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Introduc¢do - Hemoglobinopatias s3o doencas genéticas decorrentes da producdo de
hemoglobinas irregulares, caracterizadas por alteragdes estruturais, deficiéncia ou
reducdo na producdo de cadeias de globina. Entre as formas de tratamento, destaca-se o
desenvolvimento de carreadores de oxigénio baseados em hemoglobina (HBOCs), que
depende da producdo de hemoglobina recombinante (rHb). Atualmente, o uso de
microrganismos modificados para a produgdo de rHb estd entre as principais estratégias
de engenharia genética para aplicagdes clinicas. Objetivo - Avaliar os avangos na
producdo de rHb e identificar os organismos viaveis como plataforma de expressao.
Métodos - Realizou-se uma revisao de literatura dos ultimos 5 anos, coletando artigos
dos repositérios PubMed e Scopus, utilizando os seguintes descritores: recombinant
hemoglobin; host cells; genetic engineering. Como critério de avaliacdo foram
selecionados estudos que comparavam diretamente a relagdo entre eficiéncia e
microrganismos utilizados, totalizando 12 artigos. Resultados — A presente revisao
destaca que Pichia pastoris € capaz de expressar, produzir e secretar hemoglobinas com
eficiéncia, viabilizando a sintese de produtos hemoproteicos. O aparato celular da
levedura facilita a incorporagdo do grupo heme, o correto dobramento proteico e
simplifica processos finais de purificagdo. Além disso, a capacidade de efetuar
modificagdes pos-traducionais (PTMs), e técnicas como codon pair optimization (CPO),
que visa melhorar a eficiéncia de traducdo pelo ribossomo hospedeiro, demonstraram-se
melhorar a expressdo de genes em P. pastoris, tornando-se util para aumentar a
producao sem modificacdes nas sequéncias de aminoacidos. Por outro lado, Escherichia
coli oferece vantagem econOmica e sintese proteica mais rapida. Entretanto, a
incapacidade da bactéria de realizar PTMs, limita a producdo da rHb idéntica a humana.
Para mitigar esse efeito, estudos propdem a incorpora¢do de enzimas que realizem tais
modificacdes. Conclusdes — Conclui-se que a viabilidade clinica de HBOCs depende da

selecdo da plataforma de expressdo para rHb e sua sintese envolve processos
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complexos. Para isso, P. pastoris ¢ recomendada quando processos pos traducionais sao
fundamentais, uma vez que conjuntos de intervencgoes genéticas (CPO) sdo eficazes na
sintese de proteinas recombinantes, como a hemoglobina. A E. coli, por sua vez, ¢

preferivel quando baixo custo e rapidez sdo quesitos prioritarios.
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