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Modo de Ação do Material Hereditário (*)

P aulo  A . O tto  (* *)

c) Controle quantitativo da síntese  
protêica

Finalm ente, resta esclarecer se o siste
ma DNA/enzim as é capaz de explicar a 
hom eostase e, portanto, de representar um 
servo-m ecanism o eficaz.

Numa cadeia m etabólica onde A, B e 
C são enzim as que guiam  o nutriente a 
até o m etabólito d, a m anutenção do m e
tabolismo em determ inados níveis é con
seguida pelo fato de que o acúm ulo de d 
provoca a inibição da prim eira enzim a A 
(esta possui um sítio específico de in ib i
ção que ocupado pelo m etabólito d blo

queia a sua atividade catalítica) e o m e
tabolismo abcd conseqüentem ente se in 
terrompe (fig. 30) :

Essa inibição (tipo alostérica ou feed- 
back) não é a nível gênico (local de sín 
tese de mRNA) nem  a nível ribossômico 
(local de síntese das proteínas), logo não 
provocaria uma interrupção eficaz do m e
tabolism o abcd, o que som ente seria con
seguido pelo bloqueio da síntese das en 
zim as A, B e C.

Exaustivos estudos com bactérias, in i
ciados por Jacob & Monod, conduziram ao 
o seguinte modêlo (fig, 31):

(*)  T r a b a lh o  do  Serviço  de  P e s q u is a s  e E x p e r i m e n ta ç ã o  do I n s t i t u t o  N a c io n a l  do  C â n c e r  — Seção  de
I m u n o l o g ia  e Se leção  d a  A n im a is  de  L a b o ra tó r io  (C he fe :  Dr. Ss7lvio T h a le s  T ô r r e s ) .  

i ' * )  P rofessor  C o n fe re n c i s ta  de G e n é t i c a  da  F a c u ld a d e  dc C iê n c ia s  M édicas  d a  U . E . G .  — M édico  do
Serviço  de  P e d i a t r i a  do  H o sp i ta l  de  A e ro n á u t ic a  dc Galeão.
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O s i s te m a  de re g u la ç ã o  se r ia  c o n s t i t u í 
do f u n d a m e n t a l m e n t e  p o r  dois gens  c o n 
t ro lad o re s ,  o g en  R  (g en  r e g u la d o r )  e o 
g en  O (gen  o p e r a d o r ) .  O g en  O o c u p a r ia  
u m  e sp aço  n u m  locus com p lexo  d e n o m i n a 
do op e ron ,  locus ês te  que  a lb e rg a r ia ,  a lém  
dêle, vá r io s  o u tro s  g en s  (A, B e C>, e s t r e i 
t a m e n t e  l igados  e d e n o m in a d o s  g en s  e s t r u 
tu r a i s  p o r  se re m  c a p a z e s  de p ro d u z i r  
m R N A  co d if ic ad o r  de p ro te ín a s .  O g en  o p e 
r a d o r  ( in íc io  do locus co m plex o )  c o n t r o 
la r i a  a  R N A -p o l im era se ,  e n z im a  que. c o n 
fo rm e  foi vis to, p ro m o v e  a fo r m a ç ã o  de 
m R N A  n a  p re s e n ç a  de u m  se g m e n to  de 
u m a  d a s  h e m im o lé c u la s  do DNA te m p la -  
te  (no  p r e s e n te  caso. o locus com plexo  
o p e ro n  O C B A ) . Os gen s  A, B e C, sob a 
m e d ia ç ã o  d a  R N A -p o l im era se ,  d a r i a m  o r i 
ge m  a  u m  m R N A . e êsse m R N A  o r i g in a 

r ia ,  p o r  su a  vez. no s  r ib osso m as ,  as  e n z i 
m a s  A, B  e C n e c e s s á r ia s  p a r a  t r a n s f o r m a r  
o n u t r i e n t e  a  no  m e ta b ó l i to  d ( fo rm a ç ã o  
de u m  m e ta b o l i sm o  q u a lq u e r  ú t i l  à  cé lu la  i .

O f a to  de u m  ú n ico  m R N A  d ir ig i r  a 
s ín te se  de v á r ia s  e n z im a s  se r ia  e x p l i c a 
do p e la  oco r rên c ia ,  em  d e te r m in a d o s  p o n 
tos do mRNA, de te r c e to s  que  n ã o  p r o m o 
v e r ia m  a in c o r p o ra ç ã o  de a m in o ác id o s .  e 
isso se r ia  e xp licado  p o r  s u a  vez pe la  ex is 
t ê n c i a  de d e te r m in a d o s  t ipos  de sRNA 
(cu jos  te r c e to s  fu n c io n a is  s e r ia m  com ple -  
m e n t a r e s  aos te rc e to s  em  q u e s tã o  do 
m R N A ) q ue  n ã o  se l i g a r i a m  a a m in o á c i -  
do a lg u m . O te r c e to  de m R N A  G G G , por  
exem plo , é in c a p a z  de in c o r p o r a r  a m i n o á 
cidos: os h o m o p o l ím e ro s  c o n te n d o  s o m e n 
te re s íd u o s  de ác ido  5’-g u a n í l ic o  (p o l i -O  i . 
s in te t iz a d o s  in  v i t ro  p e la  e n z im a  fosfori-



lase po lin u c leo t íd ica .  n ã o  i n c o r p o ra m  am i-  
n oác ido s  q u a n d o  a d ic io n a d o s  aos s i s te 
m a  de N ire n b e rg  e O choa .

A p r o t e ín a  R, p ro d u z id a  pelo gen  R lo 
ca lizado  n u m a  p a r t e  q u a lq u e r  do g e n o m a  
i n ã o  p rec isa  n e c e s s a r i a m e n te  e s t a r  s i tu ad o  
n a s  v iz in h a n ç a s  do locus o p e ro n  OCBA i 
ex is t i r ia  n u m a  fo rm a  r e p re s s o ra  c ap az  de 
c o m b in a r  com  o locus  O. im p e d in d o  dessa  
m a n e i r a  a s ín te se  do m R N A u ,,.. O n u t r i e n 
te a i i n d u to r i  t e r ia  a c a p a c id a d e  de se 
c o m b in a r  com  a p r o t e ín a  R, m a n t e n d o - a  
n u m a  fo r m a  in a t i v a  com o re p re s so ra ;  a 
R N A -p o l im era se  pode  e n tã o  p e rc o r r e r  o f i 
l a m e n to  de DNA a p a r t i r  do locus O e o r i 
g in a r  o m R N A u;i. e, c o n se q ü e n te m e n te ,  as 
e n z im a s  A, B e C. Q u a n d o  em excesso, o 
m e ta b ó l i to  d ( co r r e p re s so r )  t e r i a  a c a p a 
c id ad e  de se c o m b in a r  co m  a p r o t e ín a  R. 
m a n t e n d o - a  em  su a  fo r m a  re p re sso ra ,  que 
t e r i a  g r a n d e  a f in id a d e  pelo  locus O e que 
se r ia  capaz ,  p o r t a n to ,  de b lo q u e a r  a s í n 
tese d a s  e n z im a s  A, B e C a t r a v é s  do b lo 
queio d a  p ro d u ç ã o  de m R N A l l r .

N em  tô d a s  a s  e n z im a s  e s tão  s u j e i t a s  a 
essa r e g u la ç ã o ;  h a  c e r t a s  e n z im a s  (en z i
m a s  c o n s t i tu c io n a i s )  c u j a  s ín te se  n ã o  p r e 
cisa se r  in d u z id a  t e s tã o  s e m p re  sen do  
p ro d u z id a s ,  in d e p e n d e n te m e n t e  de q u a l 
q u e r  f a t o r ) .

Os d e ta lh e s  do m odélo  a p re s e n ta d o  p a 
r a  a  ex p lic ação  d a  a u to - r e g u ia ç ã o  da  s í n 
te se  p ro tê ic a  são  a p e n a s  especu la t ivo s ,  e s 
ta n d o  s o m e n te  e s ta b e le c id a  a ex is tênc ia  
de u m  m e d ia d o r  c i to p la s m á t ic o  sob c o n 
tro le  gené tico ,  m e d ia d o r  êsse que. n a  d e 
p e n d ê n c ia  de m e ta b ó l i to s  im p ed e  < r e p r e s 
são) ou p e rm i t e  ( in d u ção )  a s ín te se  dc 
u m a  sér ie  de e n z im a s  c o r r e la c io n a d a s  com 
u m  m esm o  m e tab o l i sm o .

De q u a lq u e r  m a n e i r a ,  a  r e g u la ç ã o  d a  
s ín t e se  p ro tê ic a  se r ia  f u n d a m e n t a l  p a r a  a 
ex p lic aç ão  de ce r to s  f e n ô m e n o s  com o a d i 
fe r e n c ia ç ã o  ce lu la r :  os o rg a n iz a d o re s  que 
H a n s  S p e m a n n .  o biólogo de F re ib u rg .  d e s 
c reveu  em 1924, n ã o  s e r ia m  m a is  que  i n 
d u to res .

CONCLUSÕES

U m  n ú m e r o  e n o rm e  de ev id ên c ia s  e x 
p e r im e n ta i s  su g e re  que  a  s u b s tâ n c ia  r e s 
p o n sáv e l  pelo a p a r e c i m e n t o  dos c a r a c t e 
re s  biológicos é o DNA; dev ido  às  p e c u l i a 
r i d a d e s  de su a  e s t r u t u r a  d u p la ,  essa s u b s 
tâ n c i a  é c a p a z  de t r a n s m i t i - l o s  de  u m a  g e 
r a ç ã o  a  o u t r a ,  de  u m a  m a n e i r a  p e r fe i ta ,  
m e d i a n te  u m a  d u p l i c a ç ã o  e x a ta ;  a  d iv e r s i 
d a d e  dos c a ra c t e r e s  b iológicos é e x p l ic a d a  
p o r  d u p licaçõ es  “e r r a d a s ” de DNA (a p a -

'D N A ' DNA-

VIDA

ENZIMAS EN Z IM A S
F ig .  32

O u tro s  m odelos  p ro p õ em , devido a ev i
dênc ias  de n a t u r e z a  e x p e r im e n ta l ,  a i n i 
b ição n ã o  a n íve l  de DNA. m a s  s im  a n í 
veis de RNA ou de r ibossom as.  U m  dos 
.r.odelos su ge re  que o m e ta b ó l i to  d, a s s o 
l a d o  à p r o t e ín a  R, p ro v o c a r ia  a com ple-  
Mificação DNA, mRNA, l i c a n d o  t a n t o  o 
- N A  com o o mRNA, p o r t a n to ,  ina t iv os .  O u- 
•ros m odelos  su g e rem  que o re p re s so r  se- 
m  n ã o  a p r o t e ín a  R. m a s  o mRNA,,.

l a v r a  e s tá  e n t r e  a sp a s  po r  que o ê r ro  ai 
p ro v à v e lm e n te  t e m  s u a  ra z ã o  de s e n :  f i 
n a lm e n te ,  o f e n ô m e n o  v ida  su rge  de u m a  
in t e r r e la ç ã o  do DNA com  en z im as ,  p r o t e í 
n a s  cu.ia s ín te se  d ir ige  a t r a v é s  de um  n ú 
m e ro  g r a n d e  de in t e rm e d iá r io s  ifig. 3 2 ' :  

N em  to d a s  as  p ro t e ín a s  c o d if ic ad as  g e 
n e t i c a m e n t e  são  en z im as ,  m a s  a fo rm u la  
cie B e ad le  & T a tu m  " u m  gen  u m a  e n 
z im a "  p ode  ser  p e r f e i t a m e n te  s u b s t i t u íd a
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p o r  ,-u m  g en  u m a  c a d e ia  p o l ip e p t íd ic a " ;  
f ica  a s s in a l a d a  a q u i  u m a  exceção  p a r a  os 
gens  c o n t ro la d o re s  e p a r a  os g en s  d e t e r 
m i n a n te s  de RNA 'so lú ve l  e r ibossóm ico .  
g ens  ê s tes  t a m b é m  re la c io n a d o s  com  a 
s ín te se  p ro tê ic a  í s i s t e m a  de  re g u la ç ã o  e 
fo r n e c im e n to  de in te rm e d iá r io s» .

A im p o r t â n c i a  d a  re la ç ã o  D N A /p ro te í -  
n a s  é e v id e n te :  a  c o m p re e n s ã o  do f e n ô m e 
no  biologico g a n h a  com  ela  n o v as  d im e n -

s.es no  cé reb ro  do h o m e m ,  o se r  p e n s a n 
te  que  vive t e n t a n d o  d e sc o b r i r  o p o rqu e  
d a s  coisas, que  a c a b a  s e m p re  d e scob r in do  
s o m e n te  o como, e que, re s ig n a d o  e o rgu -  
fnoso p a r a d o x a l  com o e r e p e te  s e m 
p re  as  s á b ia s  p a la v r a s  de G o e th e :  “Das 
s c k i m s t e  G lü c k  de r  d e n k e i i d e n  M e n s c h e n  
ist  das  Er fo r s ch l i c he  e r fo r s ch t  zu ha b eu  
u n d  das  Un er fo r sch l i che  ruh ig  zu ve re h -  
r e n ”.
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