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Os gens indesejaveis, isto é, que produzem efeitos nocivos
a0 organismo sao, via de regra, recessivos. Este fato é facil de
compreender. Quando um gen de efeito prejudicial ao individuo
¢ dominante, éle manifesta o seu efeito, tanto nos homozigo-~
tos como nos heterozigotos e ¢, portanto, eliminado da popula-
¢éo se houver eliminacdo désses individuos. O gen recessivo,
porém, devido 3 recessividade, fica inibidc nos heterozigotos e,
através déstes, permanece na populacio.

Quando um désses gens é completamente recessivo, o he-
terozigoto nada apresenta com relacdo aos efeitos désse gen.
Si porém, o gen é parcialmente recessivo (ou, por outro lado,
o seu zlelo é parcialmente dominante), entido é possivel o he-
terozigoto apresentar alguns efeitos désse gen.

Aié agora, a Genética vinha citando exemplos, quase to-
dos, de domindncia e recessividade completas. Mas, os estudos
mostraram a existéncia de muitos casos de nitida recessivida-
de parcial. Mais ainda, muitos casos considerados antes de re-
cessividade ou dominancia completas, na realidade ndo o eram.
E’ que apenas alguns aspectos gerais eram analisados, a gros-
so modo. Analises mais acuradas, no dominio mais intimo da
morfologia ou da fisiologia do organismo, vieram mostrar de-
talhes em que se podia apreciar a incompletude da dominan-
cia on da recessividade, ndo devidamente vistos antes. Os es-
tudos tém progredido nésse setor, admitindo-se hoje que a si-
tuacdo mais geral em Genética seja, talvez, essa, da incom-
pleta recessividade. A questdo é, porém, como identificar essa
incompletude.

Trabalhos diversos de STERN e outros mostraram que 75
gens letais aparentemente recessivos completos em Drosophila,
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isto &, sem efeito nitido no heterozigoto, tinham, no entanto,
efeitos na viabilidade do heterozigoto. A tendéncia era para a
diminuicdo da viabilidade, mas alguns manifestaram efeito
aumentativo. Outros trabalhos, inclusive de brasileiros vieram
salientar ésse efeito do gen no heterozigoto, antes nao devida-
mente apreciado. Mesmo em plantas resultados semelhantes
foram obtidos.

A proporgac de heterozigotos na populac¢io, admitindo-se
reproducio ao acaso, em relacdo ao homozigoto recessivo €
tanto maior quanto mais raro for o gen recessivo. A maloria
das desordens organicas sérias é controlada por gens recessi-
VOS € raros.

Assim sendo, ¢ de esperar uma relativa alta propor¢ao
de portadores (heterozigotos) désse gen. A relacdo entre he-
terozigotos e homozigotos recessivos, numa popula¢do panmi-

2p
tica 6: ——————— e por ai se vé que, quando a fre-
1—0p

quéncia do gen recessivo (1 — p) tende para Zero, o nume-
rador 2p tende para o infinito. Quanto menos frequente
fér o homozigoto recessivo portanto, tanto malior a proporcag
de individuos da populacio que sdo portadores deéle. Conside-
rando que hé muitos désses gens, a probabilidade de um in-
dividuo ser portador de um ou varios & muito alta. O duadro
abaixo mostra bem as proporcdes relativas dos genotipos, a
medida que cai a frequéncia do recessivo :

Proporgio do gen % de % de Ndamero de AA
recessivo (per- AA aa para cada aa
centagem) == = =
|
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0,2 | 0,39 0,0004 998
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Identificar, se possivel, os heterozigotos, para evitar que
produzam os homozigotos recessivos, é tarefa de importancia
pratica. Naturalmente, no homem, néo ha ésse contrble da re-
producdo, sendo o problema, portanto, mais cientifico do que
pratico, embora possam oS humanos, espontaneamente, evitar
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a reproducfo. Na criacdo de animais domésticos, porém, o pro-
blema é de grande importancia pratica. Nestas, devemos re-
cordar, a reproducido, via de regra, & dirigida, ndo sendo, pois,
panmitica. Assim sendo, aquelas propor¢des zigéticas nao sio
como foi considerado, porém, outras, que dependem do tipo de
selecao empregada. De qualquer modo, porém o problema da
identificacdo do heterozigoto continua de pé.

Do ponto de vista aqui considerado, é indiferente tratar-
se de um gen incompletamente dominante ou incompletamen-
te recessivo. O problema é o do heterozigoto e, como tal, pou-
€0 importa que o alelo em questdo atue para um lado ou pa-
ra outro do par alelomorfo.

Genéticamente *, a identificacdo dos heterozigotos seria
experimentalmente ficil. Basta acasala-los com os homozigo-
tos recessivos para produzirem descendentes recessivos (caso
sejam heterozigotos). No caso de animais domésticos, em que
0s recessivos sdo eliminados e o macho € o mais importante
reprodutor, como em bovinos, por exemplo, o acasalamento de
um touro com varias vacas (sabidamente heterozigotas), é o
teste genético do touro. Naturalmente, as chances de se afir-
mar u homozigose ou heterozigose do macho depende do nt-
mero de vacas com que foi ele casalado. Para o caso de um
56 gen recessivo, as chances do macho ser portader do gen sio
as abaixo mencionadas, de acordo com o numero de fémesas
portadaras com que foi ele acasalado, nio resultando nenhum
filho recessivo désses acasalamentos. As chances abaixo sdo
em percentagem.

N. de fémeas Chance 9,
2 56,3
4 31,6
6 17,8
8 10,0
10 5,6
12 3,2
14 1,8
16 1,0

Outro processo genético seria a utilizacdo da linkage, em
pregando-se um gen de efeito patolégico em ligacio com ou-

* Aqui chamamos processo genético aquele em que Sse procede
a acasalamentos para observar a descendéncia. Caso contra-
rio, dizemos método nao genético.
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tro gen normal, de ocorréncia comum. O primeiro é chamado
gen (ou locus) marcado e o0 segundo € o gen (ou locus) marcador.
O emprégo dessa téenica regquer numerosas condicdes, dificeis
de serem conseguidas na pratica, mas ela tem sido utilizada,
algumas vézes, em genética humana ou com formas experi-
mentais de laboratéric. O gen marcado deve estar em linkage
estreita com o marcador. Este deve ter alta frequéncia na po-
pulacio e deve ser distinguido, quando em homozigose e quan-
do em heterozigose.

O meio de identificacdo a que nos referimos especialmen-
te néste trabalho é, porém, o niéo genético. Em certos casos
(homem) néo se pode fazer acasalamentos experimentais. Em
animais, quando se pode fazé-los, ha perda de tempo, dinhei-
ro e trabalho. O ideal é a identificacdo dos heterozigotos, di-
retamente sobre éles, fenotipicamente.

Ura bom exemplo, a &sse respeito, é o do gen para nanis-
mo, em bovinos. O nanismo ¢ relativamente frequente em bo-
vinos de corte e é controlado por um gen recessivo autosomal.
No que toca ao nanismo em si (encurtamento dos ossos lon-
gos), . gen parece Ser recessivo completo, visto que os heterozi-
gotos sdo do tamanho normal. * Os homozigotos para o gen
sao  andes. Entretanto, a partir de 1952 com os estudos de
GREGORY e colaboradores, (1952) verificou-se que, analises
mais cuidadosas poderiam revelar alguns efeitos do gen no he-
terozigoto. Alteracdes dos 0ssos da cabeca, produzidos prova-
velmente por disfuncdo de glandulas (tiroide, hipdofise) eram
identificaveis no heterozigoto, que se distinguia assim dos ho-
mozigotos.

De fato, os estudos mostraram que as relagdes entre cer-
tas medidas podiam ser detectadas nos heterozigotos, medidas
essas tomadas com um aparelho especial, inventado pelos pré-
prios pesquizadores, o qual foi denominado perfilometro. As
relacdes das alturas entre pontos basicos : juncdo parieto-
frontal, meio da fronte e juncao naso-frontal, foram considera-
das “tipicas” no heterozigoto para o gen do nanismo.

Outros métodos niao genéticos de teste tém sido propostos
para esse gen. Assim, por exemplo, a aplicacdo dos raios X na

* Convém lembrar que o nanismo genético dos bovinos de
corte apresenta aspectos diversificados e muito variaveis.
Os sndoes quando conseguem viver, ndo atingem peso nor-
mal, sendo um prejuizo para o criador.
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espinha dos bezerros, logo apés o nascimento. As anomalias
vertebrais sdo patentes e o método, segundo os autores (HIGH
& alt., 1959) é de grande precisao, embora nao seja pratico para
criadores.

Ha, também, o chamado teste da insulina, que parece
muito promissor.

Em 1956 foi descoberto que o coracio dos andes tinha for-
ma anormal (hipertrofia tipo beri-beri) e tentou-se separar
heterozigotos de homozigotos pelo exame radiografico e ele-
trocardiografico, sem exito contudo (DINKEL & alt., 1959).

Mais recentemente, outra linha de ataque foi aberta, com
relacao ao mesmo gen. Através de andlises hematologicas foi
possivel demonstrar que, pelo menos quanto a certos compo-
nentes (acidos nucléicos), as diferencas entre homozigotos e
heterozigotos sido patentes, segundo DOLLAHON & al. 1959.
Outras técnicas, hematoldgicas foram sugeridas, como fragili-
dade maior dos eritrécitos (nos heterozigotcs), taxa de hemo-
globina e contagem de leucocitos, sem exito entretanto (TEM-
FLE & HAZEL, 1961).

E’ preciso lembrar aqui que os detalhes detectaveis de a-
nalises bioquimicas ou processos fisiolégicos, embora sejam
campo mais facil para mostrar pequenos desvios sido, também,
menos conclusivos. Por se referirem a processos complexos e
sujeitos a numerosas influéncias extra-génicas, as pequenas
variacoes observadas podem ocorrer por conta exclusiva do
ambiente. Vejamos, por exemplo, o caso da goéta, no homem.

Sabe-se que a goOta é controlada por um gen dominante
parcial. Os homozigotos sdo reumaticos, mas os heterozigotos
nio apresentam reumatismo, senfdo apenas uma taxXa elevada
de acido urico no sangue. Através dessa taxa, far-se-ia a iden-
tificacdo do individuo heterozigoto. Mas todos sabemos quan-
tas causas podem produzir taxa elevada de acido urico no
sangue, mascarando-se o efeito do gen com inifluéncias meta-
bolicas nao genéticas (NEEL & SHULL, 1954; SORSBY, 1953).

Qutro exemplo frizante do que acima se disse é a epilépsia.
O heterozigoto teria apenas uma forma “frusta”, identifica-
vel pelo encéfalograma, mas a variacao déste pode se dar ao
sabor de varias influéncias, podendo haver individuos genéti-
camente normais com o encéfalograma alterado (SORSBY &
alt., 1953).

Muitos casos de identificacfo de heterozigotos, através de
analises bioquimicas, como as recentemente aplicadas com
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referéncia 3 taxa sanguinea de fenilalanina, galactose etc. sao
dessa natureza imprecisa, em face da variacdo dessas taxas ao
sabor de influéncias maultiplas do ambiente extra-génico
{STRAUSS, 1960).

Tais situacbes conduzem 4 conclusfes imprecisas e é ne-
cessario, para contornar isso, obter diferentes outras informa-
¢des, formando-se assim um ‘“quadro de desvios”. Désse modo,
teriamos uma andlise “estatistica” de identificacdo, menos
sujeita a essas influéncias ambientes. Mas, mesmo assim, é de
se admitir que algumas influéncias externas tenham varios e-
feitos simultaneos, podendo até ser o meio, por si s6, respon-
savel por todo quadro de desvios, embora isso seja menos pro-
vavel.

Como dissemos, os estudos tém progredido, recentemente,
no sentido de identificar o heterozigoto. No que toca ao ho-
mem, convém lembrar que, em 1953, NEEL (1954) apresentou
uma lista de nada menos do que trinta e trés doencas identi-
ficaveis ndo genéticamente no heterozigoto. A maioria, porém,
cai no caso de imprecisdo conclusiva por possiveis influéncias
ambientes as qualis, usualmente nao sao bem conhecidas ou
controléveis. Posteriormente, a lista foi aumentada (FALLS &
NEEL, 1954).

Se o gen estd em cromosdémio sexual X o problema do he-
terozigoto, no caso dos msmiferos, se refere as fémeas. SO es-
tas podem ser homozigotas ou heterozigotas. Os machos sédo
sempre hemizigetos, isto é, s6 transportam um alelo, visto s6
terem um cromoséomio X. Um exemplo désse caso é a retinite
pigmentosa, do tipo sexual (pois ha outros, controlados por
gens autosomais). As mulheres heterozigotas nfo tém a reti-
nite pigmentosa, mas apresentam um reflexo especial tipico
de fundo de 6lho. Tal fato, porém, nao é sempre observado
nas diferentes familias (SORSBY & alt., 1953).

As vézes a identificacdo do heterozigoto é bem clara e
conclusiva, pois se refere a caracteristicas pouco ou nada in-
iluenciadas pelo meio. Esta nesse caso o exemplo das relacoes
de medidas, na cabeg¢a, com relacdo ao gen do nanismo em bho-
vinos e que citamos inicialmente. Um outro exemplo interes-
sante ¢ o da anemia produzida pela hemoglobina “S”, parci-
almente dominante s6bre hemoglobina normal humana. Os
homozigotos “SS” tém hemoglobina anormal sendo as células
distorcidas (forma de foice) e que sdo facilmente destruidas,
produzindo-se anemia fatal. O gen tem, pois, efeito letal. Os
heterczigotos (Ss) tém algumas células em forma de foice
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apenas e hdo desenvolvem anemia. Aqui temos um carater
canguineo néo alteravel pelas influénceias comuns, de modo
que a detecdo do heterozigoto fica facil. Basta uma gota de
cangue e o tempo de espera da distorcio da hemécias (em au-
séncia de oxigénio). Pode-se ver, 6bviamente, a grande impor-
tancia médica preventiva de uma deteccdo dessa natureza,
sendo de lamentar que ndo seja possivel fazer isso em todos
08 casos (PENROSE & alt., 1961).

Em alguns casos, o gen s6 produz efeito tipico e visivel na
idade adulta. Com relacdo a tais gens, independentemente de
serem dominantes ou recessivos, completos ou nao, o individuo
imaturo pode ser considerado um portador “no tempo”. Se
identificado cedo, poderia ser impedido de se reproduzir, evi-
tando, assim, a transmissdo do gen. Tal & o caso, por exem-
plo, da corea de Hutington, que se manifesta depois dos 30
anos (embora haja casos mais precoces). O exame do encefa-
lograma pode revelar os individuos que, futuramente, manifes-
tarao o efeito pleno do gen, visto ja terem algumas alteraces do
EEG * Tal teste é do tipo precario, pois ha EEG alterados em
individuos que nio tém o gen. Além disso, tais exemplos de
“gcd0 no tempo” sao raros (SORSBY & alt., 1953).
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