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Silenciando Genes, Revelando Funções:
Knock-out e Knock-down no Controle da Expressão Gênica
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7500055 - Bioquímica II

"Interromper ou reduzir: duas formas de entender o que o gene tem a dizer."
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knock-out (remoção total do gene) e knock-down (redução 
parcial da expressão) permitem silenciar genes e observar os 
efeitos dessa perda sobre a célula ou organismo. Essas 
abordagens são amplamente utilizadas em pesquisas básicas e 
aplicadas, ajudando a revelar o papel de genes em processos 
fisiológicos, patológicos e no desenvolvimento de novas 
terapias.

Resumo
A expressão gênica é o processo pelo qual a informação do DNA gera proteínas funcionais. Com os avanços da biotecnologia, tornou-se 
possível controlá-la por meio de estratégias como knock-out (KO) e knock-down (KD). O KO inativa permanentemente um gene, enquanto 
o KD reduz temporariamente sua expressão ao interferir no RNA mensageiro. Essas abordagens permitem entender a função dos genes e 
sua relação com doenças. Em doenças como a de Huntington, essas técnicas ajudam a reduzir sintomas e guiar novas terapias.
KEYWORDS: RNA interference (RNAi); CRISPR-Cas9; Genetic regulation; Biotechnology; Huntington's disease; Genetic 
therapies; Gene modulation;

Remoção das proteínas de 
reconhecimento de células T 
que reduzem a eficiência 
contra cânceres  

Degradação de mRNA 
suprimindo a produção de 
proteínas defeituosas

No contexto do câncer, o KO é utilizado para modificar 
geneticamente células T (como na terapia CAR-T), removendo 
proteínas que limitam sua capacidade de reconhecer e atacar 
células tumorais, aumentando assim sua eficácia terapêutica. Já o 
KD, por meio do uso de RNA interferente (RNAi), tem sido 
empregado no tratamento de doenças genéticas como a Doença de 
Huntington, ao reduzir a expressão de genes mutantes que 
produzem proteínas tóxicas. Ambas as abordagens permitem 
intervenções específicas no genoma, abrindo caminhos para 
terapias mais seguras e personalizadas.

As técnicas de knockout e knockdown gênico são ferramentas 
fundamentais na biologia molecular moderna, permitindo a 
investigação direta da função de genes específicos. Enquanto o 
knockout promove a inativação permanente do gene, sendo ideal 
para estudos de perda total de função, o knockdown permite uma 
redução controlada e, muitas vezes, transitória da expressão 
gênica, sendo útil quando a deleção completa é inviável. 
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