HA 100 ANOS ERA DESCOBERTO O PAPEL DO CROMOSSOMO X

Geneética ou ambiente?

Os cromossomos — os ‘pacotes’

que acondicionam a longa molécula
do acido desoxirribonucléico, ou DNA,
no nicleo das células — foram
observados ainda no século 19,

mas seu papel como responsaveis
pela heranca genética so veio a ser
desvendado no inicio do século 20.
Uma importante contribuicao

para isso foi a constatacao, em 1905,
de que uma caracteristica marcante
de diferentes seres vivos,

como o sexo, estava associada

ao cromossomo batizado como ‘X’.
Essa e outras descobertas
marcaram o inicio de um novo

ramo da ciéncia - a genética,
palavra inventada, por coincidéncia,

também nesse ano.

Cromossomo Y

Cromossomo X

inicio do século 20 acolheu o desabrochar dos

fundamentos da genética (ver ‘Uma palavra ne-
cessaria’), com a redescoberta dos trabalhos sobre
a hibridagéao de ervilhas, publicados em 1865 pelo
monge austriaco Gregor Mendel (1822-1884), e a
proposigao da teoria de que os cromossomos seriam
responsaveis pela heranga genética, pelo médico
norte-americano Walter Sutton (1877-1916) e pelo
bidlogo alemao Theodor Boveri (1862-1915). Essa
teoria mostrava a relagdo entre o comportamento
dos cromossomos no processo de formagdo de
gametas e as leis mendelianas de heranga.

A associagdo de uma caracteristica marcante,
como o sexo, com a presenga de um determinado
cromossomo foi um aliado importante na aceitagao
da teoria cromossémica da heranga. Mas esse nao
foi um trajeto simples. Afinal, seria o sexo deter-
minado geneticamente? A meta cientifica é esta-
belecer uma lei geral e universal. E esse foi um dos
empecilhos para a aceitagao da idéia de determi-
nagdo genética do sexo. Varios pesquisadores co-
lecionavam evidéncias da influéncia ambiental na
geracdo de fémeas e machos em diversos organis-
mos. Hoje, sabe-se que, em certas espécies animais,
como tartarugas, o sexo é determinado por fatores
ambientais.

O citologista norte-americano Clarence E. Mc-
Clung (1870-1946) foi o primeiro a associar, em
1902, a heranga de um cromossomo extra com a
determinagdo do sexo masculino em insetos, em-
bora tenha analisado apenas a formagdo de esper-
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Uma palavra necessaria

Aprendemos que a genética comegou
quando trés botanicos, o holandés Hugo
de Vries (1848-1935), 0 alemao Carl Cor-
rens (1864-1933) e o austriaco Erich
Tschermak von Seysenegg (1871-1962)
descobriram o trabalho ‘esquecido’ de
Gregor Mendel, em que este demonstra-
ra, em ervilhas de quintal, que a heranga
de certas caracteristicas era determina-
da por pares de fatores hereditarios.
Com efeito, os experimentos de Men-
del s6 comecaram a ter amplos reflexos
na comunidade cientifica a partir de 1900,
quando redescobertos, independente-
mente, pelos trés pesquisadores. Mas ndo
é verdade que seu trabalho tenha sido
inteiramente ignorado por tantos anos.

Mendel apresentou seus resultados em
uma conferéncia em 1865, na Sociedade
de Hist6ria Natural de Briinn (hoje Brno,
na Repdlblica Tcheca), e os publicou em
alemao no ano seguinte no Proceedings
of the Natural History Society of Briinn.
O trabalho foi enviado a 115 bibliotecas
em varios paises, inclusive para a Royal
Society, no Reino Unido.
Seja como for, teria nasci-
do nessa época um produto
das ciéncias naturais que co-
mecou a atrair a curiosidade
de alguns. O zo6logo brita-
nico| William Bateson|(1861-
1926) foi um deles, e isso
aconteceu porque ele, ten-
do recebido de De Vries uma
publicagdo com os experi-

mentos originais de cruzamentos feitos
pelo abade de Briinn, a levou para ler
durante uma viagem de trem de Cam-
bridge para Londres, em 8 de maio de
1900. Conhecedor do idioma alemao,
Bateson ficou extasiado com o que leu
e, horas mais tarde, durante sua confe-
réncia na Royal Horticultural Society,
‘Problems of heredity as a
subject for horticultural in-
vestigation’, referiu-se ao
trabalho de Mendel e profe-
tizou: “Uma determinacgao
exata das leis da hereditarie-
dade vai provavelmente pro-
vocar mais mudancas na pers-
pectiva do homem no mundo
e no seu poder sobre a natu-
reza do que qualquer outro

matozoides (e nunca a de 6vulos). Em 1891, o cito-
logista alemao Hermann Henking (1858-1942) ha-
via descrito esse cromossomo extra em células que
sofriam meiose (divisdo celular que gera células
com apenas um conjunto de cromossomos, a partir
de células que tém dois conjuntos cromossémicos,
como as que constituem a maioria dos animais) para
formar espermatozéides de insetos como um cor-
pusculo nuclear e o chamou de ‘nucléolo de cro-
matina’, ‘elemento cromatico’, ‘corpiisculo de cro-
matina’ ou simplesmente ‘X’.

Henking néo acreditava que o corpuisculo des-
crito fosse um cromossomo, devido a sua morfolo-
gia distinta, ao fato de nao parear com outros cro-
mossomos durante a meiose e de estar presente em
apenas metade dos espermatozdides resultantes.
Portanto, é de McClung o mérito de
identificar o corpisculo X como um
cromossomo e de propor o papel des-
se cromossomo na determinacido do
sexo. Mas a hipétese de McClung pre-
via a presenga do cromossomo ex-
tra no sexo masculino, embora nao
houvesse qualquer evidéncia nesse
sentido. Ele contava, talvez, com a
propalada idéia da superioridade
masculina — nesse caso, seria de se
esperar que o macho dispusesse de
maior quantidade de material gené-
tico. A importancia do trabalho de
McClung foi bem discutida no artigo
‘McClung e a determinagao do sexo:
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do equivoco ao acerto’, da bidloga Lilian A-C. P.
Martins, publicado no periédico Histdria, Ciéncias,
Satde (vol. 5, p. 235, 1999), do Instituto Mangui-
nhos (R]).

A questao foi esclarecida em 1905, quando os
pesquisadores norte-americanos Edmund Beecher
Wilson (1859-1939) e Nettie Maria Stevens (1861-
1912) publicaram, respectivamente, os artigos ‘Os
cromossomos em relagdo a determinagéo do sexo
em insetos’ e ‘Estudos na espermatogénese com re-
feréncia especial ao cromossomo acessorio’. Os dois
autores, independentemente, explicaram a determi-
nagdo do sexo pela presenga de apenas um cro-
mossomo X em machos e de dois cromossomos X
em fémeas. Wilson, cujo artigo ja estava em processo
de impressdo quando recebeu o artigo de Stevens
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progresso do conhecimento natural que
pode ser previsto.”

Bateson tornou-se um defensor arden-
te do trabalho de Mendel, traduzindo-o
para o inglés, fator decisivo para sua efi-
ciente divulgacao. Logo, Bateson mostrou
que, diferentemente do que Mendel afir-
mara, certas caracteristicas hereditarias
sdo governadas por mais de um gene.

Em 1905, ao candidatar-se a uma po-
sicdo na Universidade de Cambridge, Ba-
teson sugeriu o uso de uma nova pala-
vra, ‘genética’, para significar o estudo
da heranga e variacao. Ele escreveu: “Tal
palavra é tao necessaria que, se for acon-
selhavel inventa-la, ‘genética’ cumpriria
essa fun¢do.” Ele ndo obteve a posi¢do
pretendida, mas foi recompensado em
1908 com a nova cadeira de genética des-

sa universidade. Bateson também publi-
cou um conjunto de termos para descre-
ver seus resultados de pesquisa, inclu-
indo ‘alelomorfo’, ‘zigoto’, ‘heterozigoto’
e ‘homozigoto’. A linguagem da genética
estava nascendo.

Seus trabalhos influenciaram varios
bi6logos e pesquisadores, entre eles o
britanico Archibald Garrod (1857-1936) e
0s norte-americanos Thomas H. Morgan
(1866-1945) e Charles Davenport (1866-
1944). Um fato curioso é que Bateson re-
lutou em aceitar a teoria cromossémica
da heranca (a visdo dos cromossomos
como controladores do desenvolvimento
individual), convencendo-se de sua vali-
dade s6 em 1922, quatro anos antes de
sua morte, quando visitou Morgan em seu
laboratério na Universidade de Colimbia.

Bateson ajudou a instituir a Cambrid-
ge Society of Genetics e participou em
1910 da fundagdo da prestigiosa revista
Genetics, juntamente com o inglés Regi-
nald G. Punnet (1875-1967), seu colabo-
rador e co-descobridor do fendmeno de-
nominado coupling ou gene linkage, ou
seja, aligacdo entre genes no mesmo cro-
mossomo. Essa ligacao impede que es-
ses genes se separem de modo indepen-
dente, durante a reproducao do organis-
mo, contrariando a segunda lei da here-
ditariedade (lei da segregagdo indepen-
dente) proposta por Mendel.

Sérgio Olavo Pinto da Costa
Instituto de Biociéncias,
Universidade de Sdo Paulo

para anélise, apoiou veementemente a publicagao
do outro trabalho. Por isso, ambos sdo considerados
responsaveis pela teoria cromossomica de determi-
nagao de sexo.

Wilson e Stevens estabeleceram que algumas es-
pécies tém um sistema do tipo X0 (o macho tem um
cromossomo a menos que a fémea) e outras tém um
sistema do tipo XY, no qual os cromossomos sexuais
sdo morfologicamente diferentes. Verificou-se mais
tarde, entre as aves, que a fémea apresenta dois cro-
mossomos sexuais diferentes (que foram chamados
de ZW) e o macho tem dois cromossomos sexuais
iguais (ZZ). Fica, pois, patente, que a determinagao
de sexo nao é universal entre os seres vivos.

Em uma época em que a genética engatinhava e a
citologia sofria limitagoes técnicas consideraveis,

foram muitas as dificuldades para o completo en-
tendimento do papel dos cromossomos sexuais.
Poucos anos depois, as evidéncias de heranga de
caracteres morfoldgicos ligada ao cromossomo se-
xual X consolidariam a teoria cromossémica da
heranga e da determinagao de sexo.

Mas o cromossomo X continua revelando seus se-
gredos. Na edigao de 17 de margo deste ano, a revis-
ta britdnica Nature, um dos mais importantes pe-
riédicos cientificos do mundo, trouxe dois artigos
(e um comentéario que os discute de maneira am-
pla) com os resultados do seqiienciamento do
cromossomo X e a determinagao de seu padrdo
de expressao génica em homens e mulheres (ver
‘O X da questao: estudos revelam detalhes sobre
as propriedades do cromossomo sexual feminino’,

em http://cienciahoje.uol.com.br/
controlPanel/materia/view/3271), e ‘O
ponto X do sexo’, em CH n° 215) . Os

A redescoberta dos trabalhos

genético estaria contido nos

como Clarence McClung (B),
Edmund Beecher Wilson (C)
e Nettie M. Stevens (D) sobre
o papel do cromossomo X

na determinacao do sexo

de Gregor Mendel (A), no inicio

do século 20, impulsionou os estudos
sobre a hereditariedade, levando

a hipoteses como a de que o material

cromossomos, descobertos pouco
antes - o que foi comprovado a seguir,
com os trabalhos de cientistas

dados obtidos com base nesses dois
tipos de analise subsidiaram a ela-
boragdo de hipé6teses de fungoes gé-
nicas e histéria evolutiva, mas levan-
tam questdes como o significado da
abundéncia de genes do cromossomo
X (10% deles) expressos em testicu-
los. Portanto, os cromossomos sexuais
ainda mantém algo de misterioso.

Ménica Bucciarelli Rodriguez
Instituto de Ciéncias Bioldgicas,
Universidade Federal de Minas Gerais
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