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A genética foi definida por BATESON como a ciéncia que
estuda a ‘‘fisiologia da deseeéndéncia’. Se as ciéncias biologicas
hao de ser divididas em ciéncias predominantemente morfolo-
gicas, que dizem respeito com o estado das estruturas, e pre-
dominantemente fisiolégicas, que tratam das funcdes, a gené-
tica cai, sem duvida, no grupo fisioloégico. O desenvolvimento
da genetica, todavia, desde seu coméco em 1900, seguiu tal ru-
mo, que oS representantes de outras e mais velhas ciéncias’ fi-
sioldégicas perderam rapidamente contato com:a genética e vi-
ce-versa. Enquanto que os métodos de pesquisa usados pelos
fisiologistas sdo essencialmente os da fisica e da quimica, a ge-
nética desenvolve métodos proprios, baseados  principalmente
no estudo. estatistico dos cruzamentos. Além disso, a genética -
achou necessario descrever seus proprios resultados em tér--
mos de um grupo de simbolos que sdo inteiramente extranhos
e desconhecidos, nao so6 dos: fisiologistas, como de outros biolo-
gistas e por isso muitos trabalhos de genética sado ilegiveis pa—'
ra uma grande maioria: de outros biélogos:
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Acredito, porém, que é chegado o tempo de acabar com es-
te isolamento entre genética e outros ramos biologicos.

Os biologos estardo certamente interessados em saber que
os geneticistas conseguiram esconder atras de sua fachada pe-
culiar do simbolismo génico, substancias quimicas muito reais,
que representam um papel saliente na fisiologia celular, e que
possuem uma propriedade de auto-reprodug¢do. Propriedade
sirgular, porém fundamental e até agora completamente mis-
teriosa, tanto quanto ao aspecto fisioléogico como quimico. De-
sejo hoje esbocar, na mais sumaria das formas, os dados 'que
possuimos soObre tais substancias, a que os geneticistas costu-
mam chamar gens.

Como foi visto por MENDEL, hé cerca de 80 anos e confirma-
do inumeras vezes depois, um cruzamento de duas linhagens
de uma mesma espécie, diferindo por um so carater, da geral-
mente como resultado uma primeira geracio de hibridos uni-
formes e na segunda geracido obtemos individuos apresentan-
40 um ou outro dos caracteres parentais em estado puro. As-
sim, se cruzarmos ervilhas com flores violetas com outras.que
as tenham brancas, encontraremos na segunda geracio de hi-
bridos, plantas com flores violetas e plantas com flores bran-
cas exatamente com a mesma tonalidade observada nos pais.

E muito extranho que até agora nem todos os biologistas
compreenderam completamente toda a significacao désse sim-
ples achado. Em resumo, sua significacao é a seguinte: a idéia
popular da transmissao da heranca, que é idéntica a admiti-
da pelos biologistas do século XIX, leva-nos a conclusiao de que
o ‘‘sangue”’ da raca violeta se misturou, no hibrido, ao ‘san-
gue’ da raga branca. O resultado disso seria a producgido de ge-
racOes hibridas que nao seriam nem violetas nem brancas, mas
sim intermediarias, com flores de uma cor aproximadamente
résea ou vermelha. MENDEL mostrou, consequentemente, que a
hereditariedade nao é transmitida por sangues misciveis, mas
sim por entidades que, ainda mesmo presentes lado a lado no
organismo hibrido, absolutamente nio se influenciam e se se-
param umas das outras conservando suas propriedades origi-
nais completamente puras. A essas entidades chamamos gens.
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E, evidentemente, muito bem sabido que nem todos os cru-
zamentos entre linhagens diferindo por um sé carater se com-
portam como as flores de ervilhas violetas ou brancas a que ja
nos referimos.

O cruzamento, por exemplo, de homens brancos e pretos,
resulta numa maioria de hibridos tendo uma cor de pele apro-
ximadamente intermediaria entre a dos antepassados brancos
puros e negros puros.

A primeira vista éste cruzamento branco - preto sugere que
no homem a heranca se transmite por “sangues” misciveis
mais razoavelmente que por gens imisciveis. Uma anailise de-
talhada, porém, déste e de outros casos similares, levou & con-
clusdo de que aqui também estdo envolvidos gens e que todo o
segredo esta em que alguns caracteres, tais como a cor da pele
no homem, sido determinados por uma série de gens aginde de
acordo e nao por um simples gen. Foi a analise de tais casos
complicados de hereditariedade que forgou o geneticista a de-
senvolver o simbolismo peculiar dos gens que tanto choca a
muitos outros biologistas e resulta numa incompreensio mii-
tua.

Seja como for, os geneticistas tiveram que fazer éste tra-
balho muito arduo e especializado. Tiveram que verificar se'a
teoria dos gens imisciveis tem valor universal ou se representa
apenas um método especial e talvez inteiramente excepcional
da transmissao da heranca. Para um biologista o resultado
mais importante de todo ésse trabalho foi a demonstragio de
que a teoria do-gen foi vista ser universalmente valida.

O problema que desde logo se apresenta &, na verdade, sa-
bermos que sao €sses gens imisciveis que transmitem a heran-
¢a. Até 1915 aproximadamente, os gens eram, para muitos ge-
neticistas, pouco mais que simbolos abstratos, comparaveis de
alguma maneira a letras numa férmula algébrica, e cuja exis-
téncia devia ser aceita para dar conta dos resultados experi-
mentais obtidos em varios cruzamentos, mas cuja base mate-
rial permanecia obscura.

Esta situacfio nao existe mais. Gracas aos trabalhos de
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muitos investigadores, a testa dos quais esta a escola de MOR-
GAN, hoje sabemos muito bem que 0 gen ndo é apenas um sim-
bolo, mas sim um corpo fisico, um corpusculo, que é a unidade
estrutural presente nos cromosséomios do nucleo das células.
Ha aqui, novamente, muitos trabalhos técnicos realizados pe-
los geneticistas, alguns dos quais, parecem-me, a mim, de um
tipo muito fasScinante, mas que talvez nao sejam tao essen-
ciais que um biologista os deva estudar em detalhe. Ha, po-
rém, alguns fatos salientes estabelecidos por tais trabalhos, que
convem referir.

Os gens estdo localizados nos cromosdmas numa Série li-
near. Um cromoséma €é uma cadeia cujos elos sdo os gens. O
numero de gens existentes em um organismo s6 pode ser esti-
mado de modo muito aproximativo. Para a Drosofila éste nume-
ro é da ordem de 5.000 a 10.000. S6 podemos avaliar muito gros-
seiramente as dimensées de um gen, que parecem ser da or-
dem das de uma molécula de proteina. E possivel, embora lon-
ge de ter sido demonstrado, que cada gen seja uma simples mo- .
lécula. Como estio combinadas essas moléculas para formarem
um cromosoma, nao sabemos com seguranca. E provavel que
os gens-moléculas estejam ligados uns aos outros por elos qui-
micos para formar uma Unica super-molécula. E também pos-
sivel que os gens esfejam de alguma forma présos ou absorvi-
dos por uma espécie de fibra esquelética que formaria o arca-
bouco do cromoséma. De qualquer forma, rearranjos de 'gens
dentro de um- cromoséma, resultam, algumas vezes, numa
mudanca de sua func¢do, ou de sua estrutura, ou talvez de am-
bos. Tentativas para analisar a composicido dos gens foram fei-
tas pelo estudo do espectro de absorcdo dos cromosomas re-
lativamente aos raios ultra-violetas, especialmente por CAS-
PERSSON na Suécia, e recentemente por meios quimicos mais
diretos, especialmente por MIRSKY e POLLISTER, nes Estados
Unidos. Este tipo de trabalho, é incontestavel, ainda nao produziu
até agora tudo:que se pode esperar déle. Na verdade s6 come-
cou. Sabemos, porém, que pelo menos o0s cromosomas gigan-
tes encontrados nas glandulas salivares de algumas moscas
sdo compostos de segmentos alternados de uma nucleo-protei-
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na e de uma proteina. H4 um metabolismo muito interessante
do acido nucléico, em conexdo com os cromosdomas. Durante
a divisao celular os cromosdmas aparecem revestidos de aci-
do timo-nucléico, enquanto que durante o periodo de repouso
do ntucleo o acido timo-nucléico diminue de quantidade ou mes-
mo desaparece. Ao mesmo tempo, o nucleo, o nucléolo e partes
do citoplasma adjacentes ao nucleo se mostram ricos em &ci-
do riboso-nucléico. £ provavel que os acidos timo e riboso-nu-
cléico se transformem um no outro, durante o ciclo nuclear.

A natureza da associacdo entre proteinas e acidos nucléi-
€0s nos cromosomas, constitue um problema muito importan-
te. E sabido que os acidos nucléicos podem formar polimeros
altos e ASTBURY assinalou, baseado na analise pelos raios-X,
que os padrdes dimensionais das moléculas de acido nuecléico se
parecem com os das cadeias de polipeptideos que podemos sus-
peitar formam o  esqueleto dos cromosomas. Rste fato deu
base a uma série de especulacdes interessantes e hipoteses de
trabalho sobre a estrutura de cromosdmas e funcdes, parti-
cularmente em relacio & reproducio dos gens. Devemos notar,
neste particular, que de acérdo com MIRSKY e POLLISTER as
n1’1él‘eo-proteinas extraidas do, esperma de peixes e de outros
nucleos, formam facilmente agregados fibrosos.

E importante sabermos que, enquanto os gens de um grupo
possuem algumas propriedades quimicas comuns, cada gen
possue também uma especificidade que o distingue de todos os
outros gens do mesmo organismo. Esta especificidade é de-
monstrada de modo surpreendente quando os cromosémas
realizam o pareamento meiotico. Rste pareamento é um pro-
cesso incrivelmente exato que nao envolve uma atracdo de
cromosoma agindo cada um déles como um todo, mas sim
atracéo de gens similares situados’em cromosomas homologos.

Qual o mecanismo fisico-quimico capaz de produzir estas
milhares de atracdes inteiramente especificas é cousa com-
pletamente obscura. Outras evidéncias da especificidade dos
gens sao, na verdade, 'os diferentes efeitos perceptiveis que
gens diferentes exercem sobre o desenvolvimento do organis-
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mo. Hd, finalmente, alguns dados muito sugestivos relativos
a especificidade imunolégica de diferentes gens. Entiao os gens
540 COrpos que possuem em comum uma certa estrutura qui-
mica e, a0 mesmo tempo, outras estruturas que os tornam com-
bleta e especificamente diferentes uns dos outros.

Considerai agora o comportamento dos cromosomas no
processo da divisido celular.

Sabemos que cada cromosoma se divide em dois e que
as celulas filhas tém o mesmo complemento cromosdémico e
gens que a célula mée. Este ponto foi considerado importante por
ROUZX, ja em 1883. Significa claramente que durante o intervalo
entre divisGes celulares sucessivas os gens, éles proprios, se dupli-
caram. O intervalo entre divisées celulares é chamado “periodo
de repouso” do nucleo. Este térmo &, ébviamente, proprio a
induzir a érro, pois alguns milhares de processos de sintese,
altamente especificos, devem ter lugar no nucleo, durante éste
“repouso”. Se, como parece provavel, um gen é uma unica mo-
lécula, sua duplicacao evidentemente significa o aparecimento
de uma segunda molécula idéntica, onde uma tnica estava
presente. O processo de reduplicacio pode ser representado
esquematicamente da seguinte forma: A4+B=—2A| C. Por outras
palavras, o gen-molécula A, reage com uma substancia ou
substiancias B, presentes na célula, de sorte a dar 2 moléculas
A, mais, talvez, algum ou alguns sub-produtos C.

Cada célula tem alguns milhares de substancias Al A2
A3... etc, e cada uma delas deve ter executado pelo menos
alguma reacdo especifica durante o periodo de repouso.

Até que ponto devem, tais reacdes, ser especificas, é tor-
nado evidente pelo fato, hoje dado por sabido pelos geneticis-
tas, mas ainda de alg'uma maneira chocante para outros bio-
logistas, de possuir o gen uma tremenda estabilidade. Que acon-
teceria, se um organismo e portanto seus gens fossem colocados
numa temperatura diferente, ou recebessem alimentos dife-
rentes ou fossem injetados com drogas? O organismo se mo-
difica, frequentemente, numa forma muito evidente; seus pro-
cessos respiratorios, excretores e outros de seus aspectos me-
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tabolicos sdo modificados segundo modos que os fisiologistas
podem descrever em termos exatos; porém, seus gens geral-
mente nio sofrem a menor alteracdo. E, na verdade, muito
mais facil matar um organismo, do que alterar-lhe um simples
gen! No entanto os gens, algumas vezes, realizam mudancas
por meio de um processo chamado mutacdo e cuja causa é obs-
cura.

Agora, um gen mutado se reproduz a si mesmo, com inteira
fidelidade e é tdo estavel, geralmente, como o era o gen ori-
ginal. Se destruirmos um gen, o que por vezes se pode fazer
sem destruir o organismo que o transporta, por exemplo, por
meio dos raios-X, éste gen esta perdido e jamais se regenerara.
Nenhum outro organulo celular possue qualquer cousa com-
paravel a esta combinacdo de especificidade e estabilidade
mostrada pelos gens.

Parece haver uma unica possibiidade de explica¢iao para
os supra-citados fatos, a saber que a propriedade mais essen-
cial de todo o gen-molécula é a capacidade de se reproduzir a
si mesmo, a partir dos materiais presentes no nucleo celular.
Esta propriedade deve envolver alguma espécie de estructura
quimica muito especial e até hoje desconhecida. Se modificar-
mos um gen, ha trés possibilidades a considerar, (1) As parti-
cularidades estruturais da molécula, que permitem a auto-re-
producio, sao destruidas e o '_i'esulta.do disso é a perda do pro-
prio gen. (2) A auto-reproducdo é conservada, porém o gen
modificado da nascimento a outro gen idéntico ao tipo original;
disso nao resulta mudanca alguma desvendavel por métodos
genéticos. (3) A auto-reproducdo € conservada e o gen modi-
ficado reproduz agora a nova estrutura; é o que chamamos
mutacéo.

Os unicos sistemas analogos aos gens sao, como fol profe-
ticamente indicado ha mais ou menos 20 anos por MULLER, os
virus. Um virus cristalino como por exemplo o do mosaico do
fumo, é dissolvido na agua e a solucdo injetada em folhas de
um pé de fumo. Se uma ou mais moléculas do virus penetram
nas células da planta, aparecem nas folhas lesdes caracteristi-
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cas, e, dessas lesfes podemos extrair muitas moléculas do vi-
rus, idénticas, aparentemente, em todos os respeitos, as molé-
culas injetadas. O virus reproduziu-se a si mesmo. Poders ser,
um virus, modificado?

E, na verdade, facil, tratar o virus de tal modo que éle ces-
se de ser “infeccioso”; o virus perdeu sua capacidade de auto-
reproducéo. STANLEY, todavia, foi capaz de Pproduzir certas mo-
difica¢Ges nas moléculas do. virus, gracas a tratamentos qui-
micos.

Tais mudancas nao matam o virus e o virus extraido das
lesdes' produzidas pela' forma mudada, mostra-se idéntico ao
virus antigo e nao a estrutura modificada. -Ndo houve inducéo
da mutagdo. Outras mudancas do virus 580, no. entanto, repro-
duzidas nas f6lhas das plantas e as caracteristicas das lesdes
séo agora modificadas. Isto é uma mutagio no sentido gené-
tico do térmo.

Algumas pessoas exprimiram a opinido de que o virus,nfo
brecisa ser uma entidade capaz de se auto-reproduzir. Argu-
mentou-se que as folhas de fumo podem confer, normalmen-
te, uma substancia semelhante ao virus e que a introdueido do
virus infeccioso causa apenas uma maior producéo dessa subs-
tancia, em relacdo 4 sua producio normal. Faz-se muita ques-
téo do fato de s6 ser conhecida a reproducio do virus em teci-
dos vivos e nfo em meios artificiais. Para um geneticista tais
argumentos parecem fora do problema. ® como se se afirmasse
que os intestinos humanos tém normalmente algumas -.subs-
tancias quimicas se parecendo a vermes intestinais e que a in-
troducéo de um verme a partir do meio externo acelers apenas
a manuyfatura de mais massa de tais substancias. Como € sa-
bido, os vermes intestinais, tais como os virus, so6 se reproduzem
no corpo de um hoéspede e ndo em meios artificiais! &, na ver-
dade; evidente por si mesmo, que a félha de fumo contém al-
guma substancia ou substancias a ‘partir das quais a molécula
do virus pode ser construida, da mesma maneira como o.intes-
tino do homem contém substanmas a partir das quais o corpo
de um verme intestinal pode ser construido. N&o hé, porém,
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“duvida alguma quanto ao fato de nem o virus, nem os vermes
intestinais aparecerem, salvo se houver introduc¢éo déles, a par-
tir do exterior.

Isso ¢ nada mais que a reafirmacio da formula classica:
“omne vivum ex vivo’’.

Estudos sobre os mecanismos guimicos envolvidos no pro-
cesso da reproducéo dos virus, deverdo lancar muita luz sobre
o problema da reproducio dos gens. Alguns autores foram tao
longe que chegaram a sugerir que os virus hada mais sdo do
que gens que se libertaram do esqueleto cromosomico, levando
agora uma existéncia parasitica, se reproduzindo sem. controle.

Isso pode ser ou nao verdade; o certo é que no momento
presente se trata apenas de uma hipotese gratuita. Devemos
notar que embora os virus, como os gens, sejam nucleo-protei-
nas, os virus contém acido riboso-nucléico, enquanto os gens
estdo associados ao acido timo-nucléico. Até que ponto é esta
distingdo importante, ndo sabemos. Estou, todavia, inclinado a
ir mais longe que os citados autores, em outro aspecto do pro-
blema.

Parece-me que' a propriedade de auto-reproducio que o0s
virus e os gens possuem em comum ¢é a propriedade mais fun-
damental da substancia viva, propriedade que a distingue do
n&o-vivo. No dia em que alguem tiver conseguido preparar uma
substancia se auto-reproduzindo, a partir de substancias gue
nao possuem essa propriedade, 0 problema da geracio expon-
tédnea tera sido resolvido. Na verdade a forma ancestral mais
primitiva, de todos os seres vivos, devera ter sido alguma cousa
semelhante a um virus, diferindo, porém, dos virus no ssguinte
ponto muito importante, a saber, que deve ter sido apta a sin-
tetizar-se a st mesma a partir de substancias inorganicas em
vez de viver como um parasita.

Uma substancia se auto-reproduzindo, seja ela um virus
ou um gen, exerce uma pressioc no meio e tende a transformar
todos os materiais susceptiveis do meio, nela préopria. Isto é um
corolario necessario da auto-reproducio e uma propriedade de
toda matéria viva. Mudancas na estrutura de uma substancisa
auto-reprodutora tém ainda outras c017.sequéncias importantes.
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Qualquer mudanc¢a hum virus ou num gen que os priva de sua
capacidade de reproducio os destroe como substiancia viva. Is-
so é, evidentemente, uma restricdo muito severa quanto a li-
berdade das modificacdes que uma substancia auto-reproduti-
va pode suportar, sem se tornar, automaticamente, em subs-
tancia néo viva.

Se, por outro lado, uma mudanca nao priva a substancia da
capacidade de auto-reproducédo, havera duas ou mais substan-
cias auto-reprodutoras no mesmo meio.

Assim que isso acontecer, uma competicio pelo “alimento”,
isto €, pelas substancias do meio as quais podem ser impostos
os padrdes caracteristicos de uma substancia auto-reproduto-
ra, segue-se, necessariamente.

A substancia original e a substancia modificada serdo re-
tidas ou eliminadas do meio segundo a capacidade que tiverem
de transformar o “alimento” disponivel. Isso é a esséncia do
processo da selecdo natural, que, como sabemos, € um dos agen-
tes mais importantes, se nao o mais importante, da evolucao
orgadnica. O aparecimento de varias substincias auto-reprodu-
toras significa, portanto, o coméco do processo da evolucdo. A
evolucdao torna o processo da auto-reproducio cada vez mais
eficiente, no sentido de transformar cada vez mais substan-
cias do meio, susceptiveis de transforma¢ao em substancilas
auto-reproglutoras. As mudancas consecutivas que um organis-
mo atravessa néo sio sem ligacdo. Em primeiro lugar, toédas
elas sdo de um tipo que preserva a estrutura essencial a auto-
reproducdo e em segundo, sa0 sempre tais, que nao diminuem,
pelo menos, a eficiéncia da auto-reproduc¢do no meio existente
(no entanto, se o0 meio se modifica, uma estrutura menos efi-
ciente no passado, pode se tornar mais eficiente). Se me for
permitido estabelecer uma proposicdo com sabor metafisico,
direi que a propriedade essencial da matéria viva é acumulav
histéria e que éste acumulo de histéoria comeca sempre que
aparece uma substancia que se auto-reproduz. O esclarecimen-
to dos mecanismos fisico-quimicos que servem de base ao pro-
cesso de auto-reproducido, constitue talvez o problema maximo
da fisiologia, da genética e, numa palavra, da biologia moderna.
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