TECNOLOGIA CRISPR-CAS9 NA EDICAO DO GENOMA DE MOSQUITOS TRANSMISSORES DE DOENCAS

Seminario Online de Biologia Molecular e Bioquimica, 12 edi¢do, de 28/06/2021 a 01/07/2021
ISBN dos Anais: 978-65-89908-26-5

MARTINS; CLAUDIO FERNANDO GRACIANO !

RESUMO

Introdugcdao: Os mosquitos representam uma grande ameacga, pois sao
responsaveis pela transmissdo de varias doengas comprometendo a saude
humana. O mosquito Aedes aegypti é o principal vetor dos virus da febre amarela,
dengue, chikungunya e zika e 0 género Anopheles vetor do protozoario Plasmodium
causador da malaria. Sabe-se que a transmissao ocorre através da picada de
fémeas infectadas do mosquito. Embora muitas medidas de controle sejam
tomadas, a transmissdo de doencgas por vetores continua sendo um sério desafio a
saude publica no mundo. A tecnologia CRISPR-Cas9, a mais recente descoberta, foi
projetada como ferramenta de manipulacdo genética que permite direcionar, editar,
modificar e regular genes de uma ampla gama de células e organismos. A
tecnologia tem origem no mecanismo de defesa de bactérias contra virus invasores
(fagos), pois através de repeticbes palindrébmicas curtas agrupadas com
espagamento regular (CRISPR) a bactéria reconhece sequéncias genéticas
especificas do fago e direciona essas sequéncias para a endonuclease Cas9 que ira
promover o corte, eliminando o virus invasor. CRISPR-Cas9 é uma tecnologia de
baixo custo, possui alta especificidade, flexibilidade e vem sendo amplamente
explorada para pesquisa em diversas areas. Objetivos: Analisar as perspectivas da
erradicacdo de doencas transmitidas pelo Aedes aegypti e Anopheles através da
edicdo genética pela técnica Crispr-cas9 dos mosquitos vetores. Material e
métodos: Na busca de artigos para a revisdo de literatura foram utilizadas as bases
de dados Google Académico e PubMed. Os artigos foram analisados e selecionados
de acordo com a relevancia do tema abordado. Resultados: Pesquisas em
laboratérios com CRISP-Cas9 vém sendo realizadas com o objetivo de modificar
geneticamente mosquitos interferindo em sua habilidade de transmitir doengas. Ao
identificar o gene responsavel pela determinacdo do sexo do Aedes aegypti
chamado de Nix, pesquisadores conseguiram converter mosquitos fémeas em
machos, reduzindo o nimero de fémeas que picam e pdem ovos, fornecendo a base
para o desenvolvimento de estratégias de controle do mosquito. Para bloquear a
transmissao da malaria, através do impulso genético que leva a infertilidade dos
mosquitos fémeas, pesquisadores conseguiram, em poucas geragdes, eliminar
completamente uma populagcdo de mosquitos, levando a espécie a extingdo em
cativeiro. Em outra pesquisa, foi demonstrado que a inativagao do gene FREP1 que
facilita a invasao do Plasmodium no mosquito, reduziu significativamente a infecgéo
por malaria em humanos e roedores, porém a inativagdo do gene reduziu nos
mosquitos a fertilidade e longevidade, dificultando espalhar o gene em uma
populagdo maior de mosquitos. Conclusao: A tecnologia CRISPR-Cas9 apresenta
resultados satisfatorios no controle de mosquitos, porém a edicdo do genoma gera
muitas questdes éticas e preocupagbes quanto aos riscos dos mosquitos
geneticamente modificados para a saude humana, a saude animal e o0 meio
ambiente. Portanto, a edicdo de genes deve ser introduzida com cautela seguida de
pesquisas que garantem a seguranga para prevenir resultados inesperados e
indesejaveis. CRISPR-Cas9 tem o potencial de, no futuro, ser a solugcdo para
erradicar doengas transmitidas por mosquitos.
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