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RESUMO

O Conhecimento da biologia molecular na atividade médica ¢ de suma importancia nas
estratégias de avaliacdo do paciente, contribuindo para o fortalecimento da atencao basica, ao
passo que para que se chegue a uma hipdtese diagndstica € necessario que se passe por uma boa
anamnese, exame fisico e caso esses sejam escassos, submissdo de exames complementares,
entendendo-se a imprescindibilidade da biologia molecular em razdo de que métodos
provenientes dos estudos desse campo sdo utilizados em larga escala para diagnosticar doencas
infecciosas e até mesmo neoplasias e sindromes. O objetivo deste trabalho ¢ descrever as
possibilidades de diagnostico e monitoramento de doengas utilizando a biologia molecular e
das técnicas utilizadas, no fortalecimento da atencao basica. Para alcancar o objetivo proposto,
utilizou-se uma pesquisa bibliografica, do tipo narrativa, onde buscou-se analisar e descrever o
conhecimento disponivel nas bases de dados: Scientific Eletronic Library Online (SCIELO),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), National Library
of Medicine (MEDLINE) nos ultimos 5 anos. Como resultados, pode-se citar que além de
corroborar com o diagndstico de doencas, tais métodos sdo utilizados no monitoramento e
levantamento de dados acerca. A substantividade do uso das técnicas de biologia molecular
contribui para a implementacdo de estratégias eficazes de controle de infecgdes, resultando em
melhores cuidados com a satide coletiva e redugao dos impactos econdmicos € sociais negativos
associados a surtos endémicos e epidémicos.
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1 INTRODUCAO

A Biologia Molecular vem auxiliando o diagndstico e atividade médica durante anos,
através de técnicas advindas dessa ciéncia foi possivel observar aspectos especificos do
individuo, seja o estudo de proteinas especificas, fluidos ou mesmo tragando dados importantes
da sua composi¢ao genética.

Neste sentido, muitas vezes atrelados aos exames complementares, estdo presentes os
métodos de diagnostico por meio da biologia molecular, como por exemplo a reacdo em cadeia
da polimerase (PCR) e outros mais.

Através também desses dados € possivel que se obtenha um direcionamento para
monitorar € acompanhar pacientes e nao somente isso, estudar de forma profunda e direcionada
a fisiopatologia de determinadas doengas e condi¢des, o que fortalece, indiretamente, as
politicas publicas voltadas a atengado basica.

Diante disso, torna-se imprescindivel discutir acerca da importancia clinica dessas
técnicas e como sua aplicagdo corrobora nao somente com a ciéncia, mas na saude como todo.

Através da substantividade do tema, buscou-se entdo de forma geral analisa-lo e
compreender aspectos gerais que envolvem desde o avango da biologia molecular a técnicas
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especificas de diagndstico e monitoramento de doengas.

2 MATERIAIS E METODOS

De acordo com Lakatos e Marconi (2021, p. 44) “pesquisa ¢ uma atividade realizada
para a investigacao de problemas teoricos ou praticos, empregando métodos cientificos”, e que
se justifica pela busca de respostas, utilizando procedimentos cientificos ja conhecidos e
consagrados pela comunidade académica-cientifica.
Esse projeto de pesquisa tem como abordagem inicial, quanto objetivo, uma abordagem
exploratdria, que de acordo com Gil (2017) ¢ aquela atividade realizada que busca propor uma
maior familiaridade com o problema, visando a construgdo de hipdteses.

Como procedimento técnico para subsidiar a tematica e aumentar a familiaridade com
o tema proposto, foi utilizado a técnica da pesquisa bibliografica, sendo essa ac¢ao elaborada
com base em material ja publicado por meios escritos e eletronicos buscando analisar e
descrever o conhecimento disponivel nos descritores em ciéncias da satude, tais como: Scientific
Eletronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), National Library of Medicine (MEDLINE) em suas publicagdes nos ultimos
5 anos, utilizando como critério de inclusdo as principais técnicas de biologia molecular para
diagnosticar doencas infecciosas, neoplasias e sindromes, que sdo ferramentas de
fortalecimento da atencdo basica e se aproxima do objetivo proposto. Nesse sentido e conforme
grifos de Fachin (2017) a pesquisa bibliografica ¢ essencial porque se assemelha a uma fonte
inesgotavel de informacdes, que auxilia na constru¢do do conhecimento intelectual, na
apresentacao dos resultados prevalecentes, nesse estudo brincipais biomarcadorees da LLC
terapias, contribuindo para o conhecimento em todas as formas do saber.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os testes moleculares desempenham um papel fundamental no controle de infeccdes,
fornecendo uma ferramenta precisa e sensivel para o diagndstico ¢ monitoramento dessas
infecgdes. Através da deteccio e identificacdo de 4cidos nucleicos especificos, como o Acido
Desoxirribonucleico (DNA) e o Acido Ribonucleico (RNA), os testes moleculares permitem a
identificacao precoce de patdgenos causadores de infecgdes. Essa abordagem baseada em
técnicas moleculares ¢ fundamental em cendrios epidemiologicos, os quais a rapida detecgdo e
rastreamento de agentes infecciosos sdo cruciais para conter a propagacdo ¢ implementar
medidas de controle efetivas (Araujo, 2021).

Um exemplo notavel do uso dos testes moleculares foi evidenciado durante a pandemia
da COVID-19. Através da amplificagdo do material genético do virus SARS-CoV-2, os testes
de Reacao em Cadeia da Polimerase em tempo real (RT-qPCR) tém sido amplamente utilizados
para diagndstico e monitoramento da infecg¢@o. Esses testes moleculares permitem a deteccao
do material genético do virus, mesmo em estagios iniciais da infec¢do, permitindo que medidas
preventivas sejam tomadas para interromper a cadeia de transmissao (Bezerra et al., 2020).

Doravante, a aplicagao dos métodos biomoleculares para diagnostico de infecgdes tem
se mostrado valiosa no acompanhamento da resisténcia antimicrobiana. Através da
identificacdo de genes de resisténcia em bactérias, por exemplo, ¢ possivel direcionar
estratégias de tratamento mais eficazes e prevenir o uso desnecessario de antibidticos,
minimizando assim o desenvolvimento de resisténcia e o surgimento de superbactérias. Os
testes moleculares também desempenham um papel crucial na vigilancia epidemioldgica,
permitindo a identificagdo de surtos, a analise de padroes de disseminacao e a determinagdo de
rotas de transmissdo. Essas informagdes sdo fundamentais para a implementagdo de medidas
de saude publica direcionadas, como quarentenas, isolamentos e campanhas de vacinagao
(Pavao et al., 2020).

Além disso, o monitoramento de infecgdes epidemioldgicas por meio de testes
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moleculares permite a detec¢ao de patdgenos emergentes ou reemergentes. Essa vigilancia ativa
ajuda a identificar rapidamente a introdugao de novos patdgenos em uma populagado ¢ a avaliar
o risco de disseminagdo. Isso ¢ particularmente importante em um contexto global, onde
infeccdes podem se espalhar rapidamente, como demonstrado pela pandemia de COVID-19
(Salvato, 2022).

Tais testes também desempenham um papel crucial no monitoramento de doengas
endémicas ou cronicas. O acompanhamento regular da presenca de patdogenos permite avaliar
a eficacia de intervengdes e medidas de controle, bem como identificar padroes de resisténcia
antimicrobiana. Isso possibilita a implementagdo de estratégias de saude publica direcionadas,
como agoes de prevengdo e campanhas de vacinagao.

3.1 TECNICAS DE DIAGNOSTICO

Diante da importancia latente dos métodos biomoleculares no diagndstico de doengas,
¢ possivel destacar técnicas que sdo comumente, destacando-se o Sequenciamento de DNA;
Hibridizagdo Molecular; Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR); Transcricdo Reversa-PCR;
Microarrays de DNA e por fim a técnica de marcagao de DNA.

3.1.1 Hibridizaciao Molecular

A hibridizagdo molecular ou hibridizagao in situ também constitui uma das modalidades
de diagnostico e monitoramento usando biologia molecular, para Alberts et al. (2017) essa
técnica permite observar diretamente momento e local o produto de RNA quando ¢ expresso,
além de se caracterizar como uma forma facil e vantajosa ao passo que se baseia no principio
basico da hibridizacdo de acidos nucleicos.

Tal principio consiste na mistura de acidos nucleicos promovendo diferenciagdes
genéticas.

Essa técnica permite a analise genética e morfologica das células, promovendo por
exemplo diagndsticos de neoplasias bem como também de doencas infecciosas como papiloma
virus humano (HPV).

3.1.2 Reacido em Cadeia da Polimerase

Mais comumente chamado de PCR sigla derivada do termo em inglés Polymerase Chain
Reaction a reacao em cadeia da polimerase consiste em uma técnica in vitro onde ha imitacao
da técnica natural de replicacdo de DNA através da acdo enzimatica e de uso de primers, com
intuito de se estudar um fragmento especifico desse DNA através de multiplas replicagdes deste
e esse processo pode durar horas. (Seemayer, 1990).

Tal técnica permite que seja possivel o sequenciamento de genoma de patodgenos,
auxiliando no diagnostico mais preciso de doengas, bem como também no tratamento destas. O
PCR ¢ utilizado em larga escala no diagnostico de doengas infecciosas como HIV, HPV e
tuberculose, bem como na detec¢do de neoplasias como a mamadria e até contribuindo na
medicina forense com testes de paternidade e identificacdo genética.

Uma das fomenta¢des do uso do PCR também se da quando o material genético

disponivel estd em pouca quantidade tendo em vista sua caracteristica de replicar a agdo natural
do DNA.

3.2 Transcri¢iao Reversa-PCR

A reacao em cadeia da polimerase (PCR) simula, em ambiente controlado, a capacidade
natural de realizar a duplicagdo do DNA e pode ser realizada em grande proporcao. Esse tipo
de anélise requer o conhecimento basico do DNA alvo do determinado organismo investigado,
para assim conseguirem desenvolver primers que irdo hibridizar-se com o sequenciamento alvo.
Sendo que na maior parte das vezes quando se utiliza o PCR para detectar um agente viral, ¢
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facilmente identificado que ¢ necessario realizar a transcricdo reversa antes de iniciar a
amplificacdo, pois esse agente ¢ composto por RNA ao invés de DNA, (Cavalcanti et al, 2008).

De acordo com Yang e Rothman (2004), a PCR que teve um avango significativo ¢ a
PCR quantitativa em tempo real, a qual combina a amplificagdo e a detec¢do dos produtos
amplificados em um unico recipiente de reagcdo. E esse avanco ¢ de extrema valia para
aplicagoes clinicas, pois elimina a etapa trabalhosa de pds amplificacdo, como a eletroforese
em gel, necessario para detecgdo de amplicon, além de possibilitar a medi¢do do produto ao
mesmo tempo em que o DNA ¢ sintetizado.

Ademais, vale ressaltar a importancia da técnica de transcricdo reversa-PCR para o
diagnostico da COVID-19, por ser uma tecnologia de deteccao rapida, de alta sensibilidade
(86%) e especificidade (96%). Todavia, sua aplicagdo ¢ recomendada em situacdes de alta
prevaléncia de infecg¢ao por coronavirus (Reis et al, 2020).

E reconhecido que os resultados da RT-PCR em tempo real, utilizando primers em
diferentes genes, podem ser afetados pela variagdo nas sequéncias de RNA viral. Resultados
falso-negativos podem ocorrer devido a mutagdes nas regides alvo dos primers e sondas no
genoma do SARS-CoV-2. Embora esse exame seja projetado com a maior precisao possivel,
baseado em regides conservadas dos genomas virais, a variabilidade pode causar
incompatibilidades entre os primers e sondas e as sequéncias alvo, resultando em uma
diminui¢ao do desempenho do ensaio e potenciais resultados falso-negativos. Logo, para sanar
esse problema ocorre a amplificagcdo de multiplos genes alvo para serem usados e evitar
resultados invalidos.

3.3 Microarrays de DNA

A tecnologia de microarray baseia-se na automacao e robotizacao das técnicas classicas
de biologia molecular, como Southern e Northern blotting, utilizando a hibridizacdo de 4cidos
nucleicos como fundamento. Sendo a principal vantagem dessa tecnologia em relacao as
técnicas classicas ¢ a capacidade de imobilizar milhares de sondas de DNA, permitindo a
analise da presenga, auséncia ou expressao de milhares de genes, incluindo genomas inteiros,
em um unico experimento (Souto et al, 2003).

O microarranjo de DNA ¢ usado no diagnostico de cancer, sendo analisado amostras de
referéncia para hibridizacdo desses microarranjos que consistem de um pool de RNA total de
15 linhagens celulares de diversos tecidos epiteliais € mesenquimais, tumorais € normais. Entao
utilizam a estratégia de dye swap, onde cada amostra ¢ hibridizada duas vezes e ocorre a troca
de corantes. Logo apds ocorre a leitura das imagens em um leitor a laser focal, sendo ai
identificado os tipos de sarcomas existentes nas amostras (Simoes, 2009).

Sendo assim, o uso de microarranjos, para diagnosticar tumores cancerigenos, permite
analisar simultaneamente a expressao de diversos genes em uma unica amostra, proporcionando
assim uma visao geral do perfil genético do tumor. Ademais, ¢ possivel destacar que pode ser
detectado um cancer precoce, aumentando a eficacia do tratamento e reduzindo os efeitos
colaterais, ja que essa tecnologia ¢ altamente sensivel e pode identificar as minuciosas
mudangas na expressao génica.

3.4 MONITORAMENTO ATRAVES DE BIOLOGIA MOLECULAR

Além de diagnosticar, a biologia molecular permite o monitoramento de doengas
corroborando entdo ndo s para prognostico, mas também para que a partir de dados obtidos
através do monitoramento, tanto o individuo acometido com alguma patologia, bem como o
coletivo sejam beneficiados com terapé€uticas especificas, utilizacdo de métodos claros e
eficazes, dentre outros beneficios em termos de satde.

Diante disto, destacam-se algumas maneiras e exemplos de monitoramento de doengas
através da biologia molecular, podendo ser citada a observacdo de taxa de mutagdo, as
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caracteristicas celulares provenientes de infecgcdes ou alteracdes resultantes de doencas
genéticas, e afins, corroborando para levantamento de dados precisos e de fomento do estudo
epidemioldgico.

3.4.1 Biomarcadores Moleculares

Biomarcadores moleculares sdo substancias, estruturas ou processos mensuraveis que
podem indicar um estado patolégico ou uma resposta terapéutica. Na biologia molecular, os
biomarcadores incluem DNA, RNA, proteinas e metabodlitos que podem ser detectados e
quantificados em tecidos, sangue ou outros fluidos corporais. Esses biomarcadores sao
fundamentais para o diagndstico precoce, prognostico € monitoramento de doengas, permitindo
uma abordagem personalizada na medicina. Técnicas como PCR (Reag¢do em Cadeia da
Polimerase), sequenciamento de proxima geragao (NGS) e arrays de microRNA sao utilizadas
para identificar e quantificar esses biomarcadores, oferecendo uma visdo detalhada sobre o
estado de satde do paciente e a progressao da doenca (Costa-Pinheiro et al. 2015).

3.4.2 Monitoramento de Cancer

O monitoramento do cancer através de biologia molecular tem revolucionado a
oncologia, permitindo a detec¢do precoce € o acompanhamento preciso da progressao tumoral
e da resposta ao tratamento. Técnicas como a bidpsia liquida, que analisa DNA tumoral
circulante (ctDNA) no sangue, fornecem informagdes sobre mutacdes especificas, carga
tumoral e resisténcia ao tratamento sem a necessidade de procedimentos invasivos. Além disso,
a analise de expressao génica e perfis epigenéticos pode identificar subtipos de cancer e prever
a resposta a terapias especificas, contribuindo para a personalizacdo do tratamento e
melhorando os resultados clinicos (Feng; Yu e Kiviat, 2008).

3.4.3 Monitoramento de Doencas Infecciosas

As técnicas de biologia molecular sdo essenciais para o monitoramento de infecgdes
virais, permitindo a detecc¢ao rapida e precisa de virus em amostras clinicas. Métodos como
PCR em tempo real (QPCR) e sequenciamento de genomas virais sao utilizados para identificar
a presenca de virus, quantificar a carga viral e detectar variantes genéticas. Esses dados sdo
criticos para o diagndstico precoce, monitoramento da eficacia do tratamento antiviral e
vigilancia de surtos. Por exemplo, durante a pandemia de COVID-19, a biologia molecular
desempenhou um papel crucial na identificagdo do SARS-CoV-2 e no rastreamento de suas
variantes, auxiliando nas estratégias de contencao e vacinagao (Campos, 2020).

3.4.4 Monitoramento de Doencas Genéticas

O monitoramento de doengas genéticas através de biologia molecular envolve a
deteccdo de mutagdes genéticas hereditarias e a avaliagdo de sua expressao ao longo do tempo.
Técnicas como o sequenciamento do exoma e do genoma completo permitem a identificagao
de variantes genéticas responsaveis por doengas monogénicas e poligénicas. Além disso, a
andlise de RNA mensageiro (mRNA) e de perfis de expressdo génica pode fornecer
informacodes sobre a atividade de genes especificos e sua relagdo com a manifestagao clinica da
doenca. Esse monitoramento ¢ crucial para o aconselhamento genético, decisdes terapéuticas e
desenvolvimento de tratamentos direcionados, melhorando a qualidade de vida dos pacientes e
oferecendo perspectivas de intervengdes precoces (Wiinsch Filho; Gattés, 2001).

4 CONCLUSAO

A Importancia dos Testes Moleculares para o Diagnostico e Controle de Infecgoes, ¢ de
suma importancia. Essa compreensdo ¢ fundamental para o desenvolvimento tecnolégico, pois
colabora para o avango do conhecimento cientifico e aprimora as praticas de diagndstico e
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monitoramento em saude publica. Além disso, esse estudo pode contribuir para a
implementagao de estratégias eficazes de controle de infecgdes, resultando em melhores
cuidados de saude e reducao dos impactos econdmicos e sociais negativos associados a surtos
epidémicos.

Ao explorar os fundamentos dos testes moleculares, foi possivel compreender os
principios de detec¢ao molecular, as técnicas e metodologias comumente utilizadas, bem como
a importancia da amplificagdo de 4cidos nucleicos nesses testes. Isso proporcionou uma base
para entender as aplicagdes dos testes moleculares no controle de doengas, no diagnostico € no
monitoramento consecutivamente

Portanto, a substantividade do uso dessas técnicas da ciéncia da biologia molecular para
a atividade profissional em saiude, bem como apresentando perspectivas para o futuro, onde
manejos tecnologicos e avangados podem auxiliar na criacdo de métodos mais avangados ou
aperfeicoamento dos ja existentes
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