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Introdugao: A tuberculose” é-uma doenc¢a,_infecciosa causada pela Mycobacterium
tuberculosis, responsavel [por-mais_des1,2 milhdes' de 'dbitos anuais segundo a OMS, sendo
a principal causa de morte entre-as/doencas ihfecciosas e um desafio para a saude publica,
sobretudo em imunocomprometidos. A“M. tuberculosis depende de proteinas essenciais
para sobreviver e multiplicar-se. Nesse contexto, o CRISPR-Cas9, originalmente um
mecanismo de defesa bacteriano, foi adaptado em uma ferramenta de edicao génica de alta
preciséo, capaz de silenciar genes essenciais, incluindo os ligados a sintese proteica. Um
exemplo é a Leucyl-tRNA sintetase, que atua na tradugcdo ao carregar aminoacidos nos
tRNAs, etapa crucial para a producéo de proteinas. Sem essa atividade, a sintese proteica
cessa e compromete a viabilidade bacteriana. Objetivo(s): Analisar, com base na literatura
cientifica, a aplicagdo da ferramenta CRISPR-Cas9 como potencial estratégia terapéutica
frente a Mycobacterium tuberculosis, considerando sua acgao direcionada a sintese proteica
bacteriana. Materiais e Métodos: Realizou-se uma busca sistematica nas bases
PubMed/PMC, Web of Science, SciELO, BVS/LILACS, Como inclusdo estudos publicados
entre 2020 e 2025, artigos completos, nos idiomas inglés ou portugués. Foram utilizados os
descritores: “Mycobacterium tuberculosis”’, “CRISPR-Cas9”, “Leucyl-tRNA synthetase” e
“sintese proteica bacteriana". Resultados: Foram identificados 62 estudos; apds os
critérios, 18 foram incluidos na revisdo. Os estudos demonstram que o CRISPR-Cas9
inativa genes essenciais da sintese proteica em M. tuberculosis, como o leuS. A supressao
desse processo compromete o alongamento polipeptidico, resultando no colapso proteico e
na inviabilidade do bacilo. Complementarmente, a ferramenta possibilita a re-sensibilizacao
de cepas resistentes e a validagao de multiplos alvos, como a RNA polimerase e fatores de
elongacao, superando limitacbes dos tratamentos tradicionais com maior especificidade e
menores danos colaterais. Tais achados evidenciam o potencial do CRISPR-Cas9 como
estratégia inovadora frente as limitagbes das terapias convencionais. Conclusao:
Conclui-se que o CRISPR-Cas9 direcionado a LeuS representa uma abordagem



tecnoldgica inovadora, utilizando a biotecnologia para interferir na sintese proteica de M.
tuberculosis. Embora promissor contra resisténcias, sua viabilidade clinica depende de
avancgos em entrega e biosseguranga, configurando-se como estratégia pré-clinica.
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