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INTRODUCAO

As doengas infecciosas representam uma das principais causas de
mortalidade em bezerros, gerando, portanto, impactos econdmicos
significativos para a produgdo agropecuaria '. Entre os patdgenos
relevantes nesse contexto, destacam-se o virus da diarreia viral bovina
(BVDV) e a Brucella abortus. Ambos os agentes estdo relacionados com
graves patologias reprodutivas e congénitas em bovinos, sendo capazes
de ocasionar abortos, malformagdes congénitas e imunossupressao, que
aumentam a vulnerabilidade a infecgdes secundarias 2. A manipulaggo
genética surge como uma ferramenta inovadora para aumentar a
resisténcia a patdgenos desde os primeiros dias de vida *, de modo a ser
mais veloz e eficiente do que as formas tradicionais de sele¢do genética *.
Por meio de técnicas como a CRISPR-Cas9 ©, é possivel gerar bezerros
mais resistentes a doengas infecciosas, reduzindo, assim, a dependéncia
de medidas intensivas de manejo e uso de antibidticos. Entretanto, apesar
dos beneficios econdmicos e para a saiude animal que podem ser
proporcionados pela edi¢do génica, é necessario realizar uma avaliacdo
ética rigorosa antes da aplicacdo dessas técnicas em embrides e fetos,
devido a riscos relacionados ao bem-estar, aos possiveis impactos
genéticos ¢ as implicagdes sociais e ambientais desse processo. Assim, o
presente estudo buscou realizar uma revisdo sistematica acerca da
tematica de transgenia aplicada a reproduc@o de bovinos.

METODOLOGIA

Para o desenvolvimento deste estudo, realizou-se uma revisdo com o
levantamento de textos cientificos provenientes de bancos de dados:
Google Académico, PubMed e SciELO publicados em periddicos
indexados e revisados por pares.

Foram utilizadas as seguintes palavras-chave: “edicdo genética em
animais de produ¢@o”, “bovinos transgénicos”, “ética em biotecnologia
animal” e “doengas infecciosas em bezerros”. Foram considerados
estudos publicados entre 2017 e 2024, que abordassem a edi¢do génica e
a geragdo de bezerros geneticamente modificados para redugdo de
afeccdes contagiosas em bovinos.

A escolha do recorte temporal buscou priorizar as evidéncias e
regulamentagdes mais atuais sobre o tema. Pesquisas anteriores a 2017
foram consideradas apenas para contextualizagdo histérica, mas ndo
incluidas na selecdo sistematica.

RESUMO DE TEMA

A edigdo genética tem se mostrado promissora para reduzir a
susceptibilidade de animais de producdo a patégenos infecciosos desde o
nascimento ‘. Estudos de prova de conceito demonstraram que a
substitui¢do de seis aminoacidos no receptor de membrana CD46 resultou
em bezerros com suscetibilidade reduzida a infec¢do por BVDYV,
permanecendo saudaveis até 20 meses de idade 2. A modificagdo de
receptores de patdgenos, como o CD46, impede a entrada do agente na
célula, protegendo o animal, porém ndo substitui a necessidade de
colostro de qualidade e cuidados neonatais '* . De maneira semelhante, o
trabalho realizado na provincia chinesa de Shaanxi promoveu a insergao
do gene NRAMP1 de camundongo no genoma de embrides bovinos via
CRISPR/Cas9 (Figura 1). Os bezerros transgénicos com NRAMPI1
demonstraram maior resisténcia a infecgdo por Mycobacterium bovis,
medida por marcadores de infecgdo no sangue e pela resposta leucocitaria
3. A aplicagdo de técnicas como CRISPR/Cas9, Cas9n, Casl2a e base

editing possibilita modificagdes precisas, minimizando riscos de
off-target e inser¢des indesejadas °.
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Figura 1: Diagrama explicativo da técnica de edigdo génica utilizando
CRISPR/Cas9. 1: DNA de embrido bovino comum. 2: RNA guia
acoplado a enzima Cas9 reconhece sequéncia alvo. 3: CRISPR/Cas9
cliva DNA em ponto especifico. 4: Gene de interesss NRAMP1 ¢é
inserido no local clivado. 5: Genoma de embrido geneticamente
modificado contendo gene de resisténcia a Mycobacterium bovis. (Fonte:
autoral).

Apesar das perspectivas promissoras, existem limitacdes e riscos
importantes. Off-targets e mosaicismo genético (Figura 2) podem gerar
alteracdes indesejadas em genes regulatorios ou proteinas, afetando o
desenvolvimento e a saide neonatal . Na Alemanha, embrides bovinos
editados com CRISPR/Cas9 para auséncia de chifres, apresentaram danos
severos em Orgdos internos logo apds o nascimento, promovendo morte
neonatal "%, Situagdes como essa sdo comuns em animais clonados ou
derivados de técnicas de reprodugdo assistida complexas. Questdes Eticas
sdo, portanto, relevantes, pois a edicdo génica manipula o patriménio
genético da espécie, podendo impactar biodiversidade, integridade
genética e bem-estar animal ’. Além disso, a aceitagdo publica e a
regulamentacdo ainda representam barreiras importantes, exigindo
transparéncia, rastreabilidade e avaliagdo continua de riscos e
beneficios®’.
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Figura 2: Desenho explicativo de duas possiveis complica¢des da edi¢ao
génica. Off-targets: 1: Sequéncia alvo do CRISPR/Cas9 identificada
pela enzima 2: clivagem em local incorreto, por semelhanga entre bases
nitrogenadas dos dois focos 3: insercdo do gene de interesse em local
indesejado, podendo acarretar em impactos fenotipicos negativo para o
individuo desde o nascimento. Mosaicismo: 1: Embrido bovino normal
em fase de moérula. 2: Processo de edi¢ao génica em fase de moérula, logo
as células se dividiram antes da inser¢do do sistema de edicdo. 3:
Processo de mosaicismo, algumas células possuem o genotipo editado e
outras ndo, ocasionando diferentes fenotipos. (Fonte: Autoral).

CONSIDERACOES FINAIS

Diante deste trabalho, conclui-se que a manipulagdo genética representa
uma importante inovagdo na medicina de produgéo, capaz de transformar
o manejo de doencas infecciosas em rebanhos. Por meio de intervengdes
gendmicas, essas ferramentes possuem o potencial de reduzir
mortalidade, melhorar o bem-estar € promover sistemas produtivos mais
sustentaveis. No entanto, processos biotecnoldgicos devem estar sempre
de acordo com responsabilidade éticas. A manipula¢do de embrides e de
células germinativas (6vulos e espermatozoides) ndo envolve apenas
ganhos no ambito zootécnico, mas também a redefinicdo de limites
biologicos e morais. Desse modo, ¢ essencial o equilibrio entre inovacgéo
biotecnologica e precaugdes no que tange a integridade ecologica e da
vida animal.
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