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Como a CRISPR, uma nova
ferramenta da engenharia
genética, esta fazendo a
re-edicdo do mundo
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i a pelo menos 40
anos, a engenharia
genética seduz cien-

B tistas com a esperan-
ca de curar doencas,
acabar com as pragas

nas lavouras, anular
as fragilidades dos seres vivos.
Agora, uma tecnologia chamada
CRISPR permite desligar ou tro-
car pedacos de genes de forma
pontual e pratica. (Em novembro,
noticiou-se que a técnica, usada
na Califérnia, devolveu visdo par-
cial a animais cegos.) Em muitos
casos, o pesquisador s6 precisa
buscar uma sequéncia de bases
no banco de dados que ja esta na
internet e comprar o “kit CRIS-
PR". Se, por um lado, ganharam os
cientistas dos pequenos laborato-
rios (0s menos patrocinados), por
outro, tamanha acessibilidade ge-
rou uma corrida desregulada. Se o
objetivo é chegar na frente, quem
esta disposto a parar para discutir
parametros ou refletir sobre ques-
tOes éticas?

CRISPR (sigla em inglés para
Repeticoes Palindromicas Curtas
Agrupadas e Regularmente Inte-
respagadas) nada mais é que um
sistema de defesa comum das
bactérias. Quando atacadas por
um virus, elas usam sequéncias
de RNA (o acido ribonucleico,
responsavel pela sintese de pro-
teinas da célula) que se encaixam
perfeitamente no DNA viral. De-
pois disso, uma enzima chamada
Cas9 encontra o local certinho
para cortar a carreira de genes do
virus e desativa-lo.

Recentemente, os pesquisa-
dores descobriram que o Cas9 é
muito preciso em relagdo ao local
em que o DNA sera cortado. Basta
mudar o RNA enviado - as coorde-
nadas - para repetir a mesma acio
no genoma de qualquer ser vivo,

com pouco risco de errar o alvo.
Além disso, o processo todo po-
de ocorrer simultaneamente em
quantas células for necessario.

Pode parecer complicado para
quem ndo vive em um laborat6-
rio de genética. Mas lembra-se da
sensacao maravilhosa que vocé
teve quandodescobriu oscoman-
dos Ctrl-C/Ctrl-V no computador?
Foi algo assim que os cientistas
da area sentiram ao perceber que
podiam usar o CRISPR-Cas9 na
engenharia genética.

BONS E MAUS MOTIVOS

A CRISPR ja foi usada para editar
0 genoma de Varios seres Vivos,
de elefantes a laranjas. Bons mo-
tivos para isso nao faltam. Um
exemplo estd na PRRS, sindrome
que causa insuficiéncia respira-
toria e leva porcos a morte, ge-
rando aos suinocultores america-
nos prejuizos anuais de US$ 600
milhdes. Hi pelo menos dois
institutos desenvolvendo porcos
resistentes ao virus da doenca.

Ao mesmo tempo, ganham
destaque na midia projetos ex-
céntricos como o do laboratério
de Harvard que investe na gera-
¢ao dos extintos mamutes em
uteros artificiais. Ou o do grupo
de chineses que criou uma espé-
cie de miniporcos para vendé-los
como animais de estimacdo.

Mas ha também as pesquisas
urgentes. A CRISPR pode ser a
solugao para o controle do virus
da zika na América Latina. Varios
laboratérios estdo trabalhando
para modificar as caracteristicas
genéticas do mosquito Aedes ae-
gypti e evitar que ele continue
hospedando e transmitindo a do-
enca. Os primeiros testes ja foram
realizados com sucesso, mas ain-
da ndo hda um consenso sobre co-
MO usar os mosquitos mutantes.
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“Mesmo os insetos indesejados
fazem parte de um ecossistema e
de uma cadeia alimentar natural.
Elimind-los pode acarretar um
desequilibrio de proporcdo im-
previsivel”, alerta Fabio Arrojo,
do laboratério de Genética Mole-
cular da Unicamp.

A CRISPR ja tem seu espaco
também nas discussdes sobre
seguranca alimentar. Se a popu-
lacdo mundial continuar a cres-
cer na atual propor¢ao, em 2100
precisaremos produzir trés ve-
zes mais alimentos do que hoje.
“E teremos de fazer isso usando
a mesma area de terra, menos
agua, menos fosforo. A tnica
maneira, portanto, é implemen-
tando novas técnicas”, afirma
Francisco Aragdo, responsavel
pelo Laboratério de Engenharia
Genética Aplicada a Agricultura
Tropical da Embrapa.

Aragio reforca o coro dos
cientistas que defendem a mani-
pulacio genética como forma de
aprimorar a agricultura. No labo-
ratério onde trabalha, a CRISPR
ja foi usada para produzir alface
com mais acido félico, soja com
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maior concentracao de acido olei-
co e mamonas livres de toxinas.
“A mudanga genética que faze-
mos hoje nos laboratérios € uma
continuacdo do que o homem ja
vem fazendo nos tltimos 10 mil
anos”, diz. “Nao teriamos planta-
¢oes de feijao ou de milho se nao
tivesse ocorrido uma selecao ge-
nética com a mao humana.”

NOVAS VERSOES

Antes de haver agricultura, mui-
tos vegetais tinham caracteris-
ticas bem diferentes das que
conhecemos. O feijao e o milho,
por exemplo, tinham proteinas
toxicas e alergénicas para que
os predadores (no caso, nés) nao
pudessem consumi-los. Foi se-
lecionando os frutos mutantes,
aqueles mais faceis de plantar e
de comer, que chegamos aos mo-
delos hoje expostos em feiras e
supermercados.

Por que, entdo, ha tanta polé-
micasobre aproducdo de alimen-
tos geneticamente modificados?
E que os pesquisadores do outro
lado do debate afirmam que fal-
tam testes para comprovar a se-

guranca no consumo de vegetais
que nao foram modificados num
acidente da natureza, mas pelas
maos do homem. No Brasil, ain-
da nao ha regulagio sobre o uso
da CRISPR nos laboratérios vol-
tados para alimentos.

Uma area especifica tem gera-
do mais preocupagao aos cientis-
tas em relacdo a CRISPR: a edi¢ao
do genoma humano. A biotecnologia pode ser a
solugdo para os desafios da medicina moderna, mas
também pode abrir a “Caixa de Pandora 2.0".

Na Universidade Cornell (EUA), a brasileira Vera
Rinaldi pesquisa os genes ligados a infertilidade em
humanos. Antes de aplicar a CRISPR, ela recorreu a
bioinformatica: um conjunto de softwares calcula
quais sdo os pedagos do genoma envolvidos em cada
caracteristica do organismo. “Em menos de dois anos,
geramos cinco ratinhos cobaias com os genes indica-
dos. E descobrimos que apenas um deles realmente
era responsavel pela infertilidade. Isso mostra o nivel
de imprecisio dos computadores e a eficiéncia da
CRISPR para avangar no projeto”, afirma Vera. Com
os resultados, a pesquisadora pretende desenvolver
terapias para tratar um problema que atinge cerca de
10% dos adultos em idade reprodutiva.

PREENCHA AS LACUNAS

Quando apresentados estudos sérios e qualidade
nas andlises clinicas, poucos sdo contra a terapia
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genética para tratar doencas. Mas
falar em edicao no genoma de
embrides humanos ainda é tabu.
Em abril de 2015, cientistas chi-
neses divulgaram os resultados
de experimentos com a CRISPR
em embrides de uma clinica de
fertilizacdo in vitro. Eles teriam
usado embrides “inviaveis” (que
nao poderiam gerar vida) para
tentar alterar o gene que causa
uma doenca no sangue, a talasse-
mia beta. Segundo a publicacdo,
o indice de erros obtidos foi al-
to, mas a simples noticia bastou
para provocar burburinho e lotar
congressos e painéis de bioética
pelo mundo.

Em teoria, tudo o que for alte-
rado nas células germinativas -

espermatozoides e 6vulos - seria
transferido geneticamente para
as geracoes seguintes do indi-
viduo que for gerado. A ciéncia
pode criar um ser humano mais
saudavel, mais bonito, mais inte-
ligente, ou por em risco todos os
filhos e netos que ele tiver. Para
Bill Skarnes, lider do laboratério
de engenharia com células-tron-
co no Instituto Wellcome Trust
Sanger, na Inglaterra, é preciso
pensar também na desigualdade
que essa tecnologia pode gerar:
"Modificar células germinativas é
muito caro, invasivo e tem riscos
imprevisiveis. Se isso for aplica-
do um dia, certamente sera em
beneficio de um pequeno grupo
daelite”.

Ha pouco mais de dez anos, os
estados membros da Unesco assi-
naram a Declaracao Universal so-
bre Bioética e Direitos Humanos.
No documento, o genoma huma-
no é tratado como patriménio
da humanidade, e foram listadas
Tregras para stla preservacgao e res-
peito. Mas a cada novo avango da
ciéncia o debate ressurge, porque
a ética é um assunto que nunca
se esgota e ndo pode ser tratada
exclusivamente por um grupo
ou outro. “Entre os grandes pro-
blemas praticos da bioética esta a
dificuldade de se trabalhar a rela-
¢do entre a certeza do que é bené-
fico e a diavida sobre os limites”,
diz Volnei Garrafa, membro do
Comité Internacional de Bioética
da Unesco. “A ética deve ser dele-
gada a sociedade como um todo,
COIm Seus OIganismos represen-
tativos privados e piiblicos.” &
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