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RESUMEN

En el presente articulo se hace un breve recuento de la vida de Gregor
Mendel y un analisis minucioso sobre su articulo: “Experimento en hibrida-
cion en plantulas” que es el documento donde se presentan las bases de la
genética, contintia con un breve repaso histérico sobre la célula y sobre la
biologia molecular para concluir con la teoria de la evolucion y el desarrollo
de la genética.

ABSTRACT

In the present article a brief recount of Gregor Mendel’s life is done and a
thorough analysis about his article: * Experiments on hybridization of
plantlets” which is the document where the genetic bases are presented, it
continues with a brief historic review about the cell and about molecular
biology to conclude with the evolution theory, the development of the genetic

INTRODUCCION

Para interpretar el mecanismo de la
evolucion es preciso superar la
concepcion Darwiniana de que la
variacion de padres a hijos a si sea
minuscula, constituye la base del
proceso evolutivo y descubrir como

y por qué se genera. Enla via que
va de Darwin al DNA, Mendel dio el
primer paso hacia la comprension
de los mecanismos evolutivos, pero
en muchos aspectos su obra se
adelant6 a su tiempo. Sus resulta-
dos no fueron reconocidos porque
la ciencia no estaba preparada para
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aceptar la existencia de “particulas de herencia” lo que
hoy se conoce como GENES. Los genes, la maquinaria
de la evolucion actdan, en el nivel inferior de la organi-
zacion de la vida, en el interior de las células, y cuando
Mendel efectud sus descubrimientos, no se sabia mu-
cho sobre las células, cdmo se asocian para formar un
organismo, ni como se desarrolla un ser pluricelular a
partir de una sola célula, un 6vulo fecundado. Cuando
a principios del siglo XX fueron logrados esos avances,
entonces se dio el contexto adecuado para el
redescubrimiento de las leyes de Mendel.

JOHANN MENDEL

Johann Mendel nacio el 22 de julio de 1822 en el pue-
blo de Heizendorf (hoy Hyncice, Checoeslovaquia) en
la Moravia del norte en ese entonces porte del Imperio
Austro-Hungaro, en el seno de un hogar de modestos
agricultores. Sus estudios secundarios se realizaron en
medio de grandes dificultades por la pobreza, lo que lo
obligd a tomar las drdenes eclesiasticas en 1843 conla
comunidad de los monjes agustinos en el monasterio
de Brunn (hoy Brno), capital de Moravia donde tomo el
nombre de Gregor. Después de incursionar como maes-
tro de secundaria en algunos establecimientos educati-
vos de la region fue enviado a perfeccionar sus estu-
dios en la Universidad de Viena donde siguid cursos de
fisiologia vegetal con Franz Unger quien ensefa |a teo-
ria celular y promover la idea de transformacion de las
especies. Ademas seguid el curso de fisica experimen-
tal con Christian Doppler (el descubridor del efecto
Doppler) y la teoria del andlisis combinatorio y probabi-
lidad con Andreas Von Ettinghausen y quimica organica
con Reatenbacher un investigador de prestigio; estos
estudios le dieron una buena formacion para realizar
investigaciones en métodos experimentales y cuantita-
tivos en biologia. Luego de su estancia en la Universi-
dad, regreso a Brunn donde el afio siguiente comenzd a
ensenar fisica y ciencias naturales en la escuela secun-
daria técnica, labor que desempefo durante 16 afos
con gran éxito entre sus alumnos y sus colegas.

En el verano de 1856, Mendel comienza sus célebres
experiencias acerca de la hibridacion vegetal, las cuales
duran hasta 1864. Las investigaciones mas notables
las efectua utilizando como material vegetal diferentes
variedades del género Pisum, que cultiva en el jardin y
el invernadero del monasterio Mendel (1865), le da gran
importancia a la seleccion de las plantas experimentales

y menciona que “el valor y utilidad de cualquier experi-
mento esta determinado por el ajuste del material a los
propdsitos para los cuales es utilizado”; analiza las ca-
racteristicas que debe tener la especie (constante dife-
renciacion de caracteres, proteccion de las flores del
polen extrafio, no disminucion de la fertilidad en gene-
raciones posteriores), encontré que esas caracteristicas
la poseia el género Pisum, también selecciond para sus
trabajos siete caracteristicas considerando que la dife-
renciacion entre las “formas” de la caracteristica sea
definido. Durante ocho afos, Mendel examina cerca de
12000 plantas y 300000 semillas. En 1865 presenta
sus resultados ante la sociedad de ciencias naturales de
Brunn, y aunque los asistentes aprecian la calidad de
su trabajo, éste no suscita ninguna reaccion.

El texto de sus conferencias fue publicado el afio si-
guiente en la revista de la sociedad, pero a pesar de las
reimpresiones que envia acerca de 40 cientificos, entre
ellos Carl Nageli, profesor de botéanica de Munich, nin-
guno se interesa por sus trabajos y caen en el olvido
hasta 1900.

En 1868, Mendel acepta el cargo de superior del mo-
nasterio, lo que lo aleja de sus investigaciones definiti-
vamente y muere el 6 de enero de 1884.

El problema para la ceptacion de las ideas de Mendel
por parte de sus contemporaneos radica en que la bio-
logia debia aln efectuar una observacion directa de los
posibles mecanismos de funcionamiento de la herencia
mendeliana. La teoria del monije era abstracta y se basa-
ba en el razonamiento matematico. Dio nombre a facto-
res invisibles, indetectables, que controlaban la heren-
cia. El momento y lugar adecuados llegarian después
de que la microscopia alcanzara el desarrollo suficiente
para estudiar el funcionamiento interno de la célula y
pararevelar los cromosomas.

Mendel (1865) en su articulo “experimento en hibrida-
cion de plantulas” que es el documento donde se pre-
sentan las bases de la genética:

1. Realiza una revision de los trabajos que sobre hi-
bridacion de plantas se habian realizado hasta la
época y menciona que no se analizan con detalle
las progenies de los hibridos y las relaciones esta-
disticas entre sus progenies y que el trabajo que él
presenta ha sido realizado durante 8 anos.

. Los temas que analiza son:
a.  Seleccion de las plantas experimentales
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b.  Division y organizacion de los experimentos ca (b), el color blanco de la cubierta estuvo aso-
c. Lasformas de los hibridos (F,) ciado con flores blancas y el gris con flores vio-
d. Laprimera generacion de los hibridos (F,) letas

e. Lasegunda generacion de los hibridos (F,) 4. Forma de la vaina: inflada (C), y contraida (c)
f.  Las subsecuentes generaciones de los hibridos 5. Color de vainas inmaduras: verde (A), amari-
g. Ladescendencia de los hibridos en los cuales llo (a)

se consideran varias caracteristicas
h. Las células reproductivas de los hibridos

Seleccion de las plantas experimentales

Considera que “el valor y utilidad de cualquier experi-
mento esta determinado por el ajuste del material expe-
rimental para los propdsitos que es usado, ademas el
grupo de plantas que se utilice debe seleccionarse con
mucho cuidado para evitar el riesgo de resultados
cuestionables, por tal razon considera que las plantas
experimentales deben necesariamente:

a. Poseer caracteres constantes que puedan diferen-
ciarse.

b. Los hibridos durante el periodo de floracion deben
protegerse de la influencia de polen extrafio, estos
hibridos y su descendencia no deben tener distur-
bios en su fertilidad en generaciones futuras.

Considera las leguminosas por su estructura floral parti-
cular y dentro de varios miembros de este taxon se
selecciona el género Pissum (arveja) porque posee
caracteristicas que son constantes y faciles de dife-
renciar, sus hibridos y sus progenies son fértiles, se
previenen disturbios por polen extrafio porque el po-
len cubre los estigmas antes de que el boton floral
abra, el cultivo es sencillo en potes y la fecundacion
artificial se puede realizar facilmente. Obtuvo mas o
menos 34 variedades las cuales sembré durante dos
anos, y seleccion6 22. Las especies que utilizd fue-
ron: Pisum sativum (en su gran mayoria), Pquadratum,
P Sacharatum, R Umbellatum.

Division y organizacion de los experimentos.

Menciona que los objetivos de los experimentos son:
observar las variaciones en cada par de caracteres (se
refiere por ejemplo a plantas de tallo largo y corto) y de-
ducir las leyes de esas variaciones de acuerdo a lo que
sucede en generaciones futuras. Selecciond algunas ca-
racteristicas para sus experimentos, estas fueron:

1. Forma de la semilla: lisa (R), rugosa (r)

2. Color del endospermo: amarillo (V), verde (v)

3. Color de la cubierta de las semillas: gris (B), blan-

6. Posicion de las flores: axial (T), terminal (t)
7. Longitud del tallo: largo (C), corto (c)

Para cada caracteristica se realizaron fertilizaciones cru-
zadas entre las formas contrastantes, también se efec-
tuaron los cruzamientos reciprocos, se protegieron las
plantas de insectos que pudieran polinizar, observo
mas de 10000 plantas y solo en unas cuantas hubo
errores en la polinizacion.

La forma de los hibridos (F,)

Los hibridos para cada una de las siete caracteristi-
cas se asemejan a uno de los parentales, la forma
que se presenta en F1 se llama dominante y la que
esta “latente” se denomina recesiva porque desapa-
rece en los hibridos pero reaparece en las progenies
de éstos. No se encontraron diferencias entre los
hibridos cuando se compararon los cruces directos
y los reciprocos.

Con base en los resultados de la F, determind para las
caracteristicas, cual era la forma dominante y cuél era la
forma recesiva. Las convenciones utilizadas (modifi-
cando la nomenclatura de Mendel se usan para una mejor
comprension), se presentaron otras.

La primera generacion de los hibridos (F,)

En esta generacion reaparecen juntos los caracteres
dominantes y los recesivos en una proporcion 3:1'y no
se observaron formas intermedias.

Los resultados obtenidos se resumen en la Tabla No. 1.

Los dominantes significan dos cosas: que tengan la
forma del progenitor (homocigoto dominante) o que sea
hibrido (heterocigoto), esto solo puede determinarse en
la generacion siguiente (F,).

La segunda generacion de los hibridos (F,)

Las formas que en (F,) exhiben el caracter recesivo, no
varian en F,y de los que poseen el caracter dominante
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Tabla 1. Caracterizacion de los hibridos primera generacion (F,).

CARACTERISTICA DOMINANTES RECESIVOS RELACION
1.Forma de la semilla 5474 lisas 1850 rugosas 2.96:1
2.Color del endospermo 6022 amarillas 2001 verde 3.01:1
3.Color de la cubierta 705 gris 224 blanco 3.15:1
4 Forma de la vaina 882 infladas 299 contraida 2.95:1
5.Color de vainas 482 verde 152 amarilla 2.82:1

inmaduras

6.Posicion de las flores 651 axial 207 terminal 3.14:1

en F, 2/3 producen progenies que segregan en propor-
cion 3:1 y 1/3 producen la misma progenie
(homocigotos dominantes).

Los resultados obtenidos en dos experimentos, de 8
que realizd se resumen en la Tabla No.2.

Tabla 2. Caracterizacion de los hibridos segunda gene-
racion (F,).

Exp.No. | Descripcion de resultados
1 De 565 plantas de semillas
redondas F,, 193 danenF,
semilla redonday 372
segregan en proporcion 3:1
De 519 plantas de albumen
2 amarilloen F,, 166 producen
albumen amarillo y verde en
proporcion 3:1en F,

Los resultados de estos experimentos le permiten infor-
mar: “es ahora claro que de los hibridos se obtiene en la
generacion siguiente la mitad de la poblacion tiene otra
vez el caracter hibrido y la otra mitad presenta de manera
constante los caracteres dominantes y recesivos enigual
proporcion” (se refiere cuando menciona “de caracter
constante” al estado homocigoto).

Las generaciones siguientes de los hibridos

Mendel continud con los experimentos hasta genera-
ciones avanzadas algunos hasta la sexta generacion de
los hibridos (F,) y otras hasta F. Confirma las observa-
ciones de Gartner y Kolreuter sobre la reversion de los
hibridos a las formas parentales (homocigotas), se dis-
minuye de manera constante la proporcion de los
hibridos pero nunca desaparecen, resume los resulta-
dos de la siguiente manera (ver tabla 3):

La descendencia de los hibridos cuando varias ca-
racteristicas diferentes se asocian

Se menciona que se trata de probar si la ley descubier-
ta para una caracteristica se cumple para varias. La
descendencia de los hibridos (para varias caracteristi-
cas) se aproxima mas al progenitor que posee el ma-
yor nimero de caracteres dominantes. Realizé dos
experimentos.

Experimento 1

*  (Cruzo lineas de forma de la semilla redonda y al-
bumen amarillo con lineas de forma de la semilla
rugosa y albumen verde, las semillas obtenidas
presentaron albumen amarillo, y semilla redonda,
menciona que se presentaron varias con cuatro
tipos diferentes de semilla (las combinaciones de
formay color).

»  Se obtuvieron en F,plantas con las siguientes ca-
racteristicas de la semilla: 315 redondas y amari-
llas (R_V_), 101 rugosas y amarillas (rrV_), y 32
rugosas y verdes (rrvv).

e Al'sembrar las semillas F, y observar el fenotipo
deduijo las proporciones obtenidas 1RRVV, 2RRVv,
1RRwv, 2R\, 4RV, 2Rrvv, 11V, 2rtViv y Trrvv.

Experimento 2

Utiliz6 lineas con tres caracteristicas de la semilla: forma
(redonda, rugosa), albumen (amarillo y verde), cubier-
ta (café, blanca).

Con base en estos dos experimentos y otros que no
describe concluyo: que las proporciones de la descen-
dencia pueden hallarse al desarrollar las expresiones:

(AA+2Aa+aa)(BB+2Bb+Dbb)(CC+2Cc+cc) paratres
caracteristicas, en el caso de dos se tomaria los dos
primeros multiplos, esto implica que las caracteristicas
son independientes (ubicado los genes que las contro-
lan en grupos de ligamiento diferente.
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Las células reproductivas de los hibridos

Se reproducen varios tipos de gametos en las células
masculinas y femeninas, por ejemplo: si el hibrido es
Aa Bb, se producen los gametos AB, Ab, aB, ab en
igual proporcion para células masculinas y femeninas,
y la descendencia tendria los genotipos resultantes del
producto (AB+Ab+aB+ab)(AB+Ab+aB+ab).

Los hallazgos de Mendel se pueden resumir en 5 pun-
tos directamente relacionados con la estructura intima
de la vida:

1. Todo caracter fisico de un organismo tiene corres-
pondencia con un factor hereditario.

2. Los factores se presentan por pares.

3. Cada progenitor transmite un factor, y solo uno,
para todos y cada uno de los descendientes.

4. Los dos factores de cada par tienen igual probabi-
lidad (en sentido estadistico estricto) de trasmitirse
de esa forma a cualquier descendiente.

5. Algunos factores son dominantes, mientras que
otros son recesivos

LA CELULA

La invencidn del microscopio en el siglo 17 permitio
comenzar a comprender la estructura que esta en la
base de todos los seres vivos. Hacia 1660, Robert
Hooke publicd una descripcion de sus observacio-
nes de tejidos vegetales al microscopio, utilizando
en tal escrito la palabra GELULA para referirse a las
cavidades separadas por paredes que veia en cortes
finos de corcho. La baja resolucién de los micros-
copios usados hasta casi dos siglos después no per-
mitio distinguir la complejidad del interior celular. En
1830, cuando la tecnologia de fabricacion de lentes

pudo superar los problemas de las aberraciones es-
férica y cromatica y ademas se desarrolld |a teoria de
los lentes compuestos, Robert Brown hizo el descu-
brimiento del ndcleo en céfunas vegetales, obser-
vando ademas que los espermatozoides tienen un
nucleo pequedo individual. En 1838, Matthias
Schleiden, botanico aleman, propuso que todos los
tejidos vegetales se componen de células, y un afo
mas tarde Theodor Schwann extendio la teoria a kis
tejidos animales, defendiendo que todas las formas
de vida se organizan en células, propuesta que se
denomina la TEORIA CELULAR.

En 1858, Rudolf Virchow demostrd que jamas podria
aparecer una célula de manera espontanea. Donde-
quiera que existe una célula debe haber existido otra
antes. De igual manera que los animales s6lo nacen
de otros animales y que las plantas proceden de las
semilla de otras, también las células se forman Unica-
mente mediante la division de otras células. Toda cé-
lula viva desciende de alglin remoto ancestro del pa-
sado geoldgico lejano.

LOS CROMOSOMAS

Mediante el progreso de la microscopia, a mediados
del siglo 19 la citologia se concentro en el estudio de
la division y reproduccion celulares. El descubrimiento
fundamental fue efectuado por el anatomista aleman
Walter Flemming, quien en 1879 encontrd que los co-
lorantes utilizados por los citdlogos para evidenciar la
estructura intracelular captaban con gran intensidad
ciertas estructuras filamentosas que se visualizaban
durante el proceso de division celular, la cual denomi-
né CROMATINA. Después de 1888, comenzaron a
denominarse CROMOSOMAS. Provocando la muerte
de las células en diversos estadios y tifiéndolas,

Generacion de | Generacion Genotipos Relacion
hibridos filial
AA Aa aa AA Aa aa
1 F, 1 2 1 1; 2 1
2 F, 6 4 6 3 2 3
3 F, 28 8 28 7. 2 7
4 Fs 120 16 120 15: 2. 15
5 Fs 496 32 496 31: 2. 31
n F. 2"-1 2 2:2"1

Nota: Se realizan adaptaciones a la nomenclatura que utiliza Mendel para una mejor comprension
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Flemming descubrio el patron y la secuencia de cam-
bios que se dan en las células a lo largo del proceso de
divisién normal al cual llamé MITOSIS.

LA MOLECULA DE LA VIDA

Los cuatro tipos de sustancias de importancia
bioquimica son los lipidos, los glucidos, las proteinas y
los é&cidos nucleicos, siendo éstos los ultimos en ser
identificados, de tal manera que no fueron valorados en
su importancia para la vida y hasta la década de 1950.
Los &cidos nucleicos eran conocidos desde hacia un
siglo, desde los trabajos pioneros del bioquimico suizo
Friedrich Miescher (1844-1895).

Miescher estudié medicina en la Universidad de
Gottingen y luego de graduarse se traslado a la Univer-
sidad de Tubingen para estudiar quimica organica y
comenzar sus investigaciones en el laboratorio de qui-
mica fisioldgica de Felix Hoppe-Sayler, quizé el primer
laboratorio del mundo dedicado a la bioquimica.

Miescher se dedico a estudiar las proteinas de los gl6-
bulos blancos que extraia del pus de los vendajes de las
heridas de pacientes operados en una clinica quirdrgica
cercana. Al analizar el contenido celular, encontrd unas
sustancias sin parecido alguno con ninguna de los pro-
teinas conocidas. Se creyd al principio que la nueva
sustancia era otra proteina, pero los analisis demostra-
ron que la composicion era diferente a la de las protei-
nas. La nueva sustancia sélo aparecia al tratar la célula
con una solucién alcalina suave. Miescher observo
que la solucidn alcalina hacia estallar el nicleo celular y
dedujo que la nueva sustancia procede del ntcleo celu-
lar y no del protoplasma. Separando los nucleos pudo
confirmar en 1869 que la sustancia provenia del nlicleo
celulary la hallo ademas en células de otros tejidos. Al
llevar a cabo los analisis quimicos encontrd que ade-
mas de carbono, hidrégeno oxigeno y nitrégeno, los
elementos contenidos habitualmente en otras molécu-
las bioldgicas, esta sustancia contenia fésforo. El nom-
bre que asignd Miescher a la nueva sustancia fue
NUCLEINA. La nucleina contenia diversos grupos éci-
dos, razén por la cual un alumno suyo le dio el nombre
de acido nucleico en 1899. (1)

El descubrimiento de la nucleina por Miescher impulsé
la busqueda de un colorante que la tifiera especificamente
y al ser lograda la tincion, Walter Flemming descubrio

los cromosomas y pudo describir la mitosis. En esa
misma época Oskar Hertwig en Alemania y Hermann Fol
en suiza observaron por primera vez en detalle al mi-
croscopio el proceso de penetracion del espermatozoi-
de en el Gvulo y la fusién de sus niicleos en uno nuevo.
Los constituyentes de la nucleina fueron identificados
por Albrecht Kossel, alumno de Hoppe-Sayler, en 1880
como bases nitrogenadas, azucar y fosfato.

En 1881, Edward Zacharias demostro que los
cromosomas contenian la nucleina de Miescher y en
1884, Oskar Hertwig escribio: “la nucleina no solo es la
sustancia responsable de la fecundacion, sino también
de la transmision de las caracteristicas hereditarias”.

En la primera década de 1900 Phoebus Levene del Ins-
tituto Rockfeller de Investigaciones médicas, encontrd
que el azlicar contenido en el &cido nucleico de levadu-
ra eralaribosa. En 1920 se logré determinar que el
ADN contiene desoxirribosa.(1)

Hacia los afios 20 se sabia que el &cido nucleico de los
cromosomas era el ADN y que las bases asociadas eran
adenina, timina, citosina y guanina, pero que también
en ellos habia proteinas. Dada la complejidad de las
proteinas se consideraba en sea época que el material
genético era el polipéptido asociado a los cromosomas
se consideraba al ADN muy simple para ser el material
genético. Esta hipétesis fue tomando cuerpo a medida
que se fue probando que el nicleo dirigia la produccion
de las enzimas del organismo. Como las enzimas son
proteinas, sila célula contuviera en su nlicleo una copia
de todas las proteinas que en algin momento debiera
necesitar, sabria como fabricarlas y el papel del acido
nucleico (ADN) en el cromosoma seria el de aportar la
estructura que sostendria a las moléculas proteicas. En
esta linea de pensamiento, Levene interpretd que en los
dos acidos nucleicos, las cuatro bases se hallaban en
proporciones exactamente iguales. Se aceptd la vision
del ADN como una molécula idiota compuesta por un
molde repetitivo y que la informacion que almacenaban
los cromosomas debia encontrarse en las proteinas.

En 1921, J.A. Arkwright, del Instituto Lister de Londres,
identifico dos tipos de cepas bacterianas. Las cepas que
originaban colonias lisas y brillantes (S) (por
smooth=liso, suave) causaban enfermedades mientras
que aquellas que originaban colonias de forma rugosa e
irregular (R) (por rough=rugoso) eran inocuas y sin ca-
pacidad infectiva. Altrabajar con cepas de neumococcus,
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Fred Griffith encontré en 1923 que también era el caso en
tal agente infeccioso, causante de la neumonia. (2)

Griffith estudiaba la virulencia de diversas cepas de
neumococcos en ratones, en los cuales verificd que la
forma R erainocuay laforma S eraletal. Inyecto ratones
con neumococcos S muertos por calor y las bacterias
resultaban tan inocuas como las bacterias R vivas. Lue-
go hizo una mezcla de bacterias S muertas por calor y
bacterias R vivas y las inyectd en los ratones con el
sorprendente resultado de que la mezcla era tan virulen-
ta como las bacterias S vivas. El examen de los ratones
muertos arrojo un extraordinario descubrimiento: la cau-
sa de la muerte de los ratones era un brote de
neumococcoc lisos (R vivos). Las células R se transfor-
maban en células S al mezclarse con neumococcos S
muertos. Las células R habian aprendido a trasmitir la
virulencia a sus descendientes. Estos resultados fue-
ron publicados en 1928. (2)

Los trabajos de Martin Dawson del Instituto Rockefeller
de Nueva York, confirmaron la precision de los resulta-
dos de Griffith y en 1931 se demostrd que bastaba cul-
tivar neumococcos R junto con neumococcos S muer-
tos por calor para que la colonia de tipo R se transfor-
mara en S y adquiriera la capacidad de matar ratones.

El paso siguiente en el proceso de identificacion del
material genético fue dado por James Alloway del
laoratorio de Oswald Avery en el Instituto Rockefeller al
romper con ciclos alternativos de calor y frio células de
bacterias S muertas y extrayendo por centrifugacion el
contenido celular. Al aplicar el sobrenadante a colonias
de bacterias R en crecimiento, pudo comprobar que la
sustancia transformante estaba en la fraccion soluble
de la célula. Con base en estos resultados, Avery ase-
sorado por dos jovenes investigadores, Colin McLeod
y Maclyn McCarty, ataco frontalmente el problema, ais-
lando el DNA de células S que aplicaba a colonias de
bacterias R en crecimiento y logrando la transformacion
de inocuas a virulentas. Luego de 10 afos de trabajo
intenso, publicaron sus resultados en 1944, los cuales
mostraron sin lugar a duda que el DNA 'y no las protei-
nas, era el material genético de las bacterias. (1)

Utilizando la técnica de la cromatografia de papel, desa-
rrollada por Martin y Synge a comienzos de los anos
cuarenta, Edwin Ghargaff de la Universidad de Colum-
bia en Nueva York logré demostrar que las cuatro bases
del DNA no se encontraban en proporciones iguales

como era aceptado segun la formulacién de Levene.
Chargaff demostr6 que hay tanta adenina como timina y
tanta guanina como citosina en muestras de ADN purifi-
cado, de tal modo que siempre en el DNA se registran
las proporciones:
AT=A1 y G/C=1

Que constituyen la regla de Chargaff, hallazgo que fue

fundamental para la determinacion de la estructura de la
molécula de DNA. (3)

En 1952, Alfred Hershey y Marha Chase, del Laborato-
rio Cold Spring Harbor de Long Island, realizaron el
experimento clasico de la “licuadora Waring”.

El experimento consistia en marcar bacteriofagos en cre-
cimiento con is6topos radiactivos de fosforo y azufre (2P
y %5) y seguir la ruta de los dos is6topos a lo largo del
ciclo de infeccion. El fosforo se encuentra en el DNA
pero no en las proteinas, mientras que con el azufre ocu-
rre lo contrario. Al separar las células infectadas de los
restos de virus adheridos a las paredes celulares se com-
probaria si a las victimas de los virus se les habia inyecta-
do DNA o proteina. Esta separacion se logrd utilizando
como medio de homogenizacion una licuadora de coci-
na de marca Waring y como medio de separacion la
centrifugacion. Tal como se habia planteado en |a hipd-
tesis de Chase y Hersley, el DNA inyectado por los fagos
se encontraba en las bacterias infectadas. Los resultados
de este experimento mostraron sin lugar a ninguna duda
que el material genético es la molécula del DNA.

INTRODUCCION A LA BIOLOGIA MOLECULAR
BREVE REPASO HISTORICO

La preocupacion por obtener vegetales y animales de
mayor rendimiento y mejor adaptados alos factores del
medio es tan antigua como las primeras civilizaciones,
se puede pensar que se presento en la etapa prehistori-
ca cuando el hombre todavia era un recolector. Las pri-
meras civilizaciones se desarrollaron cuando el hombre
logré seleccionar y domesticar los primeros granos in-
ventando de esta forma la agricultura. En efecto. Los
primeros asentamientos urbanos conocidos, Ain-
Mahalla en Israel y Mureybet cerca del Eufrates en Siria
(12000 anos de antigiiedad) estaban habitados por un
pueblo de cazadores y pescadores que ademas reco-
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lectaban los granos de cereales y leguminosas que cre-
cian abundantemente en los alrededores, tales como el
centeno, la cebada, el trigo, las lentejas y las arvejas
silvestres, antecesores de las especies cultivadas mo-
dernamente. En las casas de estos asentamientos apa-
rece como lugar central el dedicado al almacenamiento
de los granos recolectados. (1)

Hace 9000 afios aparece la primera ciudad digna de tal
nombre, Gatal-Huyuk, en el este de Turquia, cuyo pue-
blo habia adquirido un gran avance sobre todas las otras
poblaciones de la cuenca del Mediterraneo. Sus casas
poseian un espacio para la reserva de los granos y ya
habian inventado la piedra de moler. Sus habitantes
cultivaban el trigo y la cebada, las arvejas y las lentejas.
También habian domesticado la oveja, la cabra y el pe-
rro. La domesticacion de las especies mencionadas
muestra con claridad la preocupacion de aquellos por
obtener mejores cosechas y mejores animales.

Tal preocupacion tiene un registro en el Libro del Géne-
sis, en el cual se narra como Jacob hacia aparear las
ovejas delante de un entramado de varas descortezadas
de arboles colocadas en los abrevaderos, de tal forma
que se producia sombra y la proyeccion de esta sombra
sobre los animales en apareamiento le garantizaba que
la progenie fuera de color moteado o rayado, obtenien-
do de esta manera la multiplicacion de sus hatos en
detrimento de los de su tio Laban que lo habia engafia-
do varias veces (Génesis 30 vs 37-42). Esta historia
prefigura la hipotesis de la herencia de los caracteres
adquiridos, hip6tesis no valida en la genética moderna,
pero que muestra cdmo en la mente de los hombres ha
habido desde los tiempos inmemoriales la idea de co-
nocer y utilizar los mecanismos de la herencia pero “
una interpretacion literal del relato biblico de la creacion
(Génesis), considera que todas las especies animales y
vegetales fueron creadas por Dios en forma definitiva”
(1) lo que indicaria que las especies son inmutables.

LA GENERACION ESPONTANEA DE LAS ESPECIES
VIVIENTES

Durante muchos siglos, se aceptaba sin duda alguna
que la vida tenia su origen en lo inanimado. Bastaba
mirar la naturaleza con un poco de atencion para ver las
lombrices nacer del barro, las moscas de la carne en
descomposicidn, los ratones de los desperdicios y de
los trapos viejos por todas partes donde existieran ma-
terias en descomposicion o materias minerales coloca-

das en ciertas condiciones, podria observar la forma-
cion espontanea de los organismos vivientes.

La Historia abunda en relatos de este género y los anti-
guos escritos de la China, de Babilonia, de la India o de
Egipto muestran claramente cuanto se creia en la gene-
racion espontanea.

Avristoteles (384-322 A.C.) discipulo de Platon recopila
todos los conocimientos de los filosofos griegos
(Bresch, 1987), en una basta sintesis cuya profunda
influencia se hace sentir ain, pues se sentaron bases
para el pensamiento humano. Para él los animales se
generan a partir de organismos idénticos pero pueden
ser generados igualmente a partir de la materia inerte.
Su hipotesis fue sustentada por una gran masa de ob-
servaciones efectuadas durante largos anos. Asi él des-
cribe los casos generacion espontanea de moscas,
mosquitos o de piojos a partir del barro de los pozos, de
la tierra 0 de la materia organica en descomposicion;
camarones, anguilas, moluscos o peces a partir de las
algas en descomposicion; ratones a partir de |a tierra
himeda y animales superiores existentes originalmente
en forma de gusanos.

Segun Aristoteles, en toda cosa existe un principio pa-
sivo que es la materia y un principio activo que es la
forma y todo lo que existe, resulta de la conjuncion de
tales principio cuando las condiciones son favorables.
El principio activo da la forma a la materia. Por ejemplo
un huevo de pescado fecundado contiene un principio
activo que no es una sustancia sino una capacidad de
organizar la materia del huevo de tal forma que el resul-
tado sea un pez.

Las ensefanzas de Aristoteles transmitidas a lo largo de
los siglos por una gran linea de pensadores no comen-
z0 a ser discutida si no a partir del siglo 17.

Durante el largo periodo de penumbra cientifica que fue
la Edad Media, los pensadores mas eminentes creye-
ron en la generacion espontanea y cada uno agrego su
detalle. Pero, en una época en la cual la ciencia y la
filosofia estaban bajo el control y aln bajo la censura
de lateologia, era muy imprudente contradecir las en-
sefianzas de Aristoteles, San Agustin o de Santo Tomas
de Aquino, durante todo un milenio la religion domi-
nale pensamiento de Occidente (2).

Sélo hasta la segunda mitad del siglo 16 y sobre todo
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en el siglo 17, se empieza a comprender el funciona-
miento de las leyes que rigen con la aplicacion del
espiritu critico y del método experimental a la observa-
cion de los hechos de la naturaleza. A pesar de la revo-
lucién cosmogdnica de Gopérnico quien desde su le-
cho de muerte hace imprimir su obra en la que descri-
be la tierra como un planeta que gira alrededor del sol,
y el mundo medieval se resquebraja en un “terremoto
que agrieta el edificio religioso de la iglesia” y de los
trabajos de Galileo, las ciencias de la vida permanecen
en la etapa donde se encontraban algunas centenas de
anos antes. llustres sabios como William Harvey, cé-
lebre por sus trabajos sobre la circulacién sanguinea,
Renato Descartes o Isaac Newton, contintian aceptan-
do sin mayores reticencias la hipotesis de la genera-
cion espontanea.

Jan Baptiste van Helmont, uno de los padres de la
Fisiologia Vegetal llega incluso a dar una receta para
fabricar ratones en 21 dias utilizando granos de trigo y
una camisa sucia colocados en una caja. El papel de
principio vital lo llevaba a cabo el sudor humano que
impregnaba la camisa.

Para Francisco Redi, médico y bidlogo florentino
(1626-1698) contradictor de la hipotesis de la genera-
cion espontanea, la vida no puede venir si no de una
vida preexistente, de tal forma que los gusanos que se
ven nacer de la materia en descomposicion son en
realidad el resultado de una “Inseminacion” (repro-
duccion sexual). Los cuerpos en descomposicion sir-
ven de “nido” a otros animales que depositan alli sus
huevos y de alimento a los gusanos que alli se desa-
rrollan. Para verificar su hipdtesis, Redi efectia en 1668
esta célebre experiencia:

Colocd en dos recipientes sustancias organicas en des-
composicion, uno de ellos cubierto con una gasa y el
otro abierto. Redi constata que las larvas aparecen rapi-
damente en el frasco abierto mientras que en el cerrado
Nno aparecen ya que las moscas ponian sus huevos sobre
la gasa. Mostrd de esta manera que la creencia en al ge-
neracion espontanea de larvas en la materia en descom-
posicion provenian de un grosero error de observacion.

Con los progresos de la observacion y de la experimenta-
cion se hizo cada vez mas evidente, aln para los partida-
rios de la generacién espontanea mas obstinados, que tal
fendmeno no era valido sino para animales muy peque-
fos. Las ranas, ratones y serpientes cedieron el lugar a los

seres mas pequenos observables con el ojo, como los
insectos, los gusanillos, las pulgas etc. Sin embargo, aln
en tales casos, las experiencias de Redi parecian demos-
trar que la generacion espontanea de organismos tan com-
plejos era imposible. Entonces se hizo posible dudar de la
hipotesis clasica pero esa duda no durd largo tiempo.

Con la ayuda de un microscopio rudimentario fabrica-
do por él mismo el holandés Antoni van Leewenhoek
(1632-1723) descubre y describe el mundo de los
microorganismos (levaduras, bacteria, infusorios)
abriendo el paso al descubrimiento de muchos
microorganismos en todos los sitios donde se encon-
traban materias en descomposicion o en putrefaccion.
Nadie queria admitir que organismos tan pequefios, tan
simples, y numerosos pudieran aparecer en reproduc-
cion sexual. Evidentemente, se reproducian por gene-
racion espontanea a partir de los medios de nutritivos o
de todos los otros liquidos en los que aparecian.
Leewenhoek no estaba convencido de esta hipotesis y
para él las “semillas” de estos microbios provenian del
aire ambiente.

Afinales del siglo 18, Lazzaro Spallanzani lleva a cabo
los célebres experimentos con los cuales logra poner
en entredicho la hipotesis de la generacion esponta-
nea, pero es solamente hasta 1862 cuando Louis
Pasteur demuestra de manera irrefutable con experien-
cias clasicas que los gérmenes microbianos pululan
no solo en el aire ambiental y sobre el polvo que se
respira sino también en las manos y los Utiles con los
que se realizan las experiencias. Todas las generacio-
nes espontaneas de microorganismos resultan en rea-
lidad de la contaminacion de los caldos de cultivo por
los gérmenes aportados por el exterior. Una buena
descripcion de estas experiencias se encuentra en el
libro “cazadores de microbios...”

LA TEORIA DE LA EVOLUCION Y EL DESARROLLO
DE LA GENETICA.

Afinales del siglo 18 los tedlogos cristianos seguian afir-
mando que la edad de a la tierra no podia superar lo 6000
anos. El obispo Usser, de Irlanda, habia calculado en el
siglo 17 la fecha exacta de la creacion sumando las eda-
des de los patriarcas biblicos concluyendo que el primer
dia comenzo en el afio 4004 A.C. sin embargo, los ha-
llazgos de restos fosiles de plantas y animales en diver-
so0s lugares del mundo permitian suponer que la edad de
la tierra es mayor que la calculada por los tedlogos.
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El topdgrafo inglés Willian Smith fue el primero en efec-
tuar un estudio sistematico de los fdsiles, comparando
los estratos en los cuales aparecian y como consecuen-
cia hubo de aceptar que la edad de la tierra era muy
antigua.

Los estudios geoldgicos de James Hutton (1726-1797)
y Charles Lyell (1797-1875) pero sobre todo los traba-
jos y el libro “Principios de Geologia” de Lyell son en
gran medida los responsables de la desaparicion de la
escala de tiempo biblica en toda discusion seria.

La primera teoria cientifica de la evolucion con coheren-
cia légica es formulada por Jean Baptiste de Lamarck
(1744-1829), segun la cual las caracteristicas adquiri-
das por los padres se transmiten a los descendientes.
Un dia ante la sorpresa de sus estudiantes proclamaba
“Durante mucho tiempo he creido que en la naturaleza
se dan especies inmutables... ahora estoy convencido
de que en este sentido estuve equivocado” y expuso el
famoso ejemplo en el que muestra su vision de la trans-
formacion de las especies. Un animal que consigue su
alimento en las ramas de los arboles se estira constan-
temente hacia arriba para alcanzar las ramas cada vez
mas altas, con el resultado de que la descendencia
nace con cuellos mas largos, al repetirse de genera-
cion en generacion, el resultado final fue la jirafa; tam-
bién presenta otro ejemplo con las garzas, los topos,
etc. En resumen la teoria de Lamarck se basaba en las
siguientes consideraciones: todos los organismos tien-
den intensivamente hacia su perfeccionamiento; las
alteraciones del entorno producen nuevas necesida-
des en los organismos; debido a esto, los organismos
se ven obligados a utilizar determinados 6rganos con
mayor o menor intensidad, por su utilizacion o desuso
los 6rganos tienden a formarse o a desarrollarse mas
intensamente, esto da lugar a alteraciones en la cons-
titucion de los organismos, estas alteraciones son he-
reditarias (caracteres de transmision hereditaria) (2).

La dificultad de la hipGtesis radica en que mientras un
cambio en la estructura genética de un organismo pue-
da modificar las caracteristicas de su cuerpo, parece
muy improbable que ocurra lo contrario.

En los ultimos volimenes de “Principios de Geologia”
Lyell se interesd por la biologia, dando una primera ex-
plicacion acerca de cdmo la seleccion natural imprime
variaciones considerablemente dafinas en una espe-
cie. La tesis de Lyel, que se llamé “Principio de actuali-

dad” se basa en que “el presente es la llave del pasado”,
esto contribuyd mucho a que la geologia se desarrolla-
se como ciencia (2). Sin embargo Lyell (1956) mencio-
na que descender en profundidad por la corteza terres-
tre es equivalente a un retroceso en el tiempo, también
considera que la sucesion de seres vivos sobre la tierra
parece haber sucedido, no a través de una cadena Unica
de transformaciones sino de la introduccion de vez en
cuando de nuevos grupos de animales y plantas. Los
escritos de Lyell influyeron decisivamente en Edwuard
Blyth, quien en 1835 redacto el notable articulo “Las
variedades de animales” publicado en la revista The
Magazine of Natural History, donde expuso un primer
esbozo de la existencia de una estructura genética ca-
racteristica de toda forma viviente. En 1837, escribe “Dis-
tinciones entre el hombre y los animales”, donde plan-
tea el problema del origen de las variedades y de las
especies proponiendo la descendencia de un linaje co-
man. Al no formular conclusion positiva, la pregunta
crucial de Blyth quedd sin respuesta.

LA TEORIA DE LA EVOLUCION POR
SELECCION NATURAL

CHARLES DARWIN Y ALFRED RUSSELL WALLACE

20 afos después de que Blyth publicara su articulo,
Alfred Russell Wallace (1823-1913) efectua estudios
bien fundamentados acerca de la evolucion de las es-
pecies los cuales fueron plasmados en dos articulos, el
primero en 1855 y el segundo en 1858, en donde pos-
tulaba de manera inequivoca la teoria de la seleccion
natural. Wallace era botanico y gran recolector de vege-
tales. En 1848 realizd una expedicion cientifica al Ama-
zonas, sus observaciones sobre la gran variedad y pro-
fusion de la vida, lo llevaron a apoyar la nocion de evo-
lucion. En 1854 parte hacia Malasia, la variedad de la
vida en estas islas y las diferencias de tipos de vida entre
unaislay las otras, lo llevaron a seguir una via de razo-
namiento que desembocd en una propuesta clara acer-
ca de los mecanismos evolutivos, sobre la base de la
supervivencia de los organismos mas eficaces.

Charles Darwin (1809-1882) inicid estudios de medici-
na y estudio teologia, pero su pasion por las ciencias
naturales lo indujo a asistir cono oyente a cursos de
geologia, botanica y zoologia, de esta manera entr6 a
formar parte del circulo de los mas destacados eruditos
por esto lo invitaron a tomar parte en el barco Beagle
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como naturalista para un viaje alrededor del mundo que
duraria cinco afos. Llevaba consigo un ejemplar de
“Principios de Geologia” de Lyell, del cual extrajo las
nociones de que los procesos naturales operan a lo
largo de un periodo prolongado y que para explicar cam-
bios de gran magnitud, basta la actuacion durante ese
largo intervalo, de los procesos naturales que se ad-
vierten cotidianamente. Las ideas darwinianas sobre la
evolucion progresaron a partir de las de Lyell, ilumina-
das por sus observaciones en su viaje alrededor del
mundo. Darwin advirtié que las especies de tierras jo-
venes especialmente las aves de las islas Galapagos,
observo 13 especies diferentes de pinzones y encontrd
diferencias en la forma del pico lo que revelaba modos
diferentes de alimentacion. ¢No podria ser que una es-
pecie de pinzones originaria del continente hubiese co-
lonizado las islas y posteriormente hubiese dado lugar a
las otras especies? Un estrecho parecido con especies
de tierras proximas mas antiguas, y que las especies de
las islas vecinas se parecian entre si a un mucho mas
que alos del continente. Aunque las especies insulares
estaban perfectamente adaptadas a su propio nicho
ecolégico observo que el origen de esas especies se
explicaba mucho mejor suponiendo un ancestro co-
mun, una especie que hubiera emigrado del continente,
que explicara sus similitudes mientras que el encaje a
los nichos ecoldgicos especificos daria cuenta de sus
diferencias. La explicacion se encuentra, entonces, en
la adaptacion y el linaje, pero ¢Cual es el mecanismo
mediante el cual los descendientes se modifican gra-
dualmente en forma distinta a la de sus ancestros?.

Los innumerables fosiles que encontrd en América del
Sur lo indujeron a pensar que la mayoria de los fosiles
de mamiferos pertenecian al mismo género o al menos
a las mismas familias que las especies actuales. Esta
correspondencia entre las formas fosiles y las vivientes
podia ser interpretada con base a la existencia de una
relacion de parentesco. (2).

Alavuelta de su viaje alrededor del mundo, Darwin ley
el ensayo de Malthus “Essay on the Principle of
Population” en el que sefialaba que en el estado natural
la mayoria de los individuos no sobreviven lo suficiente
para engendrar descendencia. Darwin se pregunto por
qué algunos individuos, la minoria, sobrevivian y se
reproducian y otros no. Advirtio con claridad que los
individuos que lograran mas éxito serian los mas adap-
tados a su nicho ecoldgico, es decir, los individuos con

mayor eficacia ecoldgica. La fecundidad de la vida,
engranada a una seleccion rigurosa, permite unicamente
la supervivencia de los individuos mejor preparados
para su ambiente. Es importante hacer notar que Wallace
ya habia leido el ensayo de Malthus antes de emprender
su viaje al archipiélago malayo.

Darwin no publico el fruto de sus observaciones y re-
flexiones probablemente debido al temor al necesario
enfrentamiento que sus ideas originarian con el poder
religioso no solo de Inglaterra sino de todo el mundo,
pero aparentemente su concepcion sobre la evolucion
ya estaba decantada cuando en 1858 ley0 sus trabajos
y el articulo de Wallace en la sesion ordinaria de la so-
ciedad Linneana de Londres. Inmediatamente, Darwin
se dio a la redaccion de su libro “el origen de las espe-
cies” que aparecio en 1859 y se agotd el mismo dia de
su publicacion.

En la época de la aparicion de “el origen de las espe-
cies”, nadie conocia la procedencia de la variabilidad
entre individuos, ni el modo de transmision de las ca-
racteristicas de una generacion a otra, razon por la cual
se sefialaba esta inconsistencia como una de las obje-
ciones mas fuertes a la teoria. Tampoco se conocia el
origen de la variacion no explicada por efectos ambien-
tales, lo que hoy se conoce como mutacion, pero Darwin
planted la hip6tesis de que la mutacion aporta suficien-
te variabilidad entre los individuos para que la seleccion
natural actle con eficacia.

La explicacion de los mecanismos de la herencia ven-
dria en la década de 1860 con los trabajos del monje
agustino moravo Johann Mendel, pero hubo que es-
perar hasta principios del siglo XX para que estos dos
aspectos de la evolucion se fundieran en una teoria
global, el neodarwinismo o teoria sintética de la evo-
lucion.
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