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Em 1930, P1ZA chegou 4 conclusdo de que o Cromossomio
deveria atuar como um todo. As agbes atribuidas aos gens de-
veriam ser consideradas como funcgdes diferentes dos cromos-
<omios. Ao envés de' dizermos que um certo cromossémio pos-
cue » gens, poderiamos simplesmente dizer que 8sse cromosso-
mio exerce n atividades ou que de-sua complexa atuacio gene-
tica resultam x particularidades distintas.

Havendo GOLDSCHMIDT (1938-1940) chegado a idén-
ticas conclusdes, acho que ja se poderia ir procurando compre- .
erider o modo do cromossdmio intervir, como unidade, nos foia
ndmenos heraditarios. /

Para GOLDSCHMIDT 0 cromossoémio tem uma configura-
cio (“pattern”) seriada que se apresenta, no tipo selvagem,
em uma determinada ordem. As mutagoes seriam - “alteracdes,
dessa ordem. A assuncdo de que o cromossdmio é uma grande
molécula de proteinase serve de suporte a essa concepcdo. En-.
tretanto, conforme procurei salientar algumas vezes, o cromos-
sdbmio é qualquer cousa mais que um simples composto orgﬁ—'
nico. 'file é constituido por substinecia viva e por corseguin-
te as suas atividades ndo podem ser comparadas a atividades

* De um livro no prelo: “O citoplasma e o nticleo no desen-
volvimento e na hereditariedade” ¢
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meramente quimicas. £ preciso buscar para o cromossomio
um substrato morfolégico independente da composi¢io quimi-
ca e uma atividade fisiologica diferente da atividade quimica.

Nessas condigdes, parece-me que poderiamos imaginar um
cromossémio com multiplas atividades genéticas sem que seja-
mos porisso obrigados a considerd-lo como tendo uma confi-
guracdo seriada. Visto que o citoplasma possue realmente uma
configuracdo, isto é, mostra-se formado por diferentes &4reas
dotadas de atividades bem definidas no desenvolvimento, o cro-
mossémio funcionaria mesmo que foésse homogéneo. Como en-
tdo compreender a multiplicidade de acdes genéticas desen-
volvidas por um cromossémio morfolégicamente homogodneo?
Simplesmente atribuindo-lhe faculdades idénticas as conferi-
das a certos leucécitos ou glébulos brancos do sangue.

Sem entrar nos detalhes relativos aos processos imunitd-
rios do organismo, podemos aceitar, apenas para discutir o
assunto, que os glébulos brancos gozam da faculdade de ela-
borar antitoxinas especificas, que em pequenas doses anulam
a acdo das toxinas introduzidas. A especificidade do trabalho
desenvolvido pelos leucdcitos é uma das suas mais extraordina-
rias propriedades. Eles dio uma resposta direta & ac¢do dos
antigenos, elaborando os anticorpos correspondentes. Para
cada antigeno os leucécitos preparam o anticorpo respectivo.
£ o antigeno que desperta no leucédcito uma atividade que néo
existia néle e que de outra forma nio poderia ser descoberta.
E 0 mesmo leucécito que reage 4 acio de ama toxina pela secre-
cao da antitoxina correspondente, poderd reagir logo em se-
guida de maneira especifica em face de uma outra toxina. E
se o organismo é invadido por um veneno complexo como o
das serpentes, formado pela associacdo de toxinas diferentes,
os leucécitos entram numa atividade por seu turno complexa
e elaboram ao mesmo tempo tdodas as antitoxinas necessarias.
O mesmo se da relativamente a certas énzimas especificas ela-
boradas pelos leucocitos.

Ora, os cromossomios podem, perfeitamente, desempenhar
em face das substincias operantes no citoplasma, uma ativi- .
dade semelhante & dos leucdcitos. A cooperacio do cromos-
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sémio na reacio que determina um certo cariter é provocada
pelo citoplasma e é especifica. E tal seja o estimulo desenvol-
vido pelo citoplasma, assim serd a resposta do cromossdmio.
O cromossémio contribue portanto com uma substincia espe-
cifica' indispensavel para a producdo de cada um dos caracte-
res que a genética lhe atribue. Conforme as circunstancias que
o rodeam éle elabora ora uma ora outra substéncia. Pode tam-
bém acontecer que a mesma substancia produzida tome parte
numa reacdo que se traduza por mais de um efeito. E pode
igualmente se dar o caso do cromossémio elaborar duas ou mais
substancias ao mesmo tempo, respondendo désse modo a atua-
¢io concomitante de varios principios ativos do citoplasma,
assim como pode acontecer que dois ou mais cromossdmios res-
pondam de modo diferente ao mesmo estimulo, contribuindo
assim para a realizacio de um mesmo carater o de caracte-
res diferentes que se realizam ao msmo tempo. Esta dltima si-
tuacéio conduziria a uma verdadeira “linkage” de funcoes.

As diversas substincias com que o cromossdmio contribue
para a realizaciio dos caracteres que se pode atribuir-lhes, néo
se achando preformadas néle e sim sendo secretadas como uma
resposta direta, imediata, especifica e imprevista a certas ati-
vidades oriundas do citoplasma, torna-se desnecessario consi-
deré-lo como possuindo uma configuracdo seriada. O cromossd-
m'o poderia perfeitamente apresentar-se como um organdide
1o diferenciado, porém dotado de polaridade.

As matacoes da genética clissica tanto podem ter as suas
raizes no citoplasma como nos cromossomios. No primeiro ca-
so, uma modificacio do citoplasma arrancaria do cromosso-
mio uma resposta diferente daquela que éle daria antes da mo-
dificacio. No segundo, o cromossémio passaria a responder
de modo diverso ao mesmo apélo do citoplasma.

GOLDSCHMIDT, partindo de um cromossomio configu-
rado em série, explica as variagdes significativas para a evolu-
¢do, ou sejam, as macromutacdes, como sendo devidas a altera-
¢des na ordem dos elementos da cadeia molecular que repre-
senta o cromossdmio.

Entretanto, considerando o cromossdémio nao como uma
simples molécula e sim como um organdide constituido de ma-
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téria viva, poderiamos talvez compreender melhor as mutagoes
cromossOmicas como compreenderiamos os enxertos de glan-
dulas endécrinas. -

Qualquer fragmento de um cromossémio, mantido em vida,
funcionaria como um cromossémio todo, porém, em graus va-
ridveis até um certo limite, além do qual o fragmento reagiria
com a mesma intensidade do todo. Assim, por exemplo, uma
deficiéneia, até certo limite pode deixar de produzir qualquer
efeito notavel. Désse limite para cima o efeito ‘tornar-se-ia
cada vez mais acentuado, até atingir um certo :ponto, além do
qual o efeito seria comparavel & perda do cromossomio inteiro.
Um fragmento cromossomico enfraquecido pela -deficiéncia,
agindo sempre como um tbédo, poderia perder completamente
algumas das suas propriedades, conservando outras inalteradas.
Assim, a sua intervencio na exteriorizacdo de certos caracte-
res poderia ser suprimida, ndo se manifestando porisso os ca-
racteres afetados, enquanto éle continuaria influindo como o
cromossdmio inteiro sobre a manifestacdo de outros caracteres.

O mesmo se daria com as translocacbes. Um fragmento
de um cromossdmio A desenvolvendo um complexo de ativida-
des @ pode soldar-se a um fragmento B cujas atividade se
traduzem por b. Originar-se-ia assim um elemento composto
A-B, cujas partes conservariam a sua independéncia morfolé-
gica, porém, reagindo uma sbbre a outra, produziriam am efei-
to genético diferente que poderia ser representado poric. Esse
‘novo efeito (¢) poderia mascarar completamente os efeitos a e b,
poderia apenas atenué-los, como poderia permitir a manifesta-
cio somente de um ou de outro em graus variaveis. No momen-
to em que se desmanchasse a associacio cada uma das partes
voltaria a desenvolver a sua primitiva atuacdo, ou seja, @ e b
respectivamente. Um fragmento muito pequeno seria’inativo
quando soldado a um grande fragmento de outro cromosso-
mio. O seu efeito modificador, ou melhor, a intensidade de
sua acdo cresceria a partir de um certo tamanho até atingir
um ponto acima do qual éle agiria como se f6sse um ciomossd-
mio inteiro. BEo i

A unifo de um fragmento a um cromossdomio pode ser rea-
lizada pela soldadura perfeita das duas secgdes em contacto e
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nesge caso deve haver uma influéncia reciproca dos dois ele-
mentos, ou pode ser feita por finissimos conectivos como os que
ligam os satélites ao corpo dos cromossdmios e nesse caso cada
1ma das parte pode conservar uma certa independéncia, fun-
cionando, porém, como um todo.

A posicdo (nfo a situacao) do fragmento enxertado tem
influéncia na reacio que éle provoca no cromossémio a que ade-
rit ou em cujo corpo se intercalou. Essa influéncia seria atri-
buivel 4 polaridade dos cromossémios.

O cromossémio é realmente polarizado, isto é, possue um
eixo que o atravessa e uma extremidade diferente da outra. Por
enquanto nada podemos dizer a respeito da natureza dessa pola-
ridade. Limitamo-nos a aceita-la como um fato comprovado
pelo comportamento dos cromossémios na meiose. E se nada
sabemos no presente sobre a polaridade dos cromossémios, é
porque a teoria do gen impedia que se fizesse qualquer outro
racioeinio que nio fosse em térmos dos gens. Podemos, toda-
via, representar a polaridade cromossémica como orientada de
uma das extremidades para a outra ou da zona de insercio
para as duas extremidades. Ora, se um fragmento entra
a fazer parte de um outro cromossémio acompanhando a
orientacdo daquele, éle produz um determinado efeito. No caso
contrario, isto é, entrando numa posicdo invertida, produzira
um outro efeito em virtude da quebra de polaridade do elemen-
to resultante.

© A questdo da polaridade tem importdncia para explicar
o resultado das inversoes. A inversio de um segmento, rompen-
do‘a harmoniosa continuidade do todo, pode influir na sua ati-
vidade. A perturbacido introduzida dependeri das dimensdes
da regifo invertida. As regides muito pequenas podem néo al-
terar de modo sensivel o funcionamento global do cromossémio.

Qualquer fragmento cromossémico tem a mesma polarida-
de do todo ou do braco de que proveio. Os cromossémios homoé-
logos obedecem & polaridade no pareamento. Um pareamento
em posicao invertida sera considerado anormal. No pareamen-
to os pontos de insercio desempenham importante papel.

O mesmo principio geral segundo o qual, depois de um cer-
to limite, um fragmento cromossémico passa a funcionar como
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0 cromossomio inteiro, aplica-se aos casos de poliploidia nos
quais os efeitos produzidos néo sio proporcionais ao aumento du
nimero de cromossdmios.

A) Cromossémios configurados — As configuracdes (“pat-
terns”) de GOLDSCHMIDT referem-se & estruturacio quimi-
ca dos cromossémios considerados como uma enorme cadeia
molecular. O cromossémio de GOLDSCHMIDT é mais quimico
do que morfolégico e a sua teoria é antes quimica que fisiolé-
gica. As bases que aqui dou para uma futura compreensio
dos cromossomios, pelo contririo, apresentam-nos como orga-
noides de cardter exclusivamente morfolégico e dotados de ati-
vidades puramente fisiol6gicas. Essa maneira de considerar
o cromossomio morfolégico atuando fisiologicamente, integra-o
de modo perfeito no sistema celular.

GOLDSCHMIDT (1940) insiste em varias passagens de
seu magnifico livro, que as variacbes capazes de transpor as
fronteiras da espécie sdo devidas a reconfiguragdes dos cro-
mossémios, isto é, a alteracbes da ordem dos seus elementos.
O reajustamento de partes, conduzindo as mutacdes sistémicas,
€ o fenémeno que determina a macro-evolucio. Entretanto, a
concepcdo que GOLDSCHMIDT faz dos cromossémios cria
situagbes verdadeiramente embaracosas, que nos obrigam a
regeita-la.

Para explicar a macro-evolucio GOLDSCHMIDT tem ne-
cessidade de um cromossdomio configurado capaz de alterar a
sua configuracdo. As inversdes segmentares seriam a cau-
ga principal das reconfiguragdes e portanto, das mutacgdes sis-
témicas. ‘

Ora, as moléculas orginicas que poderiam ser tomadas
para modeélo dos cromossémios, caracterizam-se pela repeticio -
ritimica dos seus diferentes residuos. Assim, a molécula de -
fibroina da séda, sitada por GOLDSCHMIDT (1938), é se-
gundo BERGMANN, constituida por uma cadeia de amino-
dcidos ligados por vinculos péptidos e dispostos numa ordem
simples. (Cf. PIZA 1938). Os amino-icidos que entram na.
formac@o da molécula séo a glicina, a alanina e a tirosina, res-
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pectivamente com os ritimos 2, 4 ¢ 16. A configuracdo de
uma tal molécula seria:

G-A-G-X-G-A-G-X-G-A-G-T-G-A-G-X-G-A-G-X-
G-A-G-X-G-A-G-T-G...

Depreende-se dai, que qualquer molécula nas condicoes
do exemplo tomada para modélo de um cromossdémio, pode su-
portar intimeras inversdes de todos os tamanhos e em posicdes
as mais diversas, sem sofrer a menor alteracdo na ordem dos
seus residuos e portanto sem experimentar qualquer modifica-
¢io digna de nota na sua reatividade. Qualquer dos agrupamen-
tos G-A-G pode permutar a sua posigdo com outro agrupameci-
to do mesmo valor, como pode ser invertido, sem que o todo se
altere. O mesmo pode dar-se com relagdo a intimeros outros
agrupamentos de varios tamanhos.

Embora a concepcio de GOLDSCHMIDT, pelo menos no
que respeita as translocacdes, apoie a minha maneira de consi-
derar o cromossdmio morfolégico funcionando como um todo
e permita imaginar fragmentos cromossomicos dotados da mes-
ma reatividade do todo, sebém que em graus mais ou menos
atenuados de conformidade com as dimensdes, acho que a con-
figuracio quimica, que alids deve ser igualmente admitida
para os outros constituintes da célula que désse modo poderio
sofrer idénticas reconfiguracdes e servir de fonte a variaces
hereditarias, ndo significa propriamente uma configuracao.
Uma vez que 0 cromossémio tem a constituicio e as proprieda-
des de um todo e apds a reconfiguragiio adquire a constituicdo
e as propriedades de um todo diferente do primeiro, a configu-
racio em i deixa de ter maior significacdo. Além disso nao se
pode distinguir no cromossémio idreas diferentes porquanto
os agrupamentos molecalares nio funcionam individualmente
e sim como partes integrantes da molécula t6da. Uma verda-
deira configuragéo seria aquela em que o elemento configurado
se mostra constituido de partes realmente distintas, como se veri-

————
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fica no citoplasma do 6vo com relacido as substancias dérgano-
formativas. A configuragio dos cromossdmios é a configura-
¢ao de todos os corpos compostos em que 0s elementos se encon-
tram reunidos pelas suas afinidades quimicas e portanto desti-
tuida de qualquer significaciio especial.

Além do mais, sob o ponto de vista da evolucdo (o que pre-
tendo discutir em outro trabalho), a teoria de GOLDSCHMIDT
assim como permite imaginar que uma série de reconfiguracdes
cromossomicas operadas numa determinada sequéncia possam
ter transformado as espécies numa dada direcdo, permite igual-
mente aceitar que uma reconfiguracio operada numa ordem in-
versa bastaria para reconduzi-las ao sen ponto de partida, o que
me parece presentemente inaceitavel.

Porisso, julgo necessario abandonar a idéia de reconfigu-
ragdo, substituindo os efeitos a ela atribuidos por efeitos devi-
dos a alteragdes da polaridade e reduzir ao mesmo tempo a limi-
tes razodveis a atuacio dos cromossdémios na evolucdo orgénica.

As modificagdes de maior significacio na evolucio devem
ser, segundo penso, as que se originam do citoplasma. Estan-
do &ste em contacto direto com o meio, deve ter muito mais
oportunidades de se modificar do que os cromossémios, protegi-
dos pelo citoplasma, pela membrana nuclear e pela cariolinfa.
Ademais, que motivos tém os genetistas para atribuir a facul-
dade de mutar sOmente a uma das partes de um sistema indis-
sociavel como seja a célula? Se a mutacio é sistémica como pre-
tende GOLDSCHMIDT, ela deve verificar-se tanto no cito-
plasma como no nicleo.

B) Sobre o modo de entrada dos cromossémios em agdo
— Os genetistas modernos, como GOLDSCHMIDT & frente,
explicam do seguinte modo a entrada dos gens em atividade,
seja qual for o conceito que déles se faca (particulas ou fun-
¢oes) :

Os gens s6 entram em agfio no momento oportuno, isto é,
quando encontrem o substrato préprio para o desenvolvimento
de sua atividade. O citoplasma é, pois, o elemento de que de-
pende o inicio da atuagio de cada gen em particular. Desde a
primeira divisdo do 6vo até que se complete o desenvolvimento
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do ser, dure o proceszo 0 tempo que durar, os gens aguardam
sempre a realizacio das condicdes requeridas para o seu fun-
cionamento.

De conformidade com GOLDSCHMIDT (1927, pag. 112-
113; 1938, pag. 266), poderemns imaginar, que num dado mo-
mento do descnvolvimento opcia-se uma separacio do citoplas-
ma em dois substratos difcrentes, dos quais apenas um oferece
as condicgbes requeridas por um certo e determinado gen, que
entra assim em atividade. De subdivisoes do citoplasma ou da
atuacdo daquele gen resulta um substrato préprio para o traba-
lho de um outro, que é por seu turno chamado 4 atividade. Ca-
da gen aguarda a formacio de um meio especial, sem o que ndo
pode operar.

O ovo dos animais é diferenciado. Nos casos mais favori-
veis pode-se perfeitamente distinguir, até mesmo pela colora-
cdo, as suas diversas areas de valor 6rgano-formativo. To-
mando a configuracdo do citoplasma ovular para ponto de par-
tida, facilmente compreenderiamos o desenvolvimento. A se-
gmentacio separa as areas e cada area provoca, no momento
oportuno, a intervencio de um cromossémio na elaboracfo dé
uma nova situacio. Dessa intervencio resultariam condigdes
citoplasmaticas diversas das precedentes, que provocariam uma
nova intervencio do mesmo cromossdmio ou de outros, e assim
sucessivamente, em pleno acordo tanto com a nova como com
a velha concepcio.

Mas isso seria transferir de uma vez para o citoplasma a
primazia no desenvolvimento. Dependendo déle a iniciativa, o
cromossémio passaria a desempenhar uma func¢fo secundaria
na caracterizacio do individuo, tdo secundaria quanto a que a .
genética classica atribue ao citoplasma. Seria uma inversio
completa dos papeis, com o que o genetista nfo concorda, ou me-
lhor, ndo quer concordar por uma mera questio de principios.
Custa-lhe admitir que o cromossémio possa vir a perder aquela
situagéo verdadeiramente excepcional, e porque ndo dizeé-lo, ile-
gitima, que ha tanto tempo vem desfrutando. E assim que
aceitando a teoria da ativagio, que vem a ser justamente essa
que acabamos de expor, introduz nela uma forte contradicdo
que bem revela o esforco do cientista em manter uma tradicio.
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Essa contradigfo estd em que o gen é sempre solicitado pelo ci-
toplasma para colaborar na caracterizacio do organismo. £le
nunca toma a iniciativa, exceto numa ocasifo:— na determina-

¢io das substancias 6rgano-formativas do citoplasma ovular.
Eis ai uma situacio contraditéria creada apenas com o objetivo
de ndo despojar de vez o cromossdémio da lideranca no desen-
volvimento. Se 0s gens (e agora os cromossomios funcionando
como um todo) precisam ser ativados pelo citoplasma em todas
as circunstancias, é claro que éles nio podem fugir a essa re-
gra geral para tomar a iniciativa na diferenciagdo do citoplas-
ma do O0vo. Alias, se essa divisdo em areas diferentes quanto
ao seu valor prospectivo pudesse ser creada por uma influéncia
especifica partida dos gens (isto é, dos cromossomios), é cla-
ro que €les poderiam continuar com a iniciativa durante todo o
desenvolvimento, forcando o citoplasma a reagir com éles e
nao esperando que o citoplasma lhes ofereca o substrato indis-
pensédvel a sua atuaciio. Gens cuja atividade determina situa-
¢oes e situacgbes que determinam atividades génicas, eis a
contradicao.

Entretanto, procurando bem compreender o pensamento de
GOLDSCHMIDT, verifico que ndo existe essa contradi¢do que
muitos procuram introduzir na sua teoria da ativacdo. Real-
mente, aquele autor apenas afirma que a estratificacio do ovo
é controlada pelos gens. Mas, visto como os gens, de conformi-
dade com a teoria, s6 se tornam ativos quando encontram o

meio préprio para o desenvolvimento de sua atividade, torna-se
claro, que se a diferenciacio do 6vo for devida & atuacdo de gens,
éstes s6 poderdo iniciar o seu trabalho no momento em que o ci-

toplasma lhes possa oferecer as condigGes requeridas. FE’, pois,
ainda desta vez, o citoplasma que provoca a entrada em acio dos
gens nessa sua primeira intervencdo visando decompor o 6vo
em areas diferentes.

Como ponto de partida poderemos tomar um o6vo capaz de
se dividir em areas de valor formativo diferente, nio em conse-
quéncia de um trabalho especifico dos cromosséomios e sim em
virtude de uma atividade global de todo o sistema. Essas dreas
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6rgano-formativas de existéncia real, visiveis em muitos casos,
constituem um ponto de partida que se pode aceitar muito mais
facilmente do que o ponto de partida oferecido pela genética clas-
sica e representado por cromossémios constituidos por gens-
particulas alinhados numa ordem definida.

O mecanismo exato da diferenciaciio do 6vo ainda niao co-
nhecemos, talvez por culpa da prépria genética, que durante
tanto tempo tem desviado do citoplasma todas as atencoes. Mas
a genética, ela mesma, para impor a teoria do gen procurou al-
gum dia explicar como poderiam essas particulas ter se dife-
renciado numa ordem rigorosamente certa em cada cromosso-
mio? -
E’ bem verdade que se o citoplasma do 0vo e 0s Cromosso-
mios féssem homogéneos, isto é, indiferenciados, néo poderia
haver desenvolvimento. Um déles precisava desde o inicio ser
constituido por &reas diferentemente ativas, que provocassem
uma reacio especifica da parte do outro. Tudo levava a crer
féssem os cromossdmios os elemntos pre-diferenciados do sis-
tema. Mas no principio, quase nada se conhecia a respeito da
diferenciacio do citoplasma do 6vo, tdo real e palpavel como
ela hoje se apresenta. A mecénica do desenvolvimento, nestes
Gltimos anos, tem acumulado uma multiddo de fatos novos, que
comprovam a existéncia de zonas prospectivas diferentes no
ovo de quase todos os animais. A genética, pelo contrario, nao
conseguiu até agora exibir uma tnica prova de valor, para de-
monstrar que o cromossdmio seja diferenciado em gens. E vis-
to bastar a diferenciaciio de uma das partes apenas do sistema
para podermos compreender o desenvolvimento, qual delas es-
colher para ponto de partida, a do citoplasma ou a dos Cromosso-
mios?

A do citoplasma, evidentemente.

C) Conclusdes — O gen-particula néo existe. O Ccromosso-:
mio faneciona como um todo, reagindo de modo diferente con-
forme a solicitacdo do citoplasma. N&o ha necessidade de uma
configuracio para explicar as alteragbes no funcionamento dos
cromossdmios. Os cromossémios funcionam como os glébulos
brancos do sangue, respondendo de modo especifico as influ-
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éncias do citoplasma. As configurac¢bes meramente quimicas
ndo satisfazem. Os efeitos atribuiveis as inversdes se devem
a quebra da polaridade dos cromossomios. Os fragmentos de
cromossomio tém a mesma constituicdo do todo e a mesma po-
laridade do brago de que se destacaram. Uma deficiéncia de
um certo limite para cima torna-se cada vez mais sensivel, até
atingir um ponto equivalente & perda do cromossémio inteiro.
O cromossdmio deficiente funciona como um todo debilitado.
Uma translocagio tem a significacio de um enxérto. Se o fra-
gmento enxertado conserva uma certa independéncia funcional
éle atua como um cromossémio deficiente. Se, pelo contrario,
adere intimamente ao porta-enxérto, cada qual exerce sdbre o
outro uma influéncia modificadora que pode traduzir-se por
uma propriedade nova, que nenhum déles possuia separada-
mente. O papel dos cromossémios na hereditariedade é secunda-
rio porque éles s6 atuam por solicitagdo do citoplasma e sé agem
de maneira especifica na determinacio de caracteres de menor
importancia, como sio em geral os chamados caracteres mende-
lianos. O papel do citoplasma é o principal porque déle depende
tudo que o organismo possue de essencial e por ser éle que toma
a iniciativa mesmo na determinaciio dos caracteres mendelia-
nos. As mutagdes de qualquer grau tanto podem originar-se
no citoplasma como nos cromossémios. As que alteram a or-
ganizacdo nas suas partes fundamentais devem produzir-se no
citoplasma. O citoplasma modificado arranca aos cromosso-
mios respostas diferentes para a producio de caracteres que
depedem de uma acdo especifica déles. Os cromossdémios modi-
ficados passam a responder diferentemente aos mesmos esti-
mulos anteriores. As perdas de cromossomios, quando nio le-
tais, podem traduzir-se por efeitos mutantes de grande enevrga-
dura.

GENERAL CONCLUSIONS

The genes as material particles do not exist (PIZA, 1930)

The chromosome perfoms its function as a whole, reacting
as unit at all situations (PIZA, 1930).

The chromosomes enter into action only when called by the
cytoplasm.
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There is no necessity of the pattern concept for the com-
prehension of the changes in the chromosome functional beha-
vior. The merely chemical patterns do not suffice at all.

The comportment of the chromosomes reacting specifically
in every new situation created in the cytoplasm during develo-
pment, may be compared with that of the white blood corpus-
cles preparing new anti-toxins to every toxin introduced in the
organism.

The effects due to inversions must be considered as being
induced by a break in the normal polarity of the chromosomes
caused by the interposition of segments polarized in inverted
direction.

The chromosome fragments have the same constitution
and polarity of the whole. i

The very small deficiencies are genetically senseless. But,
up from a certain limit they become more and more effective
until they reach a point at which they produce the same effect
as if the whole chromosomes have been lost. The deficient chro-
mosome acts as a weak but complete one.

A translocation has the signification of a grafting. If the
grafted fragment maintains a certain fanctional independence
it does act as a deficient chromosome. If, on the contrary, it
adheres intimately to the host-chromosome, each one exercises
against the other a modifying influence which may be expres-
sed by a new property not yet showed by none of them separa-
tely.

The part played by the chomosomes in heredity is a sccon-
dary one, firstly because they do react only when solicited by
the cytoplasm and secondly because they participate specirically
only in the determination of the characters of less morpholo-
gical importance as those ordinarily called mendelian characters.

On the contrary, the part takes by the cytoplasm must be
considered of the greatest importance, since, on the one hand,
all what is structurally fundamental to the organism is deter-
mined by its physiological activity and, on the other hand, the
contribution of the chromosomes in determining the mendelian
characters appears as a specific reply to cytoplasmic activities.
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The mutation of any degree may originate in the cytoplasm
as well as in the chromosomes. Those which interess the essen-
tial parts of the organism must take origin in the cytoplasm,
The cytoplasm changed by a mutation draws out from the chro-
mosomes a reply different from that they gave before. The
chromosomes, by their turn, when modified by mutation, res-

pond in another wise to the same anterior cytoplasmic actua-
tion.

The losses of chromosomes when not lethal to the organism
may produce great mutant effects.
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