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Resumo

Introdugao: A técnica CRISPR-CAS 9 desde sua descoberta por Francisco Mojica em 1995, tem tido grande destaque no ambito
cientifico, principalmente na biologia molecular. Por se tratar de um mecanismo de defesa da bactéria, sua meméria adaptativa, que
consegue detectar e clivar o DNA invasor do fago, demonstrou sua facilidade e eficiéncia em realizar alteragcdes genéticas. Validando
sua importancia a respeito da edigdo génica, por possibilitar essas modificagdes vém sendo estudada na corregdo de mutagdes
neoplasicas, podendo ser a chave para o tratamento de pacientes, pois pode haver a edigdo do gene cancerigeno durante a
manifestacdo ou até no processo inicial, permite assim a prevencdo do surgimento da doenga. Objetivo: Salienta ao leitor a
importancia dessa nova técnica, que esta trazendo novas possibilidades de estudos e terapias tanto para ciéncia, como para os
pacientes acometidos pela neoplasia. Metodologia: O artigo foi elaborado através do estudo transversal e qualitativo, revisdo de
literatura de trabalhos entre 2018 e 2023, escritos em inglés e portugués. As bases de dados utilizadas foram: SciELO - Scientific
Electronic Library, LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) e Google académico. Conclusao:
Demonstra a eficacia da CRISPR-CAS 9 na edi¢do de DNA e as realizagdes que a mesma pode proporcionar. Destaca sua praticidade
mediante a outros tratamentos referente aos carcinomas, trazendo uma nova alternativa aos pacientes.
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Abstract

Introduction: The CRISPR-CAS 9 technique, since its discovery by Francisco Mojica in 1995, has had great prominence in the
scientific field, mainly in molecular biology. As it is a bacteria defense mechanism, its adaptive memory, which can detect and cleave the
invading DNA of the bacteriophage, demonstrated its ease and efficiency in carrying out genetic changes. Validating its importance
regarding gene editing, as it enables these modifications, they have been studied in the correction of neoplastic mutations, and could be
the key to treating patients, as the cancerous gene may be edited during manifestation or even before, thus resulting in prevention of the
onset of the disease. Objective: To highlight to the reader the importance of this new technique, which is bringing new possibilities for
studies and treatments both for science and for patients affected by the neoplasia. Methodology: The article was prepared through a
cross-sectional and qualitative study, with a literature review of works between 2018 and 2023, written in English and Portuguese. The
databases used were: SciELO - Scientific Electronic Library, LILACS (Latin American and Caribbean Literature in Health Sciences) and
Google Scholar. Conclusion: Demonstrate the effectiveness of CRISPR-CAS 9 in DNA editing and the achievements it can provide.
Highlight its practicality compared to other treatments for carcinomas, bringing a new alternative to patients.
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Introducao processo de metastase. Todo processo neoplasico
A técnica CRISPRICAS (do inglés envolve mutagdes no DNA, as quais podem ativar

, ; um proto-oncogene ou desativar um gene
%’:ﬂij’ Rgnggjé Intgg/; :tciggeihogaﬁzgrr’gﬁgg supressor de tumor. O CRISPR/CAS tem se
Curtas ,A .y adas, e Reaqularmente  Inter mostrado cada vez mais promissor para o
Espagadasgqlﬁ)e foi descobert% em meados da tratamento de cancer uma vez que podera ser
década dé 1900 pelo pesquisador Francisco usado na edi¢cdo dessas mutagdes neoplasicas a
Mojica e vem sendo estudada e aprimorada desde fim de reverter o processo do cancer. Faz-se
entdo. Mojica pesquisou os marcadores que sao nece;sério, p","taf‘tO’ trazer mais informagdes a
pequenas porcdes do DNA bacteriano compostas respeito da técnica CRISPR/CAS e abordar o

or repeticdes de nucleotideos, essas repeti¢cdes seguinte questionamento: "Como a técnica pode
pC petie » €88as Tepetiy ser utilizada no tratamento para a corregéo das
sd0 a base para o uso da técnica, € um

mecanismo adaptativo imunolégico de bactérias mutagbes neoplasicas?’(Almeida & Souza 2021).

que por serem atac_a@os por bacteriéfa_gos (uma O CRISPR-CAS esta em evidéncia devido
espécie de virus) utilizam desse mecanismo para a sua funcionalidade por realizar a edicio e

se protegerem, ,detecta_m o DNA wviral e rearranjos gendmicos especificos, guiados pela
conseguem destrui-lo rapidamente. Parte desse proteina Cas9, que & proveniente do sistema

mecanismo  funciona 'através da proteina CAS9 imune adaptativo das bactérias. Sendo o centro de
sendo esta a responsavel por detectar, fragmentar debates e estudos visando terapias génicas
e destruir o DNA viral de maneira especifica (Dias avancadas, caminhando para o futuro dos

eta/.,ZO:\lS; F?rrgira etall_.,2019’). . ¢ tratamentos de diversas doengas genéticas,
eoplasia  maiigha € 0 crescimento dentre elas destacam-se as neoplasias, €

desord’ena~d0 das _celulas poder)do se ala_strar importante salientar a atuacdo da técnica para a
pelos érgdos e tecidos, caracterizando assim o
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terapéutica do cancer, mostrando essa promissora
linha de raciocinio para promover a cura e/ou
maior sobrevida do paciente (Dias et al., 2018).

O cancer, de acordo com a Organizagéo
Mundial da Saude (OMS), é a segunda causa de
mortes no mundo. Quando diagnosticado no inicio,
os indices de recuperagdo sao geralmente
positivos, mas pelas estatisticas os diagnésticos
sdo considerados tardios por inumeros fatores,
dentre eles: a negligéncia dos sintomas e a
demora do direcionamento correto para a
oncologia. As atuais quimioterapias séao
extremamente agressivas, causando fraqueza e
abatimento durante o tratamento. O CRISPR-CAS
seria uma positiva intervengdo terapéutica, por
ndo ser tdo invasivo e possibilitaria qualidade e
menos estresse ao paciente, levando alteragéo
génica nas neoplasias malignas (Oliveira et al.,
2022).

O presente artigo visa mostrar para a
academia médica e farmacéutica, principalmente
nas especialidades oncolégicas e genéticas, o
avangco do método de CRISPR-CAS. Por
identificar, clivar e degradar o DNA de forma
especificamente direcionada leva a alteragao
genética, sendo uma 6tima solugdo para modificar
as células tumorais, para inativar seu surgimento e
inibir seu crescimento. Tem por finalidade
demonstrar para a sociedade, destacando os
pacientes e familiares, que as terapias génicas
também tém funcionalidade para o tratamento de

carcinomas. Investigar o wuso da técnica
CRISPR-CAS na corregdo de mutacoes
neoplasicas, evitando-se, futuramente, o]

surgimento de um céncer.

Metodologia

O presente artigo foi elaborado através de
uma revisdo da literatura, pela analise de
trabalhos, embasado em tipos de estudos
transversais e qualitativos selecionados entre
2018 e 2023. Realizada uma busca eletrénica por
publicagdes utilizando as bases de dados SciELO
- Scientific Electronic Library, LILACS (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude) e Google académico. Os descritores
utilizados foram: CRISPR-CAS, neoplasia, cancer,
tratamento, edicdo génica, em buscas isoladas ou
combinadas utilizando o operador booleano
“AND”, de acordo com a necessidade. Os artigos
incluidos foram escritos em portugués e inglés,
publicados entre 2018 e 2023, sobre o uso da
técnica de edicdo génica CRISPR-CAS no
tratamento de cénceres. Somente artigos com
acesso completo ao conteudo foram selecionados.
Os trabalhos que ndo se enquadrarem no periodo
selecionado e ndo abordaram o objetivo principal
do presente estudo foram excluidos.

Os artigos encontrados na busca inicial
por meio dos filtros utilizados da analise do titulo e
do resumo de acordo com a adequagao ou nao ao
objetivo do estudo, e os que preencheram os
requisitos estavam entre os selecionados para
leitura na integra.

Referencial tedrico
Descoberta da técnica CRISPR-CAS

CRISPR (um acrénimo de Clustered
Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats,
ou seja, Repeticdbes Palindromicas Curtas
Agrupadas e Regularmente Interespacgadas) é um
mecanismo imunolégico adaptativo das bactérias.
Foi desenvolvido por células procariticas por
serem constantemente atacadas por virus. Esse
aparato detém a capacidade de detectar o DNA
viral invasor e destrui-lo, sendo utilizado por esse
sistema a proteina conhecida como CAS9, que por
si s6 tem a habilidade de localizar e degradar o
DNA do microrganismo invasor de maneira
especifica (Dias et al., 2018).

Dias et al (2018) mencionam a descoberta
da técnica pelo cientista espanhol Francisco
Mojica que foi o pioneiro do estudo com a
publicagcdo do artigo cientifico em 1993. Em
estudos realizados durante o periodo de 1990 e
2000, demonstrou o reconhecimento das
marcagdes das sequéncias dispares de repetigao,
que encaminharam a um compartilhamento de
recursos que hoje sdo reconhecidas como as
marcag¢des do CRISPR. Em 2005, Mojica trouxe
mais uma nova informagéo, em que as sequéncias
de fragmentos correspondem a parte dos
genomas de bacteriéfagos invasores, levando a
conclusdo de que CRISPR é um sistema imune
adaptativo das bactérias.

A técnica CRISPR-CAS tem se destacado
nos estudos recentes a respeito de terapia génica,
pois € totalmente inovadora. Tem um bom custo
beneficio quando comparado com outros métodos.
Por ser o0 mecanismo imune adaptativo
desenvolvido da bactéria é possivel remaneja-lo e
adequa-lo para o tratamento de diversas doencgas,
em que se faz a alteragdo do gene que pode vir a
causar a moléstia. E tdo promissor que pode ser
executado como um tratamento preventivo,
durante a doenga e até no periodo de remissao
(Dias et al., 2018).

As proteinas associadas ao CRISPR
podem se dividir em duas classes: a classe | sua
atuagéo se da através de diversas proteinas CAS
e a classe Il somente uma proteina CAS esta
atuante sendo, o sistema CRISPR-CAS9
considerado classe Il. Estima-se que em torno de
40% das espécies de bactérias e 90% das
arqueas possuem o sistema que funciona por uma
sequéncia de RNA e pequenos pedagos de DNA
viral (21 a 72 pares) se integram no l6cus CRISPR
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como espagador. Na fase de imunizagdo a
bactéria é exposta a um material genético
exdgeno, sendo processado pela endonuclease
CAS transformando-o em fragmentos curtos
chamados de protospacer (PAM) (Figura 1). Sédo
integrados a novos espacgadores de repetigdo

CRISPR dentro do cromossomo bacteriano, o
fragmento do DNA do organismo estranho vai
intercalar com as regides palindromicas de DNA
repetidas da bactéria, fornecendo assim um
registro genético de invasores tornando-se a
prevencdo de uma futura infeccdo do mesmo
agente (Almeida & Souza 2021).

Figura 1: Complementariedade do sistema CRISPR-CAS9 ao DNA exégeno
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Fonte: Aimeida & Souza (2021)

Segundo Almeida & Souza (2021) as
bactérias desenvolveram esse mecanismo imune
adaptativo para conseguirem se proteger de
microrganismos invasores, para quando houver
uma nova tentativa de invasdo o material genético
ja fica registrado e transcrito, ativando assim a
proteina CAS9 (de classe I, especificamente para
o presente estudo), levando a decodificacdo e a
clivagem do material genético, acarretando assim
em sua destruicdo. Por isso, essa memoria é
considerada importante: a bactéria programa sua
defesa de organismos invasores especificos. Essa
estrutura, por sua especificidade, se tornou fonte
de estudos em varias areas da ciéncia, provando
que é possivel a edicdo génica mostrando ao gene
0 que realmente deve ser memorizado e o que
deve ser descartado.

O estudo da Técnica CRISPR ¢é
necessario, pois demonstra possibilidades que
antes ndo eram pensadas, ou quando pensadas
eram de uma realidade bem distante. Pode ser

utilizado na edicdo gendmica das plantas, por
exemplo, para durarem mais tempo sem precisar
de agrotéxicos quimicos que tanto fazem mal a
saude. Diariamente pacientes sdo desenganados
de que nao ha tratamento para as suas
respectivas doencas, entretanto a edigdo génica
mudaria sua condi¢ao de vida e impediria diversas
doencas de serem um fardo, possibilitando o
tratamento sem o agravamento. Vale ressaltar que
doencas hoje que ndo tem cura, cabe citar HIV,
doengas autoimunes, mal de Parkinson e entre
outras, seria possivel a recuperagdo total do
paciente e algumas que tém a terapia invasiva e
dolorosa, seria possivel o bom tratamento do
paciente possibilitando assim o bem-estar do
mesmo, como a neoplasia que poderia haver a
alteracdo genética da célula que levaria a
metastase (Dias et al., 2018).

Segundo Ferreira et al., (2019, p.3):
Com base nesse sistema
de defesa natural,



pesquisadores puderam
desenvolver uma forma de
utilizar desse mecanismo
para fazer edigbes
genéticas com alvos
especificos, para tal é
necessario montar um RNA
guia com que seja
complementar a sequéncia
alvo na qual se pretende
editar, dentre suas
possibilidades a técnica do
CRISPR — Cas9 pode ser
utilizado para realizar o
desligamento de um gene,
essa aplicagao foi intitulada
de knockdown, outra
aplicagao possivel do
sistema é o knock-in que é
a adicdo de sequéncias de
DNA no local alvo.

O sistema CRISPR-CAS utiliza-se desses
dois efeitos: knockdown e knock-in para a edi¢ao
dos genes. O knockdown mediante aos estudos
tem sido mais utilizado pois realiza o desligamento
de um gene especifico, & analisado principalmente
quando se trata de neoplasia, pois 0 gene quando
identificado pode ser desligado evitando assim a
proliferagdo das células que levam a metastase.
Ja o knock-in também é eficiente, pois consegue
adicionar segmentos sequenciais de DNA no gene
desejado agindo também de forma especifica
conforme toda a técnica em geral (Ferreira et al.,
2019).

Dias et al. (2018) e Almeida & Souza
(2021) demonstram a importdncia da técnica
CRISPR-CAS9, que tem se mostrado um tema
cada vez mais animador para os estudos,
evidenciando sua importancia genética. A edigao
génica é algo real e ja presente na atualidade,
demonstrado pela literatura cientifica. O
procedimento veio para demonstrar sua
aplicabilidade na pratica em que ndo somente faz
a alteragdo dos genes, mas consegue modificar
sua memoria podendo guia-lo a corrigir alteragdes
indesejaveis que poderiam levar ao futuro
processo de defeito ou enfermidade celular.
Trazendo tratamentos para pacientes improvaveis
0s quais nao tém diagndsticos e tratamentos
promissores, proporcionando qualidade antes,
durante e apos a terapia.

Surgimento de neoplasias

Céancer é uma denominacdo abrangente
de diversas doengas, identificadas por mutagbes
genéticas, que caracterizam uma proliferagdo
desordenada das células. O prognéstico dos
pacientes esta diretamente ligado ao grau de
extensdo da doenca ao diagndstico, tumores
menores e localizados tém melhor progndstico. A
neoplasia pode evoluir com invasdo de 6rgéos
adjacentes ou distantes, se tornando fatal em

grande parte dos casos, para alguns tipos de
carcinomas existem programas para a detecgcao
da doenga em estagios mais precoces,
possibilitando ajuda no diagndstico e,
consequentemente na queda da mortalidade
(Oliveria et al., 2022). Segundo Bresolin et al.
(2021) para chegar no processo de oncogénese
existem dois genes que sdo precursores desta
tarefa, sendo estes: Proto-oncogenes e Genes
supressores de Tumor.

Segundo o Instituto Oncoguia (2015),
Proto-oncogenes esta relacionado ao crescimento
celular. No momento que passa pela mutagéao ha
varias copias que permanecem ativadas quando
ndao poderiam estar, ha o crescimento
desordenado da célula podendo levar ao
desenvolvimento do tumor, havendo a modificagao
de proto-oncogene em oncogene. Nesse processo
é destacado dois mecanismos responsaveis pela
ativacdo dos oncogenes, que sdo: Rearranjos
cromossOmicos que sdo as transformacgdes dos
cromossomos que ligam um gene ao outro,
gerando assim a ativagédo e a Duplicagcado que séo
as duplicatas do gene que levam a reprodugao
exacerbada de dada proteina.

Genes supressores do tumor s3o os
responsaveis em frear a divisdo celular, corrigindo
os erros do DNA e levando ao processo de
apoptose (morte programada da célula), que
detém a funcdo de impedir a divisdo acelerada
celular. Quando seu funcionamento € incorreto, ha
também o crescimento acentuado das células,
pois ndao ha quem interrompa a reprodugao
desenfreada, podendo acarretar na neoplasia. E
preciso salientar a diferenca do papel desses dois
genes, os oncogenes sdo resultado do estimulo
aos proto-oncogenes e 0s genes supressores de
tumor possibilitam o carcinoma quando nao estao
funcionando adequadamente (Oncoguia, 2015).

O organismo detém um mecanismo que
funciona como um controle de reparo, sendo
regido por proteinas que sdo marcadores tumorais
que conseguem identificar quando ha a replicagao
incorreta da célula. S&o derivadas dos genes
supressores de tumor (GST) como por exemplo a
TP53 que esta inserida na parte regulatéria que
consegue reconhecer o estresse genotdxico
(Ferreira et al., 2019). As neoplasias benignas sao
caracterizadas por manter uma proliferacao
contida, restrita e diminuida, ja as malignas tem
um comportamento avassalador em que as células
e as transformadas, tem poder destrutivo em
estruturas préximas e se disseminam levando ao
processo metastatico (Almeida & Souza 2021).

Ferreira et al. (2019) explicam que a
proteina TP53 esta localizada no cromossomo 17
e sua principal fungao é reconhecer a regulagao
da expressao dos genes que agem no ciclo celular
e na apoptose, possibilitando a ligacdo com a



regido de dominio da central do DNA. Por diversos
fatores, pode haver a incapacidade do
funcionamento da proteina de realizar suas
fungbes, dentre elas a principal de parar o ciclo
celular nos pontos de controle ou em disparar o
mecanismo de apoptose, ocorrendo assim a
proliferagdo de células com o DNA modificado. As
modificacdes genéticas sdo influenciadas por
fatores de mutagbes espontaneas e fatores de
mutagcdes induzidas, o processo que leva ao
cancer ¢é denominado carcinogénese ou
oncogénese.

Os genes que estimulam o}
desenvolvimento do ciclo celular sdo chamados de
proto-oncogene, sofrendo mutagbes tornam-se
permanentemente ativas e levam a proliferacéao

celular exacerbada, tornando-se assim
oncogenes. Os genes supressores de tumor sao
os responsaveis por frear a divisao celular, reparar
os danos do DNA e estimular a apoptose, quando
sofrem mutagdo levam as células a divisdo
desordenadamente. A tumorigénese pode ser
provocada pela ativacdo de proto-oncogene em
oncogenes ou através da inativacdo dos genes
supressores de tumor (Bresolin et al, 2021),
conforme representado a seguir na figura 2.

Figura 2: Diferenga entre proto-oncogene e gene
supressor de tumor na carcinogénese.
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De acordo com o INCA Instituto Nacional
de Cancer (2022) a formagédo de neoplasia é o
processo de carcinogénese ou oncogénese, sendo
este um processo gradativo e lento. Por exemplo,
para uma célula cancerigena se multiplicar, chegar
na fase de metastase e até se tornar um tumor
evidente leva-se tempo, é atribuido os segmentos
simultdneos aos diversos agentes cancerigenos
ou carcinégenos estando relacionado a eles o
inicio, a promogéao, progressao e até a inibicado do
tumor. A oncogénese ocorre por meio da
exposicdo desses agentes, através de fatores
conectados entre si, destacando-se: tempo,
frequéncia e interacdo. E importante analisar a
carcinogénese nos detalhes individuais, que

possibilitam facilitar ou dificultar a instalagdo do
dano celular. Sendo dividido em trés estagios.

Estagio de iniciagdo: € nesse estagio em
que os genes passam pela acdo dos agentes
iniciadores, sendo estes com agao cancerigena os
responsaveis pela alteracdo dos mesmos. As
células séo encontradas geneticamente
modificadas, entretanto ainda ndo ha a
possibilidade de um tumor ser identificado
clinicamente. As células ficam em estado de
preparagdo para o préximo grupo que atuara no
proximo estado (INCA, 2022). Exemplificado na
figura 3.



Figura 3: Demonstragédo dos agentes iniciadores
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Estagio de promogdo: segundo o INCA,
nessa etapa as células ja se encontram
geneticamente alteradas, o processo foi iniciado
pela acgao dos agentes cancerigenos,
categorizados como oncopromotores. Ocorre a
transformagéo da célula em maligna, de maneira
demorada e gradativa, para possibilitar essa
mudanga de estado, € necessario um grande
periodo de proximidade e contato com o agente
cancerigeno promotor, quando ha a interrup¢ao do
contato em alguns casos o procedimento é
interrompido conforme demonstrado na figura 4.

Figura 4: Agentes promotores
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Estagio de progressdo: este é o ultimo
estagio, sendo caracterizado pela proliferagdo
exacerbada e irreversivel das células que foram
modificadas. O carcinoma se instaurou no
paciente, sendo possivel perceber as
manifestagcbes clinicas da patologia. Os
causadores que possibilitam a iniciacédo e até o
avanco da oncogénese, sdo denominados agentes
oncoaceleradores ou carcinogenos (INCA,2022),
conforme mostra figura 5.

Figura 5: Processo da carcinogénese
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A edigcao génica como terapia

A evolugcdo da tecnologia das ciéncias
biomédicas tem permitido diagndsticos cada vez
mais precoces. A partir do mapeamento do
genoma humano os testes genéticos se tornaram
uma realidade, descobrindo a sequéncia dos
genes e possibilitando a predicdo gendémica de
determinadas patologias. O principal beneficio
mostrado para realizar o teste genético foi orientar
o rastreamento, as prevengdes e recomendacdes
da obtencdo de estimativas certeiras a respeito do
risco de desenvolvimento de neoplasia (Neves et
al., 2022).

Neves et al (2022) mencionam que “o
aconselhamento genético é o procedimento de
explicar as consequéncias provaveis dos
resultados de um teste ou rastreio genético,
constatando seus riscos e beneficios™. Este
conceito remete aos principios da bioética
relativos ao bem-estar da saude fisica e mental do
paciente, devido ao impacto que o resultado
positivo pode impactar em sua psique. Por meio
das equipes multiprofissionais tem se destacado
como fator preponderante para situar o paciente
dentro de sua nova realidade, com acolhimento e
auxilio. E fundamental reconceituar os modelos
atuais para que as equipes se comprometam com
o enfermo, estando cientes da complexidade do
problema que o mesmo enfrenta.

A terapia génica é o aprimoramento
genético efetuado através de corregbes dos genes
alterados, cujo seu objetivo é terapéutico. Seu
procedimento é o aperfeigoamento dos vetores de
entrega, sendo em generalidade plasmideos nano
estruturados ou virus. Células somaticas in vivo
vém sendo analisadas, apresentam resultados
satisfatérios e estdo sendo regulamentadas para
estudos clinicos, porém as pesquisas ainda estao
em andamento para o melhoramento desta
tecnologia. Existem trés mecanismos para
transferéncia genética, sendo estes: vetores virais,
vetores ndo virais e métodos fisicos. O ultimo
método mencionado, é consideravel na area de
estudo envolvendo eletroporagdo dos vetores
plasmidiais e microinjeg¢édo (De castro & Montardo
2020).

De Castro & Montardo (2020) explicam
que a terapia génica se da pela inser¢cdo de um
gene normal no genoma com a fungdo de
substituir o gene anémalo que origina uma dada
doenca. E necessario um carreador molecular
para a emissdao do gene, que necessita ser
especifico para que possa desempenhar
aplicabilidade na liberagdo de uma ou mais
moléculas transmissoras de DNA nos tamanhos
corretos, para que o sistema imunoldgico nao
consiga reconhecé-las, precisando ser depurado
em altas quantidades e grandes concentragbes



para que possam ser elaboradas e distribuidas em
larga proporgao. Quando este vetor € enquadrado,
seu objetivo é elevar as atribuicbes normais do
organismo, efetuar a corregdo de deficiéncias ou
diminuir as atividades deletérias, tornando capaz a
expressao de gene durante toda vida do paciente.

Vem sendo aprovado por grande parte do
quoérum cientifico, o crescimento pontual e
arrematador desta tecnologia o que solidifica a sua
efetividade na pratica clinica, sendo um caminho
para pacientes com doengcas congénitas,
mutacdes monogénicas e a neoplasia, destacando
0s quadros em que todas as intervengdes, sendo
estas farmacoldgicas ou cirdrgicas, nao obtiveram
bons resultados para melhora do quadro.

Avancos cientificos exponenciais da
edigdo génica e da biotecnologia vém provocando
grandes discussbes dentro da bioética. Diversos
debates s&o gerados, baseados em erros que
foram cometidos no passado utilizando a ciéncia
como pretexto. A bioética vem para demarcar o
limite entre a valorizagdo da vida humana,
mediante as alteragbes genéticas, focando em
garantir que os beneficios sejam superiores aos
provaveis maleficios (Bernardes et al., 2021).

Ferreira e Filipe (2019, p.3) mencionam a
seguinte caracterizagdo da Bioética:

A bioética refere-se a uma
abordagem normativa
assente em quatro principios
consagrados, desde os anos
60, na Declaragdo de
Helsinquia: respeito pela
autonomia individual,
beneficéncia,
ndo-maleficéncia e justica.
Esta abordagem traduz-se
em normas orientadoras da
conduta profissional (e.g.
normas deontolégicas) e
cientifica, que se aplicam
também a gestdo das
relagbes entre pesquisador e
participante elou entre
médico e paciente. Este
canone bioético assenta
numa definicdo biomédica da
saude e traduz-se em
praticas bem estabelecidas
na investigacéo e
intervencdo na medicina, na
saude publica e na saude
global, como a aprovacéo de
estudos cientificos e clinicos
em comités bioéticos, ou a
obtengdo de consentimento
informado para a recolha de
dados e amostras bioldgicas
dos participantes.

A Técnica CRISPR-Cas9 esta em
ascensao devido a suas possibilidades e
aplicabilidades na genética. Tem despertado o
interesse de diversas areas por sua funcionalidade
e ja estdo sendo feitas investigagbes sobre a
redugéo de Efeitos Fora do Alvo (OTEs, no inglés
Off-target effects) e algumas outras falhas que
podem acontecer no decorrer de experimentos do
genoma. H&a verificagdo de ferramentas que
possam medir a atividade da técnica para levar ao
melhoramento de sua precisdo, como a
concepgao de variantes de cas9: a sniper-cas9,
SpG e SprY. Mediante a todos esses
conglomerados de pesquisas e estudos, a
CRISPR-Cas9 demonstra um futuro otimista e
esperangoso para a terapia génica (Bernardes et
al., 2021).

Conclusao:

Dessa forma podemos olhar para a
técnica CRISPR-CAS como o futuro da biologia
molecular, trazendo seu foco para o tratamento de
neoplasias, sendo uma chance para muitos
pacientes que: n&do conseguiram aderir bem ao
tratamento quimioterapico devido aos efeitos
adversos, ndo obtiveram sucessos com outras
terapias, estdo com metastases muito avangadas
e assim por diante. Essa técnica traz esperanca
como um todo para a comunidade cientifica,
sendo também uma nova chance para diversos
pacientes que infelizmente acreditam que um
diagnéstico de cancer ja é fatal, € mais uma
possibilidade terapéutica que ajudara no
procedimento da possivel remissdao do carcinoma
ou pelo menos na manutencdo da sobrevida de
pacientes em casos muito avangados. E mesmo
com toda questdo ética e moral, a ciéncia tem a
bioética para lembra-la dos limiares, sdo mais prés
do que contras, vale a pena estudar, investir e
permitir esse recurso terapéutico para aqueles que
precisam.
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