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Objetivo: Entender como a mutacdo do gene CCRS5 confere protecéo contra o virus
HIV. Método: Revisdo de literatura por meio da busca ativa de artigos publicados
entre 2020-2023 pelo Laboratorio de Diagndstico Molecular (Genoprimer), Centro
Médico de Boston (BMC), Scielo, Genetic Lifehacks Consultoria de Saude e jornal
Frontiers in Immunology, os quais abordassem a mutacdo do gene CCR5 e a sua
protecdo contra o HIV. Foi também utilizado um artigo publicado no Scielo, em 2000.
Resultados: A infecgao pelo HIV ainda é considerada um grave problema de saude
publica, afetando mais de 70 milhdes de pessoas e causando 35 milhdes de mortes
no mundo. O HIV tem como principal alvo os TCD4+, mas também infecta outras
células que expressam as moléculas CD4, CXCR4 e/ou CCR5. O CCR5 é um receptor
de quimiocina expresso em TCD4+ e macrofagos, funcionando como sitio de ligacéo
entre essas células e as glicoproteinas-gp do HIV. A infeccdo do HIV tem inicio com
a ligacdo da gp120 a molécula CD4, que acarreta mudanca conformacional da gp120
e a consequente liberacdo do RNA e enzimas virais no citoplasma da célula. Os
antirretrovirais usados permitem o controle e a prevencao da infecgao. Porém, o alto
custo, efeitos colaterais e a resisténcia viral limitam o tratamento, exigindo novas
estratégias terapéuticas mais eficazes. Assim, a busca de estratégias que impecam
a infeccdo do HIV tem sido uma constante. Alguns anos atras, foi relatado uma
expectativa de cura do HIV apds o relato do caso do “paciente de Berlim”, que tinha
leucemia e que apds receber um transplante halogénico de células tronco a carga
viral do HIV tinha diminuido e tornado indetectavel. Aventou-se que o doador da
medula era homozigoto para o receptor CCR5, e que essa mutacdo impedia a
expressdo do CCR5, impedindo a ligacdo do HIV as células do paciente de Berlim.
Essa mutacédo ocorre em 2,3% da populacdo da Dinamarca e em 10% de pessoas
com ascendéncia europeia. Porém, sendo menor em grupos africanos e asiaticos
(Nigéria=4% e China=0,4%). ApGs o caso de Berlim, outros estudos tém mostrado
uma possivel cura funcional do HIV em receptores de transplantes de medula de
doadores com mutacao CCR5, reforcando a premissa de que a supressao do gene
CCRS5 poderia ser uma possivel alternativa para se obter um sistema imunolégico
resistente ao HIV. Entretanto, como o CCR5 é um receptor de quimiocina, importante
para a sinalizacao inflamatoria, os impactos da sua supressao ainda desconhecidos
e inseguros. Concluséo: A possibilidade da supressdo do gene CCR5 tém se
mostrado promissora como abordagem terapéutica contra o HIV em associacdo com
outras estratégias que possam inibir a infeccéo viral, evitando o desenvolvimento de
cepas resistentes. Porém, a erradicacdo completa do HIV ainda é um desafio, em



decorréncia dos reservatorios latentes do HIV no organismo. Assim, novos estudos
sobre a mutacéo do gene CCR5 em associacdo com outras estratégias, combinadas
com terapias antirretrovirais sdo necessarios para que se tenha uma real esperanca
do controle da infeccao pelo HIV, que afeta milhdes de vidas em todo o mundo.
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