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ANEXO BIOTECNOLOGIA: CRISPR-Cas

CRISPR-CAs

La técnica CRISPR-Cas ("Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic
Repeats y CRISPR-associated proteins”, por sus siglas en inglés o “Repeticiones WW
Palindrémicas Cortas Agrupadas Regularmente Interespaciadas” en espafiol) es una LL)
revolucionaria herramienta de edicidn genética que ha transformado la forma en que

los cientificos pueden modificar el ADN de organismos vivos. Este término fue acufiado
por el microbiélogo alicantino Francisco Juan Martinez Mojica.

Los locus CRISPR son secuencias altamente repetitivas de ADN que se encuentran en las bacterias y arqueas.
Estas secuencias contienen fragmentos de ADN de virus que han infectado a las bacterias en el pasado. La regién
CRISPR estd formada por secuencias palindrémicas repetidas, que son patrones cortos de ADN que se repiten,
intercaladas con pequefias secuencias espaciadoras, de origen exégeno, como virus o pldsmidos que la bacteria ha
encontrado anteriormente.

La célula procariota utiliza estos fragmentos de ADN para detectar y poder defenderse del ataque de virus
similares.

Los cientificos has adaptado este sistema para cortar secuencias especificas de ADN en células humanas,
animales o vegetales. CRISPR/Cas? permite identificar, cortar y modificar de manera precisa cualquier secuencia
de ADN en un genoma, lo que abre la posibilidad de corregir mutaciones genéticas, estudiar genes, o incluso alterar
funciones genéticas.

La técnica CRISPR-Cas9 permite modificar el genoma con una alta precisién y de forma mucho mas sencilla
y econdmica que cualquier otra técnica anterior. Es capaz de cortar la molécula de ADN en sitios especificos, en
base a uno o dos ARN guias especificos.

El sistema CRISPR-Cas? consta de dos componentes principales:

e Una guia de ARN, que es una molécula de ARN que se une a una secuencia especifica de ADN.
e Una proteina Cas?, que es una enzima que corta el ADN en el sitio de unién de la guia de ARN.

Para utilizar CRISPR-Cas? para editar el genoma, los cientificos primero disefian una guia de ARN que se
une a la secuencia de ADN que desean editar. Después, introducen la guia de ARN y la proteina Cas? en la célula
que desean editar.

Una vez que la guia de ARN
se une a la secuencia de ADN
objetivo, la proteina Cas? corta el

Casd ADN en dos lugares. Esto crea una

r(Linker brecha en el ADN que puede ser
loop

reparada por la célula de una de las

Secuencia siguientes maneras:

objetivo )
tracrRNA{Guia RNA)

o Lo célula puede simplemente

\ ) llenar la brecha con ADN no

codificante. Esto  eliminard la
SgRNA secuencia de ADN objetivo.
e Lo célula puede wusar la
informacién de la guia de ARN para
insertar una nueva secuencia de
PAM ADN en la brecha. Esto puede
usarse para corregir una mutacion o
para insertar una nueva funcién en

el genoma.
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CRISPR-Cas? es una herramienta muy versatil que tiene el potencial de revolucionar la medicina, la

agricultura y otras dreas de la ciencia, siendo algunas de las aplicaciones potenciales de CRISPR-Cas? las
siguientes:

e Edicién genética precisa: La principal aplicacién de CRISPR-Cas en la actualidad es la
edicidn genética. Permite a los cientificos modificar de manera precisa y especifica segmentos
de ADN en organismos, incluidos humanos, animales y plantas.

e Desarrollo de terapias genéticas: La técnica se estd utilizando para desarrollar terapias
génicas destinadas a ftratar enfermedades genéticas al corregir o reemplazar genes
defectuosos. CRISPR-Cas? se puede utilizar para editar genes especificos del genoma de un
organismo para corregir mutaciones genéticas que causan enfermedades como el cdncer, la
hemofilia y la distrofia muscular, eliminar genes defectuosos o introducir nuevas secuencias
genéticas para reparar funciones celulares.

e Control de plagas y enfermedades: Se investiga el uso de CRISPR-Cas para controlar la
propagacién de enfermedades transmitidas por insectos y para modificar genéticamente
plantas para hacerlas més resistentes a plagas y condiciones ambientales adversas. CRISPR-
Cas? se puede utilizar para crear cultivos que sean mds resistentes a las enfermedades, que
produzcan més alimentos o que tengan una mejor composicién nutricional.

e Desarrollo de nuevos productos: CRISPR-Cas? se puede utilizar para desarrollar nuevos
productos, como biocombustibles o materiales mas fuertes.

¢ Investigacién biolégica: CRISPR-Cas se utiliza ampliamente en investigacién para
comprender mejor las funciones genéticas y los mecanismos de enfermedades. Los cientificos
pueden desactivar o modificar genes para estudiar cémo afectan a los organismos.

e Aplicaciones en la medicina personalizada: CRISPR-Cas podria desempefiar un papel
crucial en la medicina personalizada al permitir la modificacién de genes para adaptar los
tratamientos a las necesidades especificas de cada paciente.

Ademds, esta herramienta no sélo permite modificar secuencias de ADN, sino que también se puede utilizar
como una prueba muy rapida y sensible para el diagnéstico clinico. Su papel en el diagnéstico molecular presenta
gran potencial no sélo para detectar la presencia de virus y bacterias, sino incluso para diagnosticar enfermedades
no infecciosas como el cancer.

Aunque son numerosos los beneficios que proporciona la técnica CRISPR-Cas, también puede ser utilizado
para fines perjudiciales, como crear armas bioldgicas o alterar el genoma humano de manera irreversible. Por tanto,
es necesario que cientificos y legisladores trabajen juntos para garantizar que CRISPR-Cas? se utilice de manera
segura y responsable, estableciendo normas y pautas que guien su aplicacién ética y segura.

Un organismo modificado por CRISPR no siempre se considera transgénico. Un organismo transgénico es
aquel que ha recibido genes de otro organismo diferente, incluso de una especie distinta, mediante técnicas de
ingenieria genética. En cambio, CRISPR puede ser utilizado para editar genes ya presentes en el organismo sin
introducir ADN exégeno procedente de otros organismos.

Si CRISPR se utiliza para modificar o corregir un gen ya existente en el organismo, sin agregar material
genético de otro organismo, entonces el organismo resultante no seria considerado transgénico. Esta edicidn seria
mas una "correccidn” de su propio ADN.

Si CRISPR se emplea para insertar genes de otra especie en el genoma del organismo, entonces el
organismo si podria considerarse transgénico, ya que ahora contiene material genético de otra especie.
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