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TÉCNICAS INOVADORAS DE 
MELHORAMENTO DE PRECISÃO 



 
QUEM CONTROLA A LIBERAÇÃO DE 

ORGANISMOS GENETICAMENTE 
MODIFICADOS? 

  
TODO ORGANISMO GENETICAMENTE 
MODIFICADO É UM TRANSGÊNICO? 

 
 

ELES SÃO SEGUROS? 



http://ctnbio.mcti.gov.br/ 













• Considerando que as TIMP abrangem um conjunto de novas metodologias e 
abordagens que diferem da estratégia de engenharia genética por transgenia, por 
resultar na ausência de ADN/ARN recombinante no produto final; 

.... 

• ...Art. 1º São considerados exemplos de Técnicas Inovadoras de Melhoramento de 
Precisão (TIMP), mas não limitadas a estas, as tecnologias descritas no Anexo I 
integrante desta Resolução Normativa, que podem originar um produto não 
considerado como um Organismo Geneticamente Modificado (OGM) e seus 
derivados, conforme definições da Lei nº 11.105, de 24 de março de 2005... 

... 

• 5. TÉCNICA: Mutagênese Sítio Dirigida. 

• 5.1 RESUMO DA TÉCNICA: Complexos proteicos ou riboproteicos capazes de causar 
mutagênese sítio dirigida em microrganismos, plantas, animais e células humanas.... 

... 

• 8. TÉCNICA: RNAi uso tópico/sistêmico. 

• 8.1 RESUMO DA TÉCNICA: Uso de RNA fita dupla ("dsRNA") com sequência homóloga 
ao(s) gene(s) alvo para silenciamento específico desse(s) gene(s). As moléculas 
engenheiradas de dsRNA podem ser introduzidas/absorvidas pela célula a  partir do 
ambiente.... 

TRECHOS IMPORTANTES 



RNAi?? 
Como funciona? 



doi: 10.1105/tpc.2.4.279 

O início de tudo… 1990s 



• Injeção de dsRNA silencia gene 
de músculo unc-22 em C. 
elegans. 

• dsRNA>>> RNA fita senso ou 
antisense 

• Sistêmico e sinal amplificado 

1998 

https://doi.org/10.1038/35888 



Ingestão de E.coli expressando dsRNA 
por C. elegans -> silenciamento 

• O gene fem-1 codifica um 

componente tardio da via de 

determinação do sexo do C. 

elegans . 

•  Mutações nulas  ou injeção de 

dsRNA  impedem a produção de 

espermatozoides - produzem 

fêmeas estéreis. 

DOI: 10.1038/27579 



Sistema presente em diferentes 
organismos modelo… 



 RNA-dependent RNA polymerase (RdRP) 

ALGUMAS PROTEÍNAS CHAVES… 

Argonatas 

Dicer 



doi: 10.1128/EC.05106-11 



A enzima Dicer reconhece dsRNA para formar siRNA ou miRNA. 
Esses RNAs são incorporados no RNA-induced silencing 

complex (RISC), que se liga ao mRNA. 



RNAi em insetos 
Formas de entrega: 
• Microinjeção 
• Entrega com NPs 
• Soaking 
• Ingestão – exemplo E.coli e C. elegans. 

https://doi.org/10.3390/insects11090557 

https://doi.org/10.3390/insects11090557


• HIGs (Host-Induced Gene Silencing) – Plantas transformadas 
com construções que são transcritas em hairpin – processados 
pela maquinaria da planta ou inseto ao se alimentar. 
 

• SIGs ( Spray-Induced gene silencing)  

doi: 10.1111/mpp.12866 



http://profissaobiotec.com.br/primeira-planta-transgenica-contendo-tecnologia-rnai-
com-atividade-inseticida-e-aprovada-nos-eua/ 

Interfere na regulação da expressão gênica de patógeno 



https://doi.org/10.1038/nbt1359 https://doi.org/10.1038/nbt1352 



Snf7 (DvSnf7) como mRNA alvo - codifica 

uma proteína essencial envolvida no 

tráfego intracelular. 
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0047534 



https://www.agrointeracao.com.br/noticias/2020/09/23/pesquisa-ira-criar-biodefensivos-
de-uso-topico-para-controle-de-plantas-daninhas-insetos-praga-e-doencas-para-as-
principais-culturas-agricolas/ 



• besouro da batata do 

Colorado 

Leptinotarsa decemlineata  

• Resistente a muitos pesticidas 

Ledprona é um 

biopesticida de RNA de 

fita dupla pulverizável  

 https://doi.org/10.3389/fpls.2021.728652 



CRISPR-Cas?? 
Edição gênica? 



Lawrence, 2002. 

PROCARIOTOS: MODELO CLONAL 



Troca de material genético entre células sem parentesco 

 Transdução (vírus). 

 Conjugação (plasmídeos). 

 Transformação (DNA livre). 

TRANSFERÊNCIA HORIZONTAL DE GENES 



NA VERDADE É UM FILME DE TERROR... 



PROCARIOTOS NÃO SÃO TÃO PASSIVOS 



Alguns mecanismos inatos … 

E o CRISPR-CAS? 



CRISPR–Cas (clustered regularly interspaced short 
palindromic repeats–CRISPR-associated proteins) 
modulos são sistema adapatativos de imunidade 
presente em muitas arquéias e bactérias.  

DEFINIÇÃO… 



“14 repeats of 29 base pairs (bp) that were interspersed by 32–33 bp non-
repeating spacer sequences” 



Na realidade …. 

Ensaio com S. thermophilus 



Três estágios da ação do CRISPR–Cas 



COMO USAR ISSO EM MEU 
LABORATÓRIO?  

I will find you partner   



UM DOS PRIMEIROS TRABALHOS… 



GANHADORAS DO 
PRÊMIO NOBEL DE 
QUIMICA EM 2020 



Quebrando paradigmas…. 







https://www.statnews.com/2017/10/18/crispr-patent-expand-crops/ 



Otimização do Sistema Crispr-Cas9 

doi: 10.1016/j.biotechadv.2014.12.006 



PRECISA ENTENDER UM POUCO DE SISTEMA DE RECOMBINAÇÃO 

Doi: 10.1016/j.biotechadv.2014.12.006 



O PRINCIPIO POR TRÁS DA TÉCNICA… 



Uso direto do sgRNA e mRNA Cas9!!!! 



Bioética??  



https://www.youtube.com/watch?v=UfA_jAKV29g 
https://www.youtube.com/watch?v=TnzcwTyr6cE 
https://www.youtube.com/watch?v=jAhjPd4uNFY 
https://www.ted.com/talks/jennifer_doudna_we_can_now_edit_our_dna_
bu t_let_s_do_it_wisely V 

Vídeos 



ESTUDO DIRIGIDO 

1 Resolução Normativa 16  
2. Principio do RNA interferencia (RNAi) 
3. Aplicação do RNAi 
4. Principio do CRISPR-Cas 
5. Aplicação do CRISPR-Cas9 

Leitura recomendada 
 
https://innovativegenomics.org/crisprpedia/ 
 


