A TECNICA DE EDICION XENICA CRISPER-Cas
QUE E E PARA QUE SE USA?

A técnica CRISPR-Cas é unha técnica de edicidon xenética que se emprega para desactivar
ou modificar xenes.

EN QUE SE BASEA ESTA TECNICA?

A técnica basease nun mecanismo de defensa inmunitaria que posuen bacterias e arqueas,
que foi descuberto polo cientifico espafol Francisco Mojica. Ese mecanismo consiste en
integrar fragmentos de ADN virico no ADN bacteriano e sintetizar proteinas especializadas
na sua deteccion e eliminacion en subsecuentes infeccions.
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Cando un virus fago infecta unha bacteria, unha proteina CAS detéctao e fragméntao.
Créanse asi fragmentos de ADN virico que van ser incorporados 6 ADN bacteriano. Eses
fragmentos reciben o nome de espazadores e entre eles hai unhas secuencias
palindromicas que se cofiecen como repeticions. Adxacentes no ADN aos espazadores e
as repeticions estan os xenes que codifican as proteinas CAS. O conxunto cofiécese como
secuencia CRISPR-Cas.

A bacteria transcribe o ADN virico (espazadores) e crea moléculas de ARN; tamén sintetiza
novas proteinas Cas (Cas2). Cando o mesmo virus volve infectar de novo a bacteria, libera
o seu ADN; os fragmentos de ARN sintetizados pola bacteria son complementarios a ese
ADN virico, asi que o van recofiecer. ARN e proteina Cas xuntanse nun complexo que se
une ao ADN virico e cortao, destruindoo. O sinal de corte € unha pequena secuencia que
posue o ADN virico, que é cofiecida como PAM. Ese PAM é o que permite que o complexo
ARN-Cas non ataque os espazadores dentro do ADN propio.



COMO SE APLICA ESTA TECNICA EN EDICION DE XENES?

A técnica consiste en replicar o sistema CRISPR-Cas bacteriano noutras células, € dicir, en
construir de forma artificial un complexo de ARN e Cas que poida unirse e cortar o xene que
se quere editar.

lintroducese dentro dunha célula un ARN complementario a aquel xene que se quere
modificar, e mais a proteina Cas coa que vai formar o complexo. Ese conxunto entra no
nucleo e se une ao ADN celular, xusto pola zona desexada. Detecta o punto e corta o ADN.
A continuacién a célula inicia a reparacién, que pode suceder de duas formas:

a) Engadindo nucledticos ao azar na zona de ruptura. Desta forma, o xene non volvera
ser o mesmo. QUedara por tanto inactivado.

b) Empregando un pequeno fragmento de ADN que se introduce de forma artificial, con
secuencias iguais as cortadas pero con algun nucledtido intermedio novo. Desta
forma poden modificarse os xenes.

Esta técnica é empregada para reparar xenes que son causantes de enfermidades. Temos
o caso dalgunhas enfermidades raras, relacionadas cun unico nucleétido mal colocado,
como a anemia falciforme, que xa se esta a tratar con esta técnica.



