion

¢ Sus hallazgos podrian conducir a mejores tratamientos frente a la infeccion
e Los rotavirus son los responsables de gran parte de las enfermedades
diarréicas de la infancia desde su nacimiento hasta los 5 afios.

11 de septiembre de 2018.- Investigadores de la Universidad Auténoma de Madrid (UAM),
el Instituto de Salud Carlos Il (ISCIIl) y el Centro Nacional de Biotecnologia (CNB) han
logrado medir las propiedades mecanicas de las multiples capas proteicas que protegen al
rotavirus. Los resuttados, publicados hoy en eLife, podrian abrir nuevas vias para el desarrollo
de tratamientos frente a la infeccion por este tipo de virus, responsable de gran parte de las
enfermedades diarreicas en la infancia desde su nacimiento hasta los 5 afios. Este estudio
es el pimero que detalla la interaccion entre la funcion y las propiedades mecanicas de un
virus de "mitiples capas"”.
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Las particulas virales encierran su material genético en un caparazon proteico disefiado para
proteger, transportar y liberar el genoma viral en la célula huésped. Para conseguir esto, la
estructura de las particulas virales debe ser lo suficientemente resistente como para proteger
el genoma viral en entomos extemos a la célula y resistir los ataques del sistema inmune del
huésped, garantizando una infeccion exitosa.

Muchos virus de ARN bicatenario rodean su genoma de una capa protéica caracteristica que
incorpora su propia maquinaria molecular para permitir que el genoma se replique y
propague. Algunos de estos virus afiaden capas de proteina adicionales que participan en
funciones especificas. Por ejemplo, rotavirus ha concentrado toda la maquinaria necesaria
para lainteraccion y la entrada en la célula diana en la capa mas externa de su particula viral.

Tres capas de proteinas

"La particula completa de Rotavirus esta formada por tres capas de proteina independientes.
Esta particula y particulas subvirales que contienen una o dos capas de proteina
desempefian diferentes papeles durante la infeccion”, explica el autor principal Manuel
Jiménez-Zaragoza, Asistente de Investigacion en el Departamento de Fisica de Materia
Condensada de la Universidad Autdnoma de Madrid. "Queriamos ver como contribuyen las
interacciones entre las capas que definen estas diferentes particulas al ciclo de replicacion
del virus".

Mediante una mezcla de nueva metodologia y procedimientos ya conocidos, los autores
aislaron cada una de las diferentes particulas y subparticulas virales de rotavirus, y las
estudiaron mediante microscopia de fuerzas atdmicas (AFM). A grandes rasgos, €l corazon
de un AFM es una micropalanca, al final de la cual hay una punta con un radio de unos 20
nm, que se emplea como un sensor de fuerzas gracias a un laser que mide su fiexion
mientras que deforma las particulas viricas individuales de triple, doble y tnica capa.

Los resultados muestran la presencia de una fuerte interaccion entre la delgada capa extema
y la gruesa capa media de la particula viral, que resulta critica para la proteccion del virion
infectivo. Interacciones mas débiles entre los componentes de la capa media y de estos con
la capa intema permiten a esta gruesa capa realizar su papel como adaptador entre la capas
intema y extema, y la dotan de la flexibilidad necesaria para permitir al virus replicar su
genoma en las células anfitrionas, un proceso conocido como transcripcion.

"Nuestros hallazgos revelan como las propiedades biofisicas de las tres capas proteicas se
ajustan para permitir que el rotavirus infecte de forma eficiente las células del huésped”, dice
el autor principal Pedro de Pablo, profesor asociado de la Universidad Autbnoma de Madrid.
"Creemos que este trabajo aporta valiosa informacidn e importantes dianas para el desarrollo
de nuevas estrategias antivirales"
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El documento ‘Biophysical properties of single rotavirus particles account for the functions of
protein shells in a multlayered virus' se puede consultar de forma gratuita en
https://doi.org/10.7554/eLife.37295. Los contenidos, incluidos €l texto, las figuras y los datos,
se pueden reutiizar de forma gratuita bajo una licencia CC BY 4.0.
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