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Conforme é bem sabido de quantos se dedicam a estudos
de genética, essa ciéncia basea-se no conceito do gen corpus-
cular, ou seja, na existéncia de particulas materiais dispostas
em gerie linear nos cromossomios, estaveis e independentes,
dotadas da alta faculdade de auto-elaboracio e responsaveis
pela caracterizacdo do organismo. O organismo seria, de acor-
do com a concepcao genética moderna, o resultado da interacao
dessas particulas individuais, ou, o que seria o mesmo, o produ-
to da atividade vital dos gens. Estes, isto ¢, os gens, seriam en-
tao verdadeiros organdides do nucleo, sub-microscépicos, é ver-
dade, porém, estruturados e ativos, cada qual diferindo dos de-
mais por uma particularidade que nao s6 o coracteriza, comon
lhe confere uma atuacho especifica no “make up” do organis-
mo.

O modo pelo qual o genetista costuma apresentar o gen

nao deixa duvida alguma acérca de sua existéncia real. Veja-.

se, por exemplo, esta afirmacdo de DOBZHANSKY (1943):

“Gracas aos trabalhos de muitos investigadores, A tes-
ta dos qguais esta a escola de Morgan, hoje sabemos muito
bem que 0 gen nio é apenas um simbolo, mas sim um cor-
po iisico, um corptsculo, que é a unidade estrutural pre-
sente nos cromossomios do nucleo das células”. (390).

Entretanto, esta afirmacado estd longe de exprimir uma
verdade comprovada. O que o genetista apresenta como um fa-
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to consumado, isto é, come uma realidade morfologica, convi-
nua sendo, como Sempre, uma mera hipotese de trabalhc. O
gen é ginda um simbolo. E qualquer cousa até agora desconhe-
cida a que se atribuem certos cfeitos, éstes sim, bem conhaci-
dos. Nenhum genetista conseguiu até hoje apresentar ao mun-
do cientifico um corpusculo qualquer, um granulo de matéria,
um agregado molecular ou uma molécula, como sendo a objeti-
vacdo désse conceito hipotético que anda por ai com o nome
de gen. Se o genetista desconhece o que seja o gen, por néo ter
conseguido ainda analisa-lo, que aponte ao menos a particula
de matéria que possa representa-lo. Enquanto isso nao for fei-
to o0 gen continua a ser um simbolo representativo daquele téo
procurado corpusculo que deve ser a causa primaria dos efeitos
conhecidos em genética por efeitos génicos.

Portanto, quando o genetista afirma que o gen é um corpo
tisico, um corpusculo, a unidade estrutural presente nos cio-
mossomios, éle estd simplesmente abusando da expressao. Ne-
nhum citologista, nenhum estudante da estrutura cromosso-
mica, por mais penetrante que seja a sua visdo, por mais aper-
feicoados que sejam os seus métodos, por mais segura que seja
2 sua técnica, jamais conseguiu descobrir essa unidade estru-
tural. Consequentemente, o que o genetista deveria dizer, no
comedimento de uma linguagem estrictamente cientifica, ¢
simplesmente que o gen, ésse conceito hipotético, parece ser
qualquer cousa como um corpusculo material localizado nos
cromossomios em ordem linear. “Parece ser”, eis a legitima ex-
pressdo, deixando-se a afirmativa categorica para quando se
possa provar de maneira irrefutavel a existéncia daquela par-
ticula.

% verdade que muitas vezes uma simples interpretacao de
certos aspectos estruturais de nao importa que parte do orga-
nismo, apresentada por um autor de renome, vai sendo ace:iti
e divulgada sem mais discussdes e assim vai adquirindo foros
de verdade cientifica, chegando a se estabelecer como se fora
um fato comprovado. Mais tarde, quando outro autor de igual
responsabilidade submete o assunto a um exame critico, inter-
pretando diferentemente agqueles mesmos aspectos que ja se
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davam por definitivamente assentes, muitos havera que flca-
rao admirados de haverem considerado como legitima expres-
sdo da realidade uma interpretacdo tdo destituida de supo:te
objetivo.. A propdsito, escrevem GOLDSCHMIDT e KODANI
(1942), relativamente a estrutura dos cromossomios salivares,
nao haver provaveimente textos, inclusive os do primeiro da-
gueles autores, que nao tenham apresentado como um fato a
ideia primeiramente proposta por KOLTZOFF e BRIDGES, se-
gundo a qual os cromossémios das glandulas salivares dos Dip-
teros séo feixes constituidos por intmercos cromonemas prove-
nientes da divisdo dos cromossdmios originarios, e acrescen-
tam:

“Leoking back, it is rather surprizing that all of us,
with the exception of Metz, accepted this theory in one or
the othear specific form, in view of the complete lack »f
evidence and of serious logical obstacles.” (529).

O abuso de linguagem, come forca de expressiao, € mauito
comum em aulas e conferéncias. Para evitar longas e fastidio-
sas discusstes, o professor diante de sua classe e o conferen-
cista peranie o seu auditorio, muitas vezes apresentam como
se estivesse definitivamente estabelecido aquilo que na verda-
de apenas representa a mais provavel das interpretacdes. Foi
isso, a meu ver, o que se deu com g categorica afirmacio de
DOBZHANSKY, segundo a qual ¢ gen é um corpo fisico, um
corpisculo, a unidade estrutural dos cromossémios. Vamos ve-
rificar da andlise do seu trabalho, que longe de provar aquela
afirmativa, o conferencista néo fez senio demonstrar que na-
da de positivo sabemos por enquanto relativamente 3 estrutura
daguilc que por forca de expressio éle apresenta como uma
particula materiai, isto ¢, comgs um gen corpuscular,.

Logo depois de definir o gen da maneira como foi vista
acima, o Prof. DOBZHANSKY acrescenta:

“Os gens esido localizados nos cromosdmas numa sé-
rie linear. Um cromoséma ¢ nma cadeia cujos elos sdo os
gens.”” (390).
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Desde que MORGAN (1910) localizou os gens il0S Cromos-
sémios e STURTEVANT (1913} estabeleceu a ordem linear, a
aflrmativa supra-mencionada vem sendo universalmente re-
petida com a mesma énfase. Nota-se, entretanto, na conferén-
cla de DOBZHANSKY, que & medida que éle vai explanando a
matéria, vai cada vez mais e insensivelmente, deixando aquéic
tom enfatico das afirmacodes categoéricas, para assumir uma
linguagem ponderada, comedida, imparcial e justa, do clentis-
ta que pisa o terreno movedi¢o e pouco seguro das hipoteses.
Vejamos, pois, quao diferente é a sua atitude, no trecho que se
segue:

“80 podgmos avaliar muite: grosseiramente as dimen-
sbes de um gen, que parecem s=i da ocrdem das de uma rmo-
lécula de proteina. E possivel, embora longe de ter sido de-
menstrado, que cada gen seja uma simples molécula. Co-
mo estdc combinadas essas roléculas para formarem umi
cromoséma, nao sabemos com seguranca. E provavel gque
08 gens-moléculas cateiam. ligados uns aos outros por elos
guimicos para formar uma (nica super-molécula. £ tam-
bém possivel que os gens estejam de alguma forma presos
ou absorvidos por uma espécie de fibra esquelética que
formaria o arcabou¢o do cromosdéma.” (390).

O trechc acima transcrito. por mim sublinhado em algins
pontcs bastante significativos, prova a minha assercédo de que
o corpo fisico que deve representar o gen ainda nao foi desco-
bertc e que nesse particular a genética, representada por um
dos seus mais altos expoentes, ndo conseguiu sequer deixar o
deminio incerto das ‘‘avaliacdes muito grosseiras’, dos {pa-
recem ser”, dos “‘embora lenge de ter sido demonstrado’’, dos
“nfo sabemos com seguranca’, dos ‘‘é provavel” e dos '‘é tam-
pém possivel”’,

Vemos dai, que DOBZHANZKY nao nos trouxe 1uma uUnica
informacio capaz de alterar o presente estado da guestéo do
gen. Pelo contrario, revela-noes, gue nio obstante 0s progressos
dos ultimos anos relativos 2 ¢nimica do nuclec e em particular
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dos cromossdomios, nada mais que conjecturas, suposicdes, hino-
teses, se podem atualmente formular acérca do gen-corpuscu-
lar,

* * *

E evidente que partindo-se da premissa de que o gen € um
corpusculo, ésse corpusculo nfo podera deixar de ser constitui-
do por uma ou mais moléculas de matéria, seja 14 qual for es-
sa matéria, a n@o ser que se gqueira consideri-lo como um sim-
ples i6nio, d4tomo ou electréonio. Considerando-se o gen COno
sendo constituido por uma ou mais moléculas, torna-se claro |
que essa molécula ou super-molécula s6 podera ser de um dos
corpos que entram na composicdo quimica dos cromossomios,
pois nesses organéldes do nucleo nada de morfologicamente
diferenciado existe que possa corresponder aos gens da defl- '
nicho. E como dentre os compostos essenciais que se tém assi-
nalado no corpo dos cromossémios figuram as proteinas, algu-
mas das quais associadas a uma das formas do acido nucléico,
facil foi concluir que as dimensdes do gen-molécula sejam da
ordem das de uma molécula de proteina. Chegando-se por essa
via as dimenstes do gen, ndo seria dificil estimar-se de modo
aproximativo o numero de gens existentes num cromossdémio
de dimensbes conhecidas e por conseguinte num organismo de
que se conhece o numero de cromossomios. O raciocinio é 16-
gico e tudo estard muito bem se se provar verdadeira a premis-
sa de que se partiu, isto ¢, que o gen seja um corpusculo. Mas
enquanto isso nao for feito tudo continuara no dominio das
conjecturas, das hip6teses, das suposicoes.

Se se tivesse provado a existéncia do gen come se provou a
existéncia do atomo, ninguém mais haveria que hoje duvidas-
se dela e néo seria um genetista das credenciais de GOLD-
SCHMIDT que haveria de proclamar, especialmente num dos
seus mais notaveis livros (1940), que o gen néo existe como
particula material, para reafirmar juntamente com KODANI
(1942) relativamente aos bulbos que se formam nos cromosso-
mios salivares submetidos a tratamentos especiais, que

“If no corpuscular gene exist, as is indicated by so
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many facts, the rhythmical series of bulbs would somehow
contain the secret of the polarized genetical pattern of
the chromosome.” (342).

Se o gen de fato existisse como particula material, ndo ha-
veria de ser um biologista da reputacdo de METZ (1941), que
ap6s analisar alguns fatos relativos a estrutura dos cromosso-
mios, fosse concluir:

“In summarizing the lines of evidence just reviewed,
therefore, it may be stated that, although the goal may
not be far off, we still have not reached the stage at which
we can polnt to microscopically visible structures in the
chromonema and say with assurance, “These are the ulti-
mate genetic units”. (18).

E ao terminar, as palavras de METZ deixam bem claro,
que por enquanto, ndés apenas concebemos a estrutura dos cro-
mossomios e dos gens e que devemos porisso manter em reser-
va quaisquer interpretacoes:

“Our conception of chromosome structure, like our
conception of genes and of mutatioh has been going thro-
ugh a shaking-up process recently and, until the process
is complete, any interpretations, including these treated
here, should be held with reserve.” (23).

Ora, conceber uma estrutura é imagina-la e a gente so
imagina ou concebe aquilo que néo se pode ainda conhecer.
Portanto, das palavras de METZ se conclue que o gen corpus-
cular continua desconhecido.

* * *

Sob o ponto de vista morfoldgico, é 6bvio, o gen néo existe.
Nio ha nos cromossomios parte alguma estruturada gque possa
corresponder a ésse conceito puramente hipotético. Na falta
de corpusculos organizados que preenchessem 08 requisitos
exigidos pela genética, o conceito de gen transformou-se para
exprimir a idéia de regides genéticamente ativas do corpo dos
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cromossomios. Ja nao é mais preciso falar em corpusculos in-
dependentes alinhados nos cromosséomios como as contas de
um colar. O efeito génico passou a ser atribuido 4 atividade de
regiGes e nao mais de corpusculos.

“Finally — escreve DOBZHANSKY (1941) — chromeo-
some breakage occurring spontaneously or under the in-
fluence of X-rays furnishes evidence to prove that dis-
crete blocks of chromosome material may be physically
separated from each other without loss of ability to repro-
duce themselves, although not necessarily without a chan-
ge in developmental functions.” (111).

Esses blocos de material cromosséomico sdo 0S novos 2ens.
E DARLINGTON (1941) confirma:

“When we examine the hereditary elements, the 2hro-
mosomes, in the course of meiosis (by which the diploid
cells give rise to the haploid), we find that in all such or-
ganisms the maternal and paternal chromosomes are re-
assorted in all possible combinations in the haploid cells
produced. Not only this, but the correspondig maternal
and paternal chromosomes cross over at different places
in each cell undergoing meiosis, so that all possible combi-
nations of parts of chromosomes are also produced. The
unit of crossing-over of the chromosome determines the
size of these parts and is known as the gene.” (138).

HUXLEY (1943), por seu turno, reafirma:

“a gene-unit is thus a section of the chromosome
between two adjacent sites of potential breakage at cros-
sing-over.” (49).

Eis ai em que transformaram o primitivo conceito do gen-
particula, trés dos mais proeminentes biologistas da atualida-
de: em blocos discretos de material cromossémico, em partes
de cromossOmio que se recombinam no crossing-over, em seg-
mentos de cromossdémio situados entre dois pontos adjacentes

-
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de fratura. Eis ai o novo gen, o gen revelado pelos efeitos dos
raios-X sobre os cromossomios, o gen de MULLER, como pas-
sou a ser chamado.

Mas, pensando bem, 0 que vem a ser €sse novo gen sob o
ponto de vista estrutural? Nada mais do que a completa nega-
¢ao do gen-corpuscular, a afirmativa mais categoérica de que
nao se conseguiu ainda descobrir um elemento diferenciado no
corpo dos cromossoOmios, que se pudesse chamar de gen. E na
falta désse elemento de que ndo ha a menor esperanc¢a de en-
contrar, o biologista passou de uma hora para outra a respon-
sabilizar meros segmentos de cromossomio pelos diferentes
efeitos génicos que éle tdo bem conhece.

O gen acaba, pois, de materializar-se. O simbolo transfor-
ma-se em. realidade, o hipotético em objetivo, o conceito em fa-
to. O gen adquiriu corpo, adquiriu forma, adquiriu tamanho.
Deixou de ser uma particula apenas concebida para tornar-se
uma, realidade visivel, palpavel, diretamente mensuravel. O
gen identificou-se com o cromossémio. Sendo um segmento de
cromossomio, éle passou a ser cromossdOmio, tal como um seg-
mento de pancreas é pancreas, um segmento de rim é rim, um
segmento de figado é figado. Passando a cromossomio, €le passou
a funcionar como cromossdmio. A funcdo génica entrou a ser
funcéo cromossémica. Tudo mudou e s6 a denominacio resis-
tiu. Transferiu-se porém para os segmentos que substituiram
as contas do rosario.

* * *

Sabido como é (e com isso ndo somente os citologistas mas
também os genetistas estdo de acdrdo), que sob o ponto de vis-
ta da estrutura ndo existe nos cromossomios qualquer diferen-
ciacdo regional que corresponda a ésse gen-segmento, pois que,
nem mesmo nho caso especialissimo dos cromossomios gigantes
das -glandulas salivares dos Dipteros nenhuma diferenca qua-
litativa se conseguiu até agora estabelecer entre os discos que
se sucedem a0 longo do comprimento dagueles cromossémios,
restou ao biologista a pessibilidads de encontrar na constitui-
cao quimica aguilo que pudesse esclarecer o comportamento
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diverso das regides cromossdémicas gue o crossing-over conse-
gile separar. Apelou primeiro para o quimico e depois associou-
se a éle em pesquisas de. colaboracdo. Inumeros trabalhos apa-
receram nha literatura dos ultimos anos, que apenas consegui-
ram focalizar o assunto. O estudo quimico dos cromossomios
apenas se iniciou e embora promissores, os resultados estao
longe, muito longe mesmo, de nos poder auxiliar na intepreta-
tao das funcdes genéticas daqueles organodides. E nesse parti-
cular DOBZHANSKY (1943) exprime-se com bastante jisteza
em sua conferéncia:

“Tentativas para analisar a composicdo dos gens fo-
ram feitas pelo estudo do espectro de absorcdo dos cromo-
somas relativamente aocs raios ultra-violetas, especialmen-

ta por CASPERSON na Suécia, e recentemente por meios

guimicos mais diretos, especialmente por MIRSKY e POL-
LISTER, nos Estados Unidos. Este tipo de trabalho, é in-
contestavel, ainda ndo produziu até agora tudo que Se pPO-
de esperar déle. Na verdade s6 comecou. Sabemos, porém,
que pelo menos os cromosomas gigantes encontrados nas
glandulas salivares de algumas moscas sao compostos de
segimentos alternados de nucleo-proteina e de uma protei-
na.” (390).

E um pouco mais adeante:

“RB sabido gque os acidos nucléicos podem formar poli-
meros altos e ASTBURY assinalou, baseado na analise pe-
les raios-X, que 03 padroes dimensionais das moleculas de
acido nucléico se parecem com os das cadeias de poelipepti-
dios que podemos suspeitar formam o esqueleto dos cro-
mosomas. BEste fato deu base a uma série de especulacgoes
interessantes e hipdteses de trabalho sdbre a estrutura de
cromosdmas e funcodes, particularmente em relacdo a re-
producdo dos gens. Devemos notar, que de aco6rdo com
MIRSKY e POLLISTER as nicleo-proteinas extraidas do
esperma de peixes e de outros nucleos, formam facilmente
agregados fibrosos.” (391).

-—
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para a guimica e gue dguimicos (MIRSKY) e biol
(POLLTSTER) asscciaram-se na tentativa de descobrir soui-
In gue pelos métodos exclusivamente biolégicos néc foi possi-
vel encontrar. Confirma além disso gue ésses trabalhios apenas
ccmecaram € gue os Seus primeiros resultados vac uwm pouco
além da constatacdo de duas substancias que se alternam ac
longoc dos cromossomios salivares, uma nucleo-proteina e uma
proteins. Mostra que a semelhanca apontada por ASTEURY
entre os padroes dimensicnais das moiéculas de &cido nucléice
e das cadeizs de poliveptidios gue podemos suspeitar (rnotem
hem, dque podemos suspeitar) formam o asqueleto Gos cromos-
somios, deu lugar a ums série de especulacoes interessantes
(especulacdes!) e hipoteses de trabalhc (hipoteses!) relativa-
msente a estrutura e funcho dos cromossomios, pargicuiar:
te em relaco 4 repro:glucdc dos gens.

Quer dizer, resumindo, que da associacdo da gquimica com
a biclogia, apenas tém resu tado, por enguanto, interessantes
especulacées e hipéteses de trabalho. De positivo, portanto,
nada.

I's)
o4

Ng, minha opinifo e sem que nisso va qualquer pretensao a
prefeta, jamais conseguira a guimica explicar porque cerias
regioes dos cromossomios desempenham funcdes genéticas di-
ferentes das desempenhadas por outras regifes, simplesmente
por considerar Ser a guimica a ciéncia dos produtes e nio das
causas primarias dos fentmenos vitais. Entre a matéria orga-
nizada, isto &, viva, e a materia bruta de que a guimica se ocu- .
pa, existe um comporiamento tao profundamente distinto, que
me parece muito pouco provavel que essa ciéncia, tal como ela
¢ hoje concebida, possa um dia colhér no vivo dados compara-
veis agueles que obtem da analise dos corpos que constifuem o
munds inorganizado. & bem sabidc que NOS alotropicos a mes-
ma substancia corresponde a propriedades tao diversas, que de
posse s0 do simpolo seriamos incapazes de fazer quelquer jui-
<a do corpo dque éle represenia. Quem, tendo em m&o o simbolo
Ge carbeno, seria capaz de imaginar o diamante ou o grafito?
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Que dizer entdo dos isémeros e polimeros ou das férmulas com-
plicadas com que se pretende traduzir a composicao de um cor-
po organizado? Quem, diante de uma lista de corpos organi-
cos e minerais podera decidir se o objeto analisado provém de
protozoarios ou de vermes, de aracnidios ou de insetos?

A quimica, a meu ver, nio resolve os problemas da maté-
ria organizada, porque a organizacdo ndo depende de uma da-
da constituicdo molecular ¢ sim de um estado particular da
matéria que nao se pode por enquanto analisar. (Discussido em
PIZA 1941). E preciso ndo nos esguecermos de que a quimica

primeiro desorganiza a matéria para depois analisa-la e que:
porisso os resultados que se obtém pela aplicacdo dos seus meé- -
todos nao devem corresponder aqueles que se obteriamise a:

matéria se deixasse analisar no estado vivo. Quando afirma-
mos, por exemplo, que as proteinas sdo os principais consti-

tuintes do corpo dos seres vivos, estamos mais uma vez abu--
sando da linguagem, porquanto, o que na verdade exprimimos,,

é que aquelas substancias representam’ os principais compo-

nentes do cadaver dos seres vivos. N4do sabemos se as proteinas:
obtidas pelos métodos da quimica conservam-nos seres de que:
provieram a mesma constituicdo molecular € as niesmas pro--

priedades reveladas apés haverem passado de matéria organi-
zada a matéria bruta.

E verdade que a tendéncia moderna de descobrir ra qui--

mica dos cromossomios a significacdo de seu comportamento

em hereditariedade, teve o mérito de incentivar inumeras € im--
portantes pesquisas, que certamente ampliardo enormemente:

0s nossos conhecimentos nesse dominio cientifico. Esta mais

uma vez se repetindo aquilo que se verificou relativamente ao:

desenvolvimento da citologia logo apds a descoberta do papel

dos cromossomios na caracterizacio genética do organismo: os:

trabalhos se multiplicaram, as revistas encheram-se de arti-
gos e 0S8 nossos conhecimentos aumentaram vertiginosamente.
Mas, por enquanto, o que sabemos tem um valor informativo
muito pequeno, quase nulo. Dizer-se, por exemplo, que o cro-
mossémio é um complexo de natureza proteica € tao insuficien-
te para caracterizar ésse organdide do nucleo, como a afirmati-
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va de que a baleia € um mamifero nao basta para nos dar idéia
désse animal. Quem apenas soubesse que 0 cromossOmio é pro-
teico saberia tdo pouco acérca do comportamento désse orga-

| néide na célula, como aquéle que somente soubesse que a ba-

leia é um mamifero saberia do regime, dos habitos, do moco
de vida déssé animal.

Pelo que estamos yerificando, os investigadores chamados
a campo para descobrir na constituicdo quimica dos cromoss6-
mios a descontinuidade que a morfologia ndo pdde revelar e
que a genética nio cessa de reclamar, estdo, ao contrario do es-
perado, mostrando, que também sob ésse aspecto, o cromossd-
mio é um continuum, isto é, um todo, sem regides individuali-
zadas. Alias, a idéia de continuidade ou mais propriamente de
unidade de organizac¢io, muito de acordo com os dados forne-
cidos pela morfologia, pela fisiologia e agora também pela qui-
mica, encontra-se implicita no pensamento dos biologistas e
mesmo daqueles que estdo a clamar por uma descontinuidade.
Vejamos, por exemplo, éste pequeno trecho de HUXLEY (1943).

“Genes are in many ways as unitary as atoms, al-
though we cannot isolate single genes. They do not grade
into each other: but they vary in their action in accordan-
ce with their mutual relations. In this they are again like
atoms: the chemical behaviour of a compound will be alte-
red when we transfer an atom from one position to another
in the molecule, even though the substantive constitution
of the molecule remains unchanged. Thus the whole is
not merely the sum of its parts: it is also their relation.”
(48). g

O exame do trecho acima mostra bem claramente que
mesmo sob o ponto de vista quimico a uUnica idéia que verda-
deiramente satisfaz é a idéia constitucional e funcional de um
todo. De fato, como muito bem salienta HUXLEY, as propr.e-
dades quimicas de um composto se alteram quando se trans-
fere um atomo de uma posi¢cio para outra, muito embora a for-
mula bruta da molécula permaneca a mesma. E isso exatamen-
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f caraclteriza a iscmeriag de posicto. A simples mudanca
ge lugay de vm atome ou de uin arrrupamento atémico na

1gculs transforma um composto orgamco num outro gque nao
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cado se intercalasse em qualquer ponto de um outro composto
gue tivesse a constituicdo CH3 - CH2 - CH2 - CH3 e as vroprie-
dades do butano, éste corpo que passaria a ser CH3- CH?-
CH2 - CH2 - CH3, adquiriria as propriedades do pentano.

O mesmo aconteceria com o cromossdmio-quimico.

Estou certo que hao de protestar dizendo que 0s compostos
escolhidos estdo longe de poder representar a composicao qui-
mica de um cromossémio, ‘que hoje sabemos ser de natureza
proteica. De pleno acordo. Mas hao de concordar, que 2m sendo
guimico, o cromossomio deve suportar qualquer confronto 2om
os corpos quimicos que se constituem e funcionam de coniosr-
midade com as mesmas leis gerais. Exemplificar com as protei-
nas seria simplesmente complicar a situacdao. Tomar a fibroi-
ns da séda para modélo do cromossomio-quimico, como varios
autores tém feito (Vejs PIZA 1938, 1941, 1941a), nos coloca
ainda tdo longe da realidade, que praticamente ndo ha vanta-
gem. Entretanto, quanto mais subirmos na escala dos comple-
x0s organicos e mais nos aproximarmos da verdadeira compo-
sicdo dos cromossomios, tanto mais vamos afastando a possibi-
lidade de encontrar no comportamento dos compostos quimi-
cos a explicacdo gue buscamos para a conduta biolégica dos
cromossomios. A situacéao do cromossémio-quimico, proteico, em
cadeia linear, com repeticdo ritmica de residuos e portanto
com inumeros segmentos exatamente do mesmo valor e que po-
dem porisso trocar a sua posicio na série ou inverter-se sem fa-
ser a minima alteragdo quer na formula racional quer nas pro-
priedades do todo, transformando-se, pelo contrario, em corpos
inteiramente distintos pela simples mudanca de um agrupamen-
(o atomico de um lugar para outro na molécula de amino-aci-
do ou pela quepra do ritmo de cada membro do complexo, si-
tuacho que o coloca em pleno desacordo com tudo que a gené-
tica sabe relativamente ao compprtamento dos cromossomios
na hereditariedade, ja fol por mim discutida em outro lugar
(PIZA }938, 1941, 1941a), razdo pela qual nio devo insistir
agui.

A situacdo do biologista em face ao cromossomio-quimico
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é assias embaracosa. DOBZHANSKY (1943), depois de acen-
tuar a inseguranca dos nossos conhecimentos com respeito ao
modo pelo gual as moléculas se combinam para formar o cro-
mossomio, adianta:

“E provavel que os gens-moléculas estejam ligados
uns aos outros por elos quimicos para formar uma 1inica
super-molécula.” (390).

Admitindo que assim fosse, a primeira dificuldade seria
encontrar um corpo que se apresentasse constituido por uma
série de centenas de moléculas diferentes que se sucedessem
sem repeticdo (os gens), ligadas umas as outras por elos qui-
mi’cos isto é, por atomos, moléculas ou agregados moleculares
de uma substancia diversa daquelas que formam os gens, subs-
tancia essa que poderia repetir-se ou niao ao longo da cadela e
que seria inativa sob o ponto de vista génico.

Um tal modélo é muito pouco provavel -que possa existir
na esfera dos corpos organicos e particularmente das protei-
nas, porque, no dominio désses corpos, nio se pode conceber a
existéncia de moléculas e nem mesmo de Atomos intercalares
cuja unica funcdo f6sse a de ligar mecanicamente duas outras
moléculas que permanecessem individualmente distintas, ca-
da qual funcionando independentemente da outra, como se 0 ]
elo que as reune nao exi_stisse. Desde que duas moléculas se as-
sociam por intermédio de um elemento qualquer de ligagéo,
elas perdem desde logo as propriedades que tinham quando se-
paradas, para constituirem um corpo inteiramente novo. Por
conseguinte, uma super-molécula nio bode ser considerada co-
mo uma Série de elementos independentes, mas sim como uma
sucessdo de elementos articulados num todo funcional. Po-
rém, mesmo {ue assim nio fosse, uma tal cadeia molecular nio
corresponderia ao cromossoémio-morfolégico, borque dentro de
cada molécula pequenas transposicdes ou substituigﬁes de agru-
pamentos atomicos transforma-la-iam em corpos 'inteiramen-
te novos e bem assim, enormes inversdes poderiam em nada al-
terar a primitiva, ordem linear. (PIZA, loc. cit.). Além disso, a
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genética nao conseguiu ainda estabelecer a existéncia dos tais
elos inativos separando dois gens consecutivos. Até pelo con-
trario, em alguns casos, parece fora de duvida, que as regides
do cromossomio pertencentes a dois gens contiguos penetram
uma na outra, impossibilitando a demarcacdo de fronteiras. E
o que se depreende do trabalho de DEMEREC (1941) sobre as
modificacoes experimentalmente induzidas numa limitada
area do cromossémio-X da Drosophila e particularmente nas
imediacdes do locus Notch.. GOLDSCHMIDT e KODANI (1942),
comentando os resultados de DEMEREC, escrevem:

“The facts are absolutely clear: On both sides of a
mutant locus a considerable region with a variable num-
ber of bands produces the phenotypical effect of the mu-
tant locus, whatever kind of a break occurs. These regions
even overlap.”

“Thus the visible unit is not one band but a segment
of chromosome, of varying length, including sometimes
many bands and overlapping with the following segment
under certain conditions.” (549).

Também certas deficiéncias genéticamente constatadas em
alguns casos em que 0 locus responsavel pelo carater em ques-
tao continua presente no cromossémio e interpretadas como
sendo devidas a uma inatividade do gen (GOTTSCHEWESKY
1939, DEMEREC 1940, 1941), ndo podem ser compreendidas com
base no cromossoémio-quimico, porquanto nao se pode conce-
ber, & luz dos conhecimentos atuais, que uma molécula, um ra-
dical ou mesmo um atomo presente num corpo possa suspender
temporariamente a funcao quimica que éle ai desempenha. Em
todo o caso, se isso fosse possivel, o efeito resultante ndo par-
tiria do locus afetado e sim do corpo modificado pela alteracéo
sofrida naquele ponto.

Como vemos, 0 cromossomio-quimico, tanto quanto o mor-
fologiceo, leva-nos a idéia de um todo funcional.
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Uma conftradicdo importante entre o cromossomio-quimi-
co e 0 morfologico esta em que o primeiro pode desmembrar-se
le os segmentos resuliantes, quaisquer que sejam as suas dimen-
‘sées, podem continuar, como corpos novos e diferentes daque-
les de gue provieram, a levar uma existéncia independente e
ativa, ao passo gue o segundo, uma vez fragmentado, os frag-
mentos, com excecido daquele gque conserva o cinetocore, estio
fadados a inatividade e ao exterminio, a menos que se juntem
g cromossémics inteiros ou a fragmentos providos de ponto de
insercao. Sendo esta realmente a conduta conhecida dos cro-
mossdémios, cada vez mais nos afastamos do cromossdomio-qui-
mico.

A cutra possibiiidade aceita por DOBZHANSKY, isto ¢,
“gue os gens estejam de alguma forma présos 'ou absorvidos
por umsa espécie de fibra esquelética que formaria o arcabou-
|go do cromosdtma’’, sendo igualmente de crdem gquimica, em
nada altera a situacido dos cromossOmios, nao precisando poris-
so ser analisada.

Um dos mais sérios obstaculos que se opdem 2 aceitacdo
do cromossdémio-quimico refere-se a questdo do modo de acao
dos gens.

E dado por sabido que os gens exercem o seu papel no orga-
nismo por meio de substincias ativas por éles elaboradas e que
déles se desprendem como um verdadeiro produto de secrecio.
Eessas substancias nao pertencem ao grupo dos compostos mais
simples que a gimica conhece, mas, pelo contrario, incluem-se na
categoria dos corpos mais complexos de que se tem noticia, tais
comoe as enzimas e oS normonios. (Veja, por exemplo, HALDA-
NE 1941). Ora, €sses corpos, ainda mal conhecidos quanto a
sua composicdo, aparecem ho organismo como o resultado do
trabalhe fisiologico de orgaos especializados (glandulas), ca-
da um dos quais sendo capaz de fabricar apenas um numero
limitado déles. ® certo, que em ultima analise, os hormonios e
as enzimas s&o produzidos pelas células que constituem os 6r-
gios secretores. Mas uma célula, por mais simples que seja, €
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um elemento estruturado, diferenciado e especializado, de alta
complexidade. Querer, como pretende a genética, que cada uma
das centenas de moléculas que representam os gens, seja ca-
paz de elaborar um ou alguns désses complicados compostos,
cada qual trabalhando de per-si, independentemente das ou-
tras, para formar um composto sempre novo, parece-me ina-
ceitavel. Ademais, se essa atividade elaboradora ¢ de molécu-
las e nao de estruturas, ndo deve ser um privilégio dos cromos-
somios, podendo as moléculas do citoplasma funcionar tam-
bém como gens.

* * *

A mais importante propriedade do gen e que serviu de ti-
tnlo a conferéncia de DOBZHANSKY, €, sem duvida, a de au-
to-elaboracao (auto-catalise), ou seja, a faculdade que éle tem
de se fabricar a si mesmo & custa de material extranho que
Ihe fornece o meio em que se encontra. Esta faculdade de auto-
sintese € a caracteristica fundamental da matéria viva e néo
se encontra em parte alguma fora dela. Basta, portanto, a pos-
se dessa propriedade essencial, para que 0 gen nao possa ser
(ratado como um simples composto organico. Mas se o gen, pa-
ra corresponder ao conceito meramente tedrico que a genética
dsle faz, deve ser um corpusculo independente dotado da fa-
uldade de auto-elaboracdo e de multiplicacdo, ésse corpuscu-
lo nao pode deixar de ser, sob o ponto de vista morfologico ou
estrutural, um organdide do nucleo. E como a genética esta-
neleceu que os gens estdo localizados nos cromossomios, tor-
na-se 6bvio que ésses elementos de existéncia real, isto é, 0s
eromossomios, sejam constituidos por uma série daqueles or-
ganbides capazes de se auto-fabricar e de se multinlicar.
Ova, é mais do que evidente gue uma tal situacao néo existe:
Os segmentos de cromossoémio que a genética, na falta das tais
particulas hipotéticas que ndo se péde até agora descobrir, pas:
sou a considerar como sendo os gens, ndo diferem estrutural-
mente entre si, ndo tém independéncia e nfo gozam da facul-
dade essencial de suto-sintese. Essa faculdade pertence ao
cromos§0mio como um todc e nfo as suas partes. O cromosso-
mic sim, é realmente um organoide, tem independéncia e mul-
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tiplica-se. Ele é a verdadeira unidade discreta que a genética
requer para explicar os seus fenomenos, é a Unica unidade ob-
jetiva, a Unica estrutura que se pode descrever no ntucleo como
a responsavel pelas atividades génicas. E tanto é certo que o
cromossomio seja uma unidade, que éle nao se deixa segmen-
tar sem sofrer profundas alteracdes na sua atividade funcio-
nal. E como éle possue em sua organizacfo pelo menos um ele-
mento indispensidvel & vida do todo (o cinetocore), um frag-
mento cromossémico s6 continuara existindo se contiver aqué-
le elemento ou uma parte suficientemente ativa déle. Todos 0s
outros, mais cedo ou mais tarde desaparecerio do organismo.
Nenhum fragmento destituido de cinetocore, qualquer que se-
ja o seu tamanho, sera capaz de continuar a fabricar a szus
substancia, como se da com o cromossémio inteiro ou com os
fragmentos céntricos. A auto-sintese, portanto, néo é uma, nro-
priedade de gens, isto é, de pedacos de cromossomio, mas Sini
do cromossoémio considerado como um todo.

A unidade estrutural e funcional do cromossémio presta-
Se a um Interessante paralelo com uma célula, que também é
uma unidade, embora de ordem muito mais elevada. Como
unidade organizada, a célula é igualmente dotada dessa facul-
dade extraordinaria de auto-elaboracdo. Porém, para viver e
continuar fabricando a sua substancia, ela também necessita
dos elementos essenciais de sua organizacio. O nucleo, ou pelo
menos um fragmento deéle, & semelhanca do que se passa cot.
o cinetocore do cromossémio, precisa estar sempre present:,
sem o que a unidade celular se desintegra e a célula perde a
faculdade de auto-elaboracdo. Qualquer fragmento de célula
destituido de nucleo estéa fatalmente condenado ao desapare-
cimento, a menos que venha a ser enxertado num outro frag-
mento que possua o nucleo. O mesmo, como vimos, verifica-se
com o0s cromossomios. Os fragmentos acéntricos s6 poderio
continuar existindo se se soldarem a fragmentos providos de
cinetocore. Este paralelo, por mim desenvolvido noutro traba-
lho (PIZA 1941), mostra claramente a unidade estrutural do
cromossomio.

Se 08 gens, isto é, os fragmentos de cromossomio, gozassem

i




Ewmi torno do Gen Corpuscular 45

realmente da faculdade de aute-sintese, éles ndo necessitariam
de veiculos inertes e poderiam existir livres no nucleo. Isso, po-
rém, ndo se verifica em caso algum. O genetista, portanto, sem
fundamento objetivo, atribue a fragmentos de cromossémio,
propriedades que nunca foram néles constatadas. A auto-sin-
tese é uma propriedade de cromossomios e nio de gens. Alias,
se assim ndo fosse, como explicar a auto-sintese que evidente-
mente também se opera nos segmentos inter-génicos dos cro-
mossomios, isto é, naqueles elos quimicos que ligam os gens em
cadeia, ou no esqueleto fibrilar due absorve os gens? O compor -
tamento dos cromossOmios na mitose prova a unidade désses
organoides.

Em apoéio a idéia, a meu ver insustentavel, do gen corpus-
cular, o genetista costuma apelar para a conduta dos cromos-
somios na meiose e particularmente para a atracdo ponto por
ponto observada entre os homologos, o que seria uma prova da
diferenciacdo regional. Entretanto, como os cromossémios pa-
reados se unem tio estreitamente nos pontos correspondentes
a0s gens como nos espagos inter-génicos e nas chamadas zo-
nas inertes, as vezes consideraveis, fica dificil, por ésse meic,
distinguir as regides que se atraem daquelas que se nao atraem.
DELBRUCK (1941) nao encontra meio fisico algum para ex-
plicar a atracido dos cromossémios, sendo porisso levado a ad-
mitir que o pareamento seja a consequéncia de uma interagéo
de ordem quimica a curta distdncia, que se deve iniciar em al-
guns pontos homoélogos por um mecanismo especial e propa-
gar-se ao longo dos cromossomics como um efeito de zip. Em-
bora a primeira aproximac¢ao dos cromossomios possa ser atri-
buida & atividade dos cinetocores (PIZA 1942, 1943), o efeito-
zip, extendendo-se por todo o cromossomio através dos gens,
dos espacos inter-génicos e das regides nao génicas, suprime de
uma vez a idéia de qualquer atracdo especifica entre os pontos
homologos, o que se acha em desacordo com as exigéncias da
genética. METZ (1941), por seu turno, nao acha explicacido
adequada para a atragdo dos gens:
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“Assuming that such an attraction exists, it is very dif-
ficult for me to conceive how a chemical unit, the gene,
of sub-microscopic proportions, could set up a sufficiently v
powerful field of force to act through the supposed thick
chromatic hull (not to mention the distance between se-
parated chromonemata), and thereby bring together the
homologous parts.” (20).

A sugestdo de DEMEREC (1941) segundo a qual os discos
dos cromossémios salivares da Drosophila poderiam ser cons-
tituidos, de conformidade com as suas dimensdes, por um nu-
mero maior ou menor de moléculas de um mesmo COrpo, com
o que METZ (1941) se acha de acordo, exclue também a possi-
bilidade de se compreender a sinapse com base numa intera-
cao quimica a curta distancia, como sugere DELBRUCK, por-
que, diferindo os gens homoélogos apenas quantitativamente,
isto &, sendo constituidos da mesma substancia representada
em cada um déles por um numero maior ou menor de mole-
culas, fica abolida a afinidade quimica que pudesse ser res-
ponsabilizada pelo efeito-zip, porquanto, moléculas da mesma
substancia ndo reagem quimicamente entre si.

Assim, o exame da guestdo da atracdo ponto por ponto nos
pde em situacao de completa incerteza, ndo se encontrando,
quer no dominio das forcas fisicas, quer no das interagdes qui- L
micas, explicacdo alguma para o fendémeno. Admite-se que os
cromossomios se atraem ponto por ponto, mas néo se pode pro-
var. E isso simplesmente porque se tem procurado demonstrar
teoremas biolégicos com dados rebuscados no campo da fisica
e da quimica, ou, em outras palavras, por se pretender compre-
ender a conduta dos corpos organizados & luz das informacdes
colhidas no dominio da matéria bruta.

N#ao possuimos demonstracdo alguma de que 0Ss Cromosso- !
‘mios se atraem ponto por ponto. O que sabemos de positivo nes-
se particular é que os cromossémios que se atraem e se jun-
sam no pareameento, coincidem em todos os pontos. Essa co-
incidéncia de partes pode sugerir a possibilidade de uma atra-
¢do regional mas esta muito longe de constituir uma prova.
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Ela pode ser, como parece muito razoavel, uma mera conse-
quéncia do pareamento de cromossomios morfologicamente
idénticos, que se aproxXimam e se unem como dois todos. A atra-
¢40 de um todo para outro todo encontra inumeros suportes em
biologia. Essa atracio, que se costuma designar por tropismo,
faz unirem-se pela boca dois Ciliados em conjugacio. E embo-
ra nao sO a boca dos conjugantes, como também uma regido
mais ou menos ampla da face ventral de ambos coincida, nin-
guém ira concluir que os individuos se uniram em virtude de
uma atracéo especifica entre os pontos de contacto. B ésse
mesmo tropismo que aproxima e une estreitamente por larga
face os isogametas de muitos Protozoarios, sem que se possa
invocar qualquer influéncia regional das partes que primeira-
mente aderem para logo depois se fundirem. E’ ainda ésse tro-
pismo que determina a plasmogamia dos Micetozoarios.

Apods a fusdo dos gametas os nucleos respectivos se aproxi-
mam, se unem e se confundem num nucleo s6. A atracéo de
um todo para outro é, pois, um fenémeno bem conhecido em
biologia. E se as células se atraem e Se unem como um todo, se
0s nucleos se atraem e se unem como um todo, como deixar de
reconhecer na atracdo dos cromossomios um fenéomeno da mes-
ma natureza? A unido dos cromossémios néio passa de uma ter-
ceira, copulacdo. Copulam as celulas, copulam 0s nuclecs e co-
pulam o0s cromossomios. E se a copula dos gametas e de seus
pronucleos se compreende sem atracao especifica de pontos,
a dos cromossomios se pode também compreender da mesina
maneira. De mais a mais, se nos faltam provas da atragdo ponto
por ponto, ndo nos faltam dados bem positivos que demons-
trem a atracdo de cromossdmio para cromossomio. Assim, 0S8
heterocromossémios de inumeros organismos se atraem e se
paream como um todo, muitas vezes sem coincidéncia de partes
(Lycosa raptoria, inédito); os m-cromosséomios dos Hemipteros
se atraem e se paream como um todo; os cromossomios do Ti-
tyus bahiensis estruturalmente modificados se atrasm e se
paream como um todo. (PIZA 1942, 1943a).

O fato dos segmentos invertidos dos cromossomios néao se
parearem ou SO se parearem mediante a formacéo de uma



8 —— ———— Revista de Agricultura

alca que um dos cromossémios percorre em sentido contrario
20 do outro, perdeu muito da significacéio que tinha como pro-
va da atrag¢do ponto por ponto, desde que se mostrou haver na
dorso-ventralidade uma outra interpretacdo para éle. (PIZA
1942).

A sinapse de segmentos repetidos nos cromossomios sali-
vares de Drosophila e Sciara néo serve de base a formulacio
de uma teoria geral da atracio dos pontos homologos, simples-
mente porque, sendo 0s cromossdmios salivares excepcionais
tanto na sua morfologia como no seu comportamento, as obser-
vagdes néles colhidas ndo devem ser generalizadas, a menos que
se queira fazer regra das excecdes. Além do mais, a estrutura
dos cromossomios salivares ainda se acha em Pleno terreno
das discussbes, nem ao menos se sabendo ao certo a significa-
cdo dos discos que tdo bem os caracterizam. (Conf. METZ
1941a). O numero de discos é muito maior que o numero de
cromomeérios dos cromossémios ordinarios. (METZ 1941). Se os
discos se formassem antes do pareamento dos cromossomios
salivares, a coincidéncia perfeita que néles se observa seria
realmente impressionante, Mas, parece bem estabelecido que
0s discos se constituem apds 0 pareamento como o produto de
uma diferenciacdo secundaria e por conseguinte a sua coinci-
déncia néo significa atracdo ponto por ponto. E’ notavel nos
cromossomios salivares, que os espacos interdiscais aderem tao
intimamente quanto os discos homologos: Atracdao ponto por
ponto dos segmentos nao génicos?

Do exposto, pretendemos tirar trés conclusdes:

a) Ndo existe gen corpuscular.
b) Ndo existe atracdo ponto bor ponto.
¢) O cromossémio ¢ um todo e como um todo funciona.

SUMMARY
A lecture held by DOBZHANSKY at July 24th in Piracica-

ba (8. Paulo, Brazil) on “The gene as self-reproducing unit of
cellular physiology” is analysed in order to show that the cate-
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gorical affirmative that genes are physical corpuscles arran-
ged in linear order in the chromosomes (the classical defini-
tion of the genes) is no longer tenable in view of the complete
lack of consistent cytological proofs.

The suthor shows that the hypothesis formulated recen-
tly by DOBZHANSKY and other prominent biologists that
the genes are chromosome segments separated by crossing--ver
invalidates the earlier idea of independent corpuscular .units
carried by the chromosomes. Indeed, if genes and chromosome
segments are one and the same thing, it follows that gene, by
itself, is nothing, since what really exists are segments of chro-
mosomes.

Looking repeatedly for the gene in the chemical consti-
tution of the chromosome, the biologist furnishes evidence that
he knows nothing about a morphologically differenciated ele-
ment in the chromosome corresponding to the theoretical con-
cept of the gene.

The author points out further that no chemical model is
obtainable which can explain the actual behavior of the chro-
mosomes, cither in meiosis, mitosis or heredity.

Finally, it is ascertained here that auto-catalysis or self-
reproduction is by no means a property of chromosome seg-
ments (that is, of genes), but of chromosome as a whole: Chro-
mosome segments devoid of kinetochore, although containing
many genes, cannot reproduce themselves whatever may be
their length! )

Conclusions: a) There is no corpuscular gene; b) there is
no point to point attraction between chromosomes; ¢) the
chromosome is a whole and as a whole it functions.
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