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Parece, afinal, chegado o momento de se pensar, no cam-
po da genélica, em térmos diferentes, abrindo mio, de uma
vez para sempre, da idéia arcdica de corpusculos independen
tes alinhados nos cromossdémios como as contas de um rosario.

Entidades materiais discretas individualmente responsabi-
lizaveis pelos chamados caracteres hereditarios nao funcionsa
ram com DARWIN (1868), nem com DE VRIES (1889), iam
com WEISMANN (1892, 1913), com ninguém. Particulas dotadas
da faculdade de auto-sintese, passando de célula a célula s<m
sofrer qualquer modifica¢cdo estrutural, para entrar em ativi-
dade especifica em determinada parte do corpo, ndo resistiram
4 critica nem mesmo nas méaos de MORGAN, de STURTEVANT,
de BRIDGES, de MULLER e de tantos outros.

Sentindo que o gen conta-de-rosario de fato ndo funciona,
geneticistas ha, que afirmam, ao discutir o assunto, que o cha-
mado gen de MORGAN hi muito deixou de existir. Ninguém
mais aceita a idéia de organelas submicroscopicas alinhadas
nos cromossomios, dizem. E acrescentam : hoje sabemos mu:-
to bem que a “informacédo genética” é dada pelo acido deso-
xirribonucl2ico, o principal constituinte do corpo dos crowmos-
sémios.

Ao ouvic semelhante sentenca fica-se pensando que a Ge-
nética, ao colocar o DNA no pedestal até entdo ocupado pela
proteina, encontrou o rumo certo que a levaria & formulacéo
de uma teoria de hereditariedade menos fisica e mais fisiold-

(*) O presente artigo foi rejeitado, por razdes obvias, pela re-
vista “Ciéncia e Cultura”, 6rgio oficial da Sociedade Brasilei-
ra para o Progresso da Ciéncia (S.B.P.C.), de que o A. é mem-
bro. Entregue em 19-11-62, sai agora sem qualque modificacso.
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gica, de pleno acdrdo com as tultimas conquistas das ciéncias.
Mas, quando se vai analisar o novo conceito do gen, a primel-
ra coisa que se nota é que néo hé certeza nos arraiais da Ge-
nética de cue o DNA seja mesmo a ‘‘substancia hereditaria”
por exceléncia. Transferir da proteina para o acido desoxirri-
bonucléico ¢ papel de transmitir o “recado” genético, é des-
pir um santo para vestir outro. Se os cromossdémios sio nu-
cleoproteina, porque considerar apenas uma das parte désse
complexo como sendo a responsivel pela informacdo genética?
Nao seria pelo menos mais prudente atribuir ésse papel ao
cromossomio todo ? Alias, num trabalho muito recente em que
cromossOmios ndo fixados foram _tratados por desoxirribonu-
cléase, ou seja, pelo énzimo especifico que arrasta o DNA,
BERWIND P. KAUFMANN e colaboradores (1959) chegaram &
conclusdo que o DNA nao pode responsabilizar-se sozinho pe-
la preservacido da integridade estrutural dos cromossémios.
SERRA (1959) afirma que a opinido segundo a qual o DNA ¢
a unica substancia genética é tdo inadmissivel como a opinido
que considera as proteinas como sendo, por sua vez, o unico
material genético do organismo. Se for para escolher entre és-
ses constituintes do cromossémio, a nossa preferéncia deve
ser para as proteinas, pois essas substincias essenciais estdo
sempre presentes, ao passo que o DNA, conforme observaram
MARSHAK & MARSHAK (1955, 1956) e IMMERS (1957) em
certos Equinodermas, nem sempre pode ser constatado, fato
alids assinalado por SERRA & LOPES (1945) em odcitos de Mo-
luscos, cerca de dez anos antes. Também a presenca do DNA
no citoplasma em alguns periodos da atividade celular leva-
nos a admitir na célula a existéncia de Acido dexorribonucléi-
co destituindo de funcio genética.

. Lmbora a genética classica jamais tivesse conseguido ex-
plicar o mecanismo da duplicacdo da substancia génica apoés
a divisao dos cromossoémios, podiamos imaginar que isso se des-
se como se oS gens fossem microorganismos capazes de se ufi-
lizar de material diferente oferecido pela célula e com éle ela-
borar a sua prépria substancia. Alids, essa possibilidade se
acha contida na defini¢cdo de gen, pois desde muito se vem
considerando os corpusculos da hereditariedade como sendo
formados por infimas porcdes de “matéria viva”. Mas, se a
moderna tendéncia de se atribuir ao DNA o papel antes atri-
buido ao gen consolidar-se, entdo adquiriremos a certeza de
que o material incumbido da “informacio genética” nao se pro-
duz a. si proprio, pois, ao contrario do que se supunha passar-
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se com o0 gen, nao mais se pode atribuir a principal funcédo da
matéria viva, isto &, a faculdade de auto-elaboracido, a uma
substancia bruta como é o acido desoxirribonucléico.

Replicar-se néo significa viver. Dizemos que uma molécu-
la replica-se, quando uma entidade viva, dela se servindo como
de um simples modélo, estrutura novas moléculas. A célula,
pois, como verdadeira fabrica, é que produz as novas molécu-
las de DNA e bem assim de RNA, de proteinas, de glucides, de
lipides ou seja 14 do que for. Se as moléculas de DNA acham-se
associadas a moléculas de proteina, nado vejo motivo sério pa-
ra confiar o “recado” a éste ou aguéle componente dos cro-
mossOmios. Se ésses organdides s4o nucleoproteinas, o mais
certo, parece-me, é atribuir ao complexo todo e nio a uma de
suas partes, o papel que desempenham na hereditariedade.
Ainda mais que a acdo do DNA na sintese das proteinas nio
esta perfeitzmente esclarecida, havendo quem duvide do me-
canismo proposto, pelo menos em certos casos. (Discussido em
BRACHET 1957).

Se a transferéncia da responsabilidade genética para o
DNA ao menos acabasse com a conta-de-rosario, valia a pena
adotar a nova situacido como hipétese de trabalho. Mas isso
nao acontece. O rosario continua como nos melhores tempos
do Morganismo. O cromossémio deixou apenas de ser um rosa-
rio de gengs, para tornar-se um rosario de moléculas de é&cido
desoxirrobonucléico ou de nucleotideos e no mais, tudo como
dantes : ordem linear, ‘“crossing-over”, inversao, efeito de po-
sicdo ete.

Nao é, pois, verdade, que 0 conceito de gen-particula te-
nha deixado de existir, como afirmam alguns. A genética, ain-
da agora, é genética de particulas. Sé6 que as particulas, que
antes se chamavam ‘“‘gens” e gozavam, por definicdo, das pro-
priedades e3senciais dos seres vivos, passaram a ser moléculas
de acido niucléioco ou meros segmentos moleculares. Degrada-
ram-se : deixaram de ser uma entidade dotada de vida, para
se constituirem em simples matéria bruta.

Repitamos e frizemos : A genética dos nossos dias, tal como
se encontra nos livros, tal como é lecionada, tal como figura
nos congressos, tal como se ouve em conferéncias e tal como
entra nos n;étodos empregados para o melhoramento de plan-
tas e animais, é, ipsis litteris, a genética de MORGAN e seus
colaboradores. WADDINGTON em 1950, DOBZHANSKY em
1955 ou SWANSON em 1957, ndo se afastaram uma linha se-
quer do mais puro e classico Morganismo. Enquanto isso, ge-
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neticistas, bioquimicos e virologistas se empenham em profun-
dos e meticulosos estudos, visando descobrir a composi¢cdo do
gen. Os resultados a que chegaram nfo conseguiram alterar
em seus fundamentos a genética morganiana, porque esta se
baseia em eiementos morfolégicos e ndo quimicos. Descubram
os pesquisadores que o gen é constituido de proteina, de acido
desoxirribonucléico ou simplesmente ribonucléico, de nucleo-
proteina ou do que quer que seja, nem porisso deixard o cro-
monema, isto é, o cromossOmio na sua expressio mais simples,
de ser um rosario de entidades corpusculares, diferentes umas
das outras.

No tempo de MORGAN o gen era protéico. Veio depois e
tomou vulto, a hipdtese de que o gen era acido nucléico. Tudo
parecia indicar fosse o DNA ‘a substancia hereditdria. A bio-
quimica dos virus corroborava essa opinido, pois o DNA era
apontado como sendo o responsavel pela multiplicacdo das
particulas de virus nas células inoculadas. O estudo dos fagos
cada vez mais firmava o conceito de “gen-DNA”. Até a estru-
tura da molécula em duplice cadeia helicoidal proposta por
WATSON & CRICK (1953) parecia oferecer as condicdes re-
queridas para que uma substincia pudesse exercer as ativida-
des atribuidas aos gens.

Logo, porém, comecaram a surgir dificuldades. As voltas
que uma dis cadeias de polinucleotideos dava em tOrno da ou-
tra, no modélo de WATSON-CRICK, constituiam um obstdcu-
lo & livre separacdo, o que mereceu da parte de DELBRUCK &
STENT (1957) ampla discussio. Esses autores chegaram a a-
firmar que nenhuma conclusio definitiva se poderia tirar re-
lativamente 4 replicacio da molécula de DNA. Também o fa-
to do RNA ccupar o lugar do DNA no virus do mosaico do fu-
mo e em virus de aprimais, tira ao DNA a exclusividade do pa-
pel que lhe é atribuido em hereditariedade. Alids, segundo
DUNN & SMITH (ref. in BRACHET 1957), a substituicio de
timina por 6-metilaminopurina na molécula de DNA é irrecon-
ciliavel com o esquema de WATSON-CRICK (1953). Do mesmo
modo, a duscoberta por SINHEIMER (1959), de DNA em ca-
deia simples, pde um paradeiro ao modélo que ji4 se generali-
zava Enquanto tudo isso acontece, a genética, como fendme-
no biolégicHy, continua distribuindo pelos descendentes o pa-
triménio hereditario dos ancestrais, proximos ou remotos, de
conformidare com as leis descobertas pelo frade GREGORIO
MENDEL, n) ano de 1865, nos modestos canteiros do convento
da pequena cidade austriaca de Bruenn.
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A Genética padece de um mal que nada tem que ver com
a composicdo quimica do gen. A sua enfermidade ¢ a mesma
que liquidou com as gémulas de DARWIN, ns pangenes de
DE VRIES e os bi6foros de WEISMANN : a subdivisdo do subs-
trato material da hereditariedade em tantas unidades especi-
ficas, quantos os caracteres a determinar no organismo. Da
composicdo quimica das particulas nfo é preciso cogitar, pois
isso n&o influi nho mecanismo da heranca que se procura expli-
car.

O conceito de gens independentes alinhados nos cromos-
s6mios, iniividualmente delimitados ou sem qualquer solucéo
de continu‘dade, precisa mudar. A Embriologia Experimenta!,
que MORGAN, alias, conhecia muito bem, permite colocar o
problema da hereditariedade em térmos bem diferentes: Os
cromossomios, no decurso do desenvolvimento do organismo,
diferenciam-se como qualquer outra parte das células e assim,
de conformidade com o rumo tomado por estas, acabam se es-
pecializand para o desempenho de determinadas funcdes e
désse modo exercem o seu papel genético trabalhando como um
verdadeiro odo. Enquanto um cromossoémio, funcionando comos
unidade, coopera para a producdo de determinado carater em
certa parte do corpo, outra copia désse mesmo cromossomio,
em outra parte do corpo, coopera, nas mesmas condicdes, para
a producdo de outro carater.

Considcra-se estabelecido pela observacio e pela experi-
éncia, que os cromossdmios, individualmente considerados, de-
sempenham papel especifico na transmissdo dos caracteres he-
reditarios. Jeso quer dizer que cada cromossémio tem uma atri-
buicdo bem definida, diferente da que cabe a qualquer dos ou-
tros. Se a intervencdao de um dado cromossémio se fizesse sen-
tir sébre um apenas dos chamados caracteres mendelianos, o
problema seria muito simples e ndoc comportaria discussao.
Mas acontece que cada cromossOmio exerce diversas atividades
especificas na elaboragdo dos caracteres do individuo, umas
nas asas, outras nas patas, outras nos olhos ou em qualquer
outro orgio. Acontece ainda, que essas atividades se exercem
independentemente uma das outras, o que levou os geneticis-
tas a pensar na existéncia de subunidades funcionalmente dis-
tintas, atuando cada qual por sua vez e sem qualquer interfe-
réncia no trabalho de suas congéneres. Como se sabe, essas su-
bunidades constituem o que hoje se designa pela denomina-
¢ao de gens.

O raciocinio parecia ser o tnico compativel com os fatos e
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a teoria do gen corpuscular parecia porisso bem fundamentada.
Func¢bes diferentes eram atribuidas a particulas diferentes.
Um cromossémio individualmente responsabilizado por cinco
ou seis caracteres era considerado como sendo portador de um
numero covrespondente de gens. Assim, na Drosophila; o or-
ganismo m2is estudado do ponto de vista genético, conseguiu-
se atribuir a cada uma das sortes de cromossdmios, dezenas
de gens diferentes. O cromossdmio II, por exemplo, além. de
muitos outros, possui os gens aristaless, com funcido nas an-
tenas, supressor da arista; o gen dachs, com funcio nas patas,
dando-lhes o carater “basset”; o gen black, com funcido no te-
gumento, responsavel pela cor preta do corpo; o gen vestigial,
operando aas asas, para reduzi-las a meros vestigios; o gen
purple, com funcdo nos olhos, dando-lhes a cOr purpurea.

Sabe-se perfeitamente — e isso ja se conhecia no tempo
de MORGAN — que as diferentes partes do corpo do adulto
(antenas, olhos, etc.) acham-se, como tais, determinadas em
estruturas ainda nédo diferenciadas do organismo da larva, co-
nhecidas por discos imaginais. Assim, aquilo que na anatomia
da larva corresponde aos futuros olhos do adulto, ao se desen-
volver, na metamorfose, outra coisa nio produz senio olhos.
O mesmo e da com os demais discos: discos de antenas pro-
duzem antenas, discos de asas produzem asas e discos de pa-
tas produzem patas.

Cabe agora uma pergunta. Se uma estrutura embrionaria
se determina no sentido de produzir asas e nada mais, que fa-
zem nessa estrutura os gens destinados a trabalhar nas patas,
nas antenas ou nos olhos ? A resposta a essa pergunta, seria :
os gens se1do como sdo, especificos, nada tém que fazer nas
estruturas que néo lhes cabe caracterizar e por conseguinte a
um gen que se destina a colorir os olhos nada compete reali-
zar nas asas, nas patas, no abdomen ou na genitdlia, a menos
que se trate de gen pleiotrépico. E tanto é verdade.que os gens
nada de particular realizam nos 6rgéos diferentes daquele a
que se destinam de modo especial, que um determinado gen se
manifesta da mesma maneira e com igual intensidade em pre-
senca de qualquer dos alelos das que com &le se encontram no
mesmo cromossdmio. Alids, é exatamente nisso que consiste a
independéncia dos gens.

Mas se as coisas se passam realmente assim, fica destitui-
da de qualquer significacdo a existéncia de “gens de o6lho”
nos esbogos de asas ou de patas, ou a presenca de ‘“gens de pa-
tas” nos tecidos que se destinam a formar olhos ou antenas.
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Felizmente, essa verdadeira incongruéncia nascida da
idéia de que, em virtude da divisdo equacional dos cromosso-
mios, todos o0s gens se encontram em toédas as células do orga-
nismo, foi sbolida na “genética sem gen”, pois conforme ve-
remos, as coisas, na verdade, se passam de maneira diferente.

De fato, ndo existe gen corpuscular. Os cromossémios, po»
conseguinte, funcionam como verdadeiras unidades e néo por
intrmédio de subunidades, pois estas nio existem e, & luz dos
conhecimentos atuais, nem mesmo como hipétese se justifi-
cariam (GOLDSCHMIDT, 1938, 1940, 1957; PIZA 1930, 1941,
1947, 1951, 1956, 1958a, 1958b).

O que na realidade se passa é 0 seguinte :

O cromossdmio, como parte integrante da célula embrio-
naria, sofre com esta o processo fisiologico da determinacao.
Os primeiros blastémeros e as células dos primeiros estadios
embrionarios sdo em geral dotados de potencialidade versatil,
podendo originar mais tarde qualquer dos tipos diferencia‘ios
de elementos anatomicos do organismo (glandulares, nerv. sos
musculares, etc.). Antes disso, porém, num embrido ainda nrvo,
estabelecem-se 4areas de valor prospectivo ainda nédo fixado
pela determinacdo. E’ assim, que na topografia do embriido se
assinalam &reas presuntivas de olhos, de patas anteriores, de
patas posteriores, de ventosas, de branquias, etc. (em anfibios).
Dessas areas, no desenvolvimento normal, nascerio os Orgios
respectivos. Porém, transplantando-se tecido de uma area pa
ra outra, ésse tecido, que na situac¢io original formaria o or-
gao esperado, na nova situacdo dard origem ao 6rgédo que i
costuma desenvolver-se, 0 que demonstra a versatilidade dcs
tecidos nessa fase inicial da embriogénese. Dentro em potuco,
porém, as cousas come¢am a mudar e as areas embrionarias
véo cada vez mais restringindo a sua poténcia. e se determi-
nando de modo definitivo. Adquirida a determinacéo, cada es-
boc¢o, mesmo que transplantado para regides diferentes do cur-
po do embrido, dara formacio aos orgios que formaria ce
fosse mantido em sua situac¢ido normal. Para onde quer que so-
ja levado, germe de Olho dara Olho, germe de pata dara pata
e germe de cauda dara cauda, o que n&do acontecia antes da
determinacio. Os ultimos elementos a receber a determinaci.
em carater definitivo sdo as células formadoras dos diferentes
tecidos de cada o6rgdo particular (Para bibliografia HUXLEY
& DE BERR 1934, RAVEN 1954).

Pois bem, a determinac¢io é um processo que interes- a
célula toda. Citoplasma e nucleo, influenciando-se mubna-
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mente, sdo atingidas, como sistema, pelos fatéres da detertri-
nacfo, modificando-se, um e outro, na fase de diferenciacso.
Porisso, citoplasma e nucleo de uma célula glandular diferem
fundamentalmente de citoplasma e nucleo de uma célula 1er-
vosa, como fe pode constatar comparando uma célula do rére-
bro de uma larva de Drosophila com uma célula da glandula
salivar. O mesmo se verifica quando se comparani citoplasma e
nucleo de uma célula epitelial com citoplasma e nucleo de ura
muscular, respectivamente. :

Ora, os cromossdmios, como constituintes essenciais do nu-
cleo, com éle se determinam e com éle se diferenciam. Assim
numa célula nfo determinada os cromossémios sio totipoten-
tes como a proépria célula, podendo, como ela, vir a ser cromos-
somios de patas, de asas, de antenas ou de olhos (nos Diptero:n
Mas, desde que uma estrutura embriondria se determina como
disco imaginal, os cromossomios das células formadoras desea
estrutura, a partir désse momento, por seu turno, determinam-
se. Isso significa que os cromossémios perdem a versatilidade
de que se achavam possuidos, recebendo uma sorte de especic-
lizagdo funcional, que restringe a sua atividade ao desempz
nho de uma s6 daquelas funcdes que traziam em potencialids.
de quando ainda no 6vo e que.a genética atribui a gens. Tor
ham-se entdo ‘“cromossdmios de ‘“olhos”, “de antenas”, “d=
asas”, “de patas”, etc. O cromossomio II da Drosophila, por
exemplo, gque como vimos tem funcio nas antenas, nos olhos,
nas asas € nas patas, desde que as células em que se encontra
recebem a ceterminacfo, passa a ser cromossémio especializa-
do para s6 frabalhar nas antenas, nos olhos, nas patas ou nas
asas. Embor: enquanto no 6vo tivesse em potencialidade a fa-
culdade de suprimir a arista das antenas (aristaless), de colo-
rir os olhos de purpura (purple), de reduzir as asas a simples
vestigios (vestigial), de dar as patas a conformacfo “basset”
(dachs), etc., nos discos imaginais respectivos s6 desenvolvers
uma daguel: s atividades. E essa atividade cabe a um descen-
dente espe.ializado (isto é, “determinado”) de um primitivo
cromossémio pluripotente. A poténcia do cromossémio, por
conseguinte, vai-se restringindo no decurso do desenvolvimen-
to do animasl, até se reduzir a uma s6 funcio genética. E assim,
membros 10 mesmo clone cromossdémico trabalham diferente-
mente, como unidades, em diferentes partes do organismo,
exercendo a ‘“‘funcido 6lho” nos ‘“olhos, “a funcido pata” nas
patas, a “f'in¢io asa’” nas asas e assim por diante (PIZA 1958a).

A antiza idéia de que todos os gens se encontram em t6-
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das as células do corpo, revela-se, pois, inteiramente inade-
quada. A embriologia experimental abriu-nos a ampla via que
nos leva a genética sem gen.
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