BIOLOGIA



C. BARIGOZZI

HAY UNA BARRERA ENTRE LA HERENCIA
CROMOSOMICA Y LA HERENCIA
CITOPLASMATICA (1)

En todo libro de genética elemental se encuentra bien descrita la
herencia cromosémica o mendeliana, mientras que a la herencia cito-
plasmdtica, que viene usualmente definida como extracromosémica
y non mendeliana, se le dedican solo pocas paginas. Por esto ha
quedado profundamente arraigado a la cultura del médico y del
agrénomo que existen variaciones en la_transmision hereditaria de
los caracteres que no-mendelizan, o sea que se heredan como si no
estuvieran colocados en los cromosomas. Precisamente veremos en lo
que sigue que el niimero de ejemplos que no se someten a las leyes
de Mendel tiende a hacerse mayor. Y que esos caracteres de herencia
extracromosémica, a medida que los métodos de andlisis se hacen
mas sofisticados, presentan modalidades que no consienten, al ser in-
terpretados, una distincién neta entre lo que llamamos herencia cro-
mosémica y herencia extracromosdmica.

Para hacer mds clara esta exposicion, veamos brevemente cudles
son las caracteristicas de la herencia mendeliana, presentes en la gran
mayoria de los caracteres hereditarios estudiados hasta ahora tanto
en animales como en plantas.

"En cuanto a los caracteres cualitativos, lo esencial para saber si
se hereda segin las leyes de Mendel o no, es el que exista en por
lo menos dos maneras contrastantes: por ejemplo, pelo blanco - pelo
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negro en el conejo o en otros mamiferos; grupo A - grupo O de san-
gre en el hombre; capacidad de sintetizar PABA (4cido para amino-
benzoico) - incapacidad de tal sintesis en el hongo Aspergillus, etc.
Cuando existen solo dos variantes que se pueden cruzar (blanco y
negro, por ejemplo), deseamos conocer lo que resulta de tal cruce:
sucede que resultan dos fenotipos fdcilmente distinguibles: uno, es
el dominante (negro, por ejemplo) y el otro su contrastante, el rece-
sivo (blanco, por ejemplo). Ademds puede formarse un tercer feno-
tipo intermedio a los otros dos ya descritos. Al cruzar los heteroci-
gotos (portadores de ambos caracteres o genes contrastantes diga-
mos A/a para este caso: donde A es el dominante, negro, y a el re-
cesivo, blanco), la progenie resultard 3 negro de pelo y % blanco
de pelo. Este resultado obedece a las leyes de Mendel perfecta-
mente. Cuando no obtenemos estas proporciones concluimos que el
cardcter analizado no es mendeliano.

El comportamiento mendeliano de un caracter se explica con el
mecanismo de la distribucién de los cromosomas durante las divisio-
nes celulares (mitosis), y, en particular manera, durante la madu-
racion de las células sexuales o gametos (meiosis) y la fecundacion
de estas: es debido a esto que “mendelismo” y distribucién “cromo-
sémica” son términos equivalentes. En otras palabras, los caracteres
mendelianos estan controlados por unidades (genes) que estdn co-
locadas en los cromosomas. Si en cambio los pares de unidades con-
trastantes no “mendelizan”, como se acostumbra decir, hay que pen-
sar que al no satisfacer los requisitos “cromosomicos” no estén en el
cromosoma. y que en cambio se encuentren en lugares extra-cromo-
sémicos.

Es bien conocido por todos los que se interesan de Biologia, que
las unidades hereditarias, los genes, estdn colocados en los cromo-
somas, en hileras (como las de un collar de perlas) que contienen
hasta miles y que cada gene es molecularmente segmento de la ma-
cromolécula 4cido deoxiribonucleico, los cuales pueden ser separa-
dos de la unidad anterior con agentes diferentes. El gran niimero de
genes conocidos que son “mendelianos” y la gran facilidad experi-
mental para identificarlos descubierta por Mendel hace un siglo,
explican por qué nuestras ideas sobre los caracteres mendelianos
hayan progresado tanto. Antes de abandonar esta explicacion resu-
mida sobre la herencia mendeliana, es necesario explicar el cémo se
demuestran los genes en organismos que carecen de sexualidad y que
por lo tanto no consienten el cruce segin el disefio de Mendel: me
refiero a las bacterias y a los virus bacterianos llamados bacteriofagos.

Las bacterias se reproducen por fisién. pero también pueden dar
lugar a fecundacién, en el que un individuo hace de macho ya que
introduce en otro individuo que hace de hembra, el propio cromo-
soma después de haberlo duplicado (las bacterias solo tienen un
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cromosoma). Con este procedimiento, la bacteria que hospita el
cromosoma, recibe parte o todo el filamento del donador de “sexo”™
opuesto. Si el cruce se produce entre individuos que pertenecen a
cepas diferentes se puede observar la transmisién del caricter por
el cual se diferencian de una cepa a la otra. Dado que se puede
demostrar la presencia del gene que controla el dicho cardcter, se
puede concluir, aunque no se hayan seguido las leyes de Mendel,
que el caricter es mendeliano. o sea cromosémico. Sea dicho de una
vez, que hay casos en los que la bacteria que hospita o recibiente
contintia como hembra, mientras que en otros casos cambia de “sexo”
después de la conjugacién. Este hecho curioso (el cual puede ser
estudiado gracias a que .ambos sexos se reproducen por fisién indi-
pendientemente del sexo) se explica como efecto de una unidad
que se transmite (se llama F) algunas veces independientemente del
cromosoma a veces en el cromosoma mismo.

En los bacteriofagos la situacion es la siguiente: el bacteriofago
es un cuerpo que puede ser bastante complejo, tiene de largo unos
pocos centésimos de micra (o atin menos), semejante a un renacuajo,
conteniendo un cromosoma (que consiste en un filamento de acido
deoxiribonucleico con un vestido proteico). Esta forma del bacte-
riéfago es de vida breve: mejor dicho, sirve y existe solo para pasar
de una bacteria a otra. Cuando el fago entra en una bacteria (me-
jor dicho cuando entra su cromosoma porque la parte que lo cubre
permanece por fuera), pueden producirse dos cosas: 1) o la multi-
plicacién del fago con la destruccidon de la bacteria que lo hospita
(el término bacteriéfago se refiere a este fenomeno), y la conse-
cuente liberacién de muchos fagos libres; o 2) se conserva el tal
cromosoma multiplicAndose al mismo ritmo de la bacteria: en este
dltimo caso el fago (llamado profago) se reduce a su propio cro-
moscma el cual se transmite adherido al cromosoma de la bacteria
sin ocasionarle dafio alguno.

Los bacteriéfagos no son todos iguales: se diferencian no sola-
mente en el tamafio v forma sino también en modos funcionales,
tales como el comportamiento de migracién de bacteria a bacteria
que destruye la misma bacteria. Por esto cuando se siembra un cul-
tivo de fago sobre una cepa uniforme de bacteria en un disco de
Petri, el efecto que resulta es de placas, que son los fagos multipli-
cados que han eliminado zonas enteras de la poblacién de la cepa
de bacteria. Ahora bien, las cepas de fago que son genéticamente
diferentes producen placas de aspecto diferente y tipico.

Es facilmente comprobable que las formas de las placas es un
caracter controlado genéticamente en el cromosoma viral. Con esto
concluimos que también los fagos estdn provistos de una transmi-
sién genética que, si mendeliano quiere decir cromosémico, debe rea-
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lizarse por obra de genes que estan colocados en el collar del cro-

mosoma.
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Después de haber establecido que los genes (constituido del &ci-
do deoxiribonucleico) estan colocados a lo largo del cromosoma (los
cuales en todo material viviente, excluyendo bacterias y virus, estan
colocados en el nticleo) y que son los determinantes de los carac-
teres mendelianos, debemos considerar los otros casos de herencia
que no se transmiten por genes cromosomicos y por lo tanto no se
comportan como unidades mendelianas durante los cruzamientos y
que en las paginas anteriores habiamos incluido en la herencia cito-
plasmatica. Ya se dijo que estos ejemplos son en nimero menor a
los que ofrece la genética mendeliana; sin embargo, si como se trata
de casos heterogéneos, es preciso examinar un mayor niimero de estos
para poder apreciar €l cuadro de este fendmeno en su totalidad.

Los criterios en que se basan estos casos citoplasmaticos son va-
rios, y pueden ser tratados en el orden siguiente:

1) Transmisién matroclina. Con este término se desea indicar
un cardcter que, en el hibrido viene de la madre, se transmite sola-
mente a través de los gametos femeninos. Esto corresponde al hecho
de que si se hacen dos cruces reciprocos, uno con el caridcter en
juego (llamémosle A) solamente en la madre y el otro con el caracter
solamente en el padre, solo la progenie del primer tipo de cruce
serd A, mientras que la del segundo cruce serd non-A.

En la planta Epilobium hirsutum se ha descubierto este tipo de
herencia en experimentos con cepas diferentes y para cruces que
obedecian a un plan especial de investigacién. Si se tomaran dos
cepas diferentes en un cardcter, en el cual uno produce el polen y
el otro la oosfera (gameto femenino) y los hibridos asi formados se
fecundaran con polen de la cepa paterna, y asi sucesivamente por mu-
chas generaciones, resultard una sustituciéon gradual de los genes de
la cepa que produjo el gameto femenino. Basta recordar ‘que en la
mecanica de la meiosis y de la fecundacién, el polen da solo nicleo
mientras que la oosfera da tanto micleo como citoplasma. Si repitié-
ramos los cruces con el mismo donador de niicleo se llegard a haber
una cepa combinada, con nicleo de uno y citoplasma de otro padre.
Ahora bien, si se encuentran aspectos nuevos (luego de haber com-
pletados los cruces necesarios), querra decir que el citoplasma posee
informacién independientemente del nicleo, o sean factores extra-
cromosémicos. Los resultados encontrados en Epilobium hirsutum
han demostrado que el citoplasma contiene capacidad hereditaria que
se transmite solamente a través de él: la susodicha capacidad heredi-
taria del citoplasma no es muy facil de analizar como aquella que
se refiere a los genes mendelianos y por esto no permiten encon-
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trarse (en este y en otros casos) organillos especificos en donde sean
localizables. En su conjunto se les da el nombre de plasmon.

Otro caso importante es el llamado petites colonies de la leva-
dura (Ephrussi. B., 1949, 1950, 1951) que permite una discusion atin
mds profunda de la naturaleza de las unidades citoplasmiticas. Este
caracter (del cual se hablard mas adelante) consiste en el crecimien-
to despacioso de las células de la levadura mutante (citoplasmatico)
(Saccharomyces) cuando estan bajo condiciones de oxigeno; en con-
diciones anacrdbicas las diferencias de crecimiento entre las mutan-
tes y las normales no se notan. Aclaremos este punto: para utilizar
el azidcar o se respira o se fermenta. La utilizacion de aziicar es mas
eficiente (se producen 4 - 5 veces mas materia organica bajo acro-
biosis que bajo anaerobiosis) cuando se usan las vias bioquimicas de
la respiracion que cuando no se usan. El hecho de que el mutante
de levadura tenga un crecimiento lento en esas condiciones nos ase-
gura de que hay algo irregular en su mecanismo respiratorio y nada
en su mecanismo fermentativo (Tavlitzki, J., 1949). Las causas de
las deficiencias del mecanismo respiratorio en la levadura mutante
han sido bien estudiadas (Slonimski, P., 1949; Slanimski y Ephrussi,
1949). Resumiendo, se trata de la falta de algunas enzimas respira-
torias, entre otras, las del grupo citocromas (dehidrogenasia succinica
y la citocroma oxidasia). Ahora bien, la sede de tales enzimas es el
mitocondrio. Podria ser que esta sede citoplasmatica esté regida por
algo que podria ser el acido deoxiribonucleico-citoplasmatico o .un
agente suyo, de las cuales anomalfas funcionales y/o estructurales
serian el caricter y el factor que controla, y por lo tanto la verda-
dera unidad hereditaria: ademas, podria darse que la sede del con-
trol no sea el msimo mitocondrio sino algo a él vecino.

2) Variegacién y herencia en los plastidios. Otro ejemplo tipico
de la herencia citoplasmdtica estd constituido por la presencia de
manchas irregulares e incoloras con zonas verdes en hojas y tallos de
algunas plantas, entre las cuales contamos el Pelargonio. La causa
de este fendmeno estd en la presencia de células sin clorofil (los
leucoplastidios) alrededor de células con plastidios normalmente ver-
de (cloroplastidios). Siendo que los plastidios son organillos autorre-
productores pueden pasar de una generacién celular a otra con dife-
rente distribucién de verde y de incolor. Las células formadas sola-
mente de leucoplastidios producirin solamente, por divisiones, colo-
nias de células incoloras. A veces, cuando una plantita esta formada
de solas células con leucoplastidios, se podrd formar una planta al-
bina. o sea con flores y gametos carentes de plastidios verdes. Es
evidente que en estos casos el cardcter esta producido directamente
de la presencia de organillos citoplasméticos: esta variegacion en la
herencia de los plastidios es el caso mas directo de herencia.cito-
plasm4tica. Consideremos brevemente la estructura de los plastidios.
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Debido a la compleja forma que presenta la ultra-estructura de
los plastidios es por lo menos bastante dificil generalizar sobre el
comportamiento que los plastidios tienen durante la division celular.
Por ejemplo, hay casos en que los plastidios se dividen antes de la
division celular, mientras que hay otros casos en que se transmiten
particulas muy simples que mds tarde se convierten en plastidios;
las observaciones conducidas con el microscopio electronico nos in-
ducen a pensar que la unidad citoplasmatica que corresponde al gene
sea en realidad responsable por la estructura de los plastidios, pero
que ella no sea el plastidio mismo: se puede pensar que, aun en
este caso, se encuentre en juego el 4cido deoxiribonucleico, presente
como ya es sabido en el citoplasma y en los plastidios. En el cito-
plasma este 4cido no se encuentra formando polimeros en cadena
(por lo que se sospecha) como aparece en los cromosomas. Se cree
que la consecuencia de un acido deoxiribonucleico en forma irregu-
lar dé lugar a una transmision igualmente irregular y al nivel de las
células somiticas solamente; la transmisién del caricter de una ge-
neracion a otra serd matroclina, o sea que pasa solo por el gameto
femenino y en el sentido en que ya hemos discutido.

En '‘Clamydomonas (alga verde y unicelular) encontramos un
ejemplo de un factor colocado en el citoplasma llamado por esta
gene citoplasmatico. Segtin Sager (1960) se trata de un factor deno-
minado Y1 que controla (no se sabe cémo) la estructura y el color
del tnico cloroplasto que existe en el individuo Clamudomonas. La
mutacion citoplasmatica inducida con la estreptomicina cambia el
cloroplasto en plastidio amarillo gradualmente a una frecuencia bas-
tante alta. El ejemplo en Clamydomonas es bastante importante, por-
que se ha podido demostrar con suficiente precision que todos los
caracteres del cloroplasto estdn directamente controlados por un fac-
tor que no estd en los cromosomas. Observaciones recientes (Sager,
1965) permiten concluir que en Clamydomonas existen varias unida-
des citoplasmdticas unidas entre si como si se trataran de genes pro-
piamente dichos. Es por este hecho que en este caso se puede hablar
de plasmagenes; término este introducido por Darlington (1931) y
entonces muy discutido.

4) Particulas virales transmitidas por los gametos. Esta es una
forma de herencia que estd entre la simbiosis hereditaria y la trans-
mision citoplasmatica propiamente dicha, sin que hasta ahora se pue-
dan indicar con exactitud los limites con las infecciones virales. Una
definicion bastante aceptable podria ser la de considerar como par-
ticulas citoplasmaticas todas aquellas que se multiplican obligatoria-
mente dentro de la célula de una cierta cepa sin ocasionarle disturbio
y en manera suficientemente constante de hacer parte definitiva de
las caracterfsticas de esa cepa en que el virus se integré originaria-
mente. Se conocen ya algunos casos en los microorganismos; el mds
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conocido es el de las particulas “Killer” en algunas lineas del para-
mecio (Sonneborn, 1950). Estas particulas son masas citoplasmati-
cas provistas del 4dcido deoxiribonucleico que pasan durante la con-
jugacion de dos individuos de cepas diferentes siempre que el pa-
trimonio nuclear lo permita. Dadas las dimensiones de las susodichas
particulas, algunos autores prefieren no considerarlas como virales.
De todas maneras kappa (que es sinénimo del “Killer” aqui) muta
a otros tipos tal como las unidades citoplasmaticas ya descritas (Dip-
pell, 1950). En los casos de particulas virales entra el tipo sigma que
produce una cierta y particular sensibilidad al CO. en Drosofilae
(L’Heritier, 1958; Goldstein, 1949). Las moscas de Drosofila que no
poseen sigma resisten dosis letales de CO.. Siendo que la transmi-
sién de este factor es materna, se trata de herencia citoplasmatica
también. Con inyecciones de estractos acelulares de moscas sensibles
al CO, se pueden transformar las resistentes-en sensibles. Las mos-
cas sensibles transmiten este fenotipo fielmente a las generaciones
sucesivas. La manifestacion del cardcter se produce solo después de
un periodo determinado en que el virus sigma cumple su ciclo de
desarrollo.

Por lo tanto, se trata de un elemento que puede introducirse en
plasmas a él extrafios y en donde se puede multiplicar. Ademads. el
sigma se inactiva con los rayos X de acuerdo con la curva de dosis -
efecto tipica de esos virus. El sigma puede también transmitirse por
el gameto masculino: es por esto que se piensa que la particula esté
localizada cerca al nticleo aunque se excluye completamente que esté
en los cromosomas. Debido a las investigaciones sobre la posicién
casi nuclear de este virus (aunque a veces el sigma esti casi inte-
grado, en el sentido en que se encuentra en cada niicleo o célula
una particula), parece no ser muy aceptable de que sea un verda-
dero ejemplo de herencia semi-mendeliana o episémica en el sen-
tido en que se discute mds adelante. Algunos autores (Wilkie, 1964)
no son de esta opinidn.

Se conocen otras unidades semejantes a los virus: en Drosophila
bifasciata (Magni, 1953), en las cuales el efecto consiste en la leta-
lidad de los cigotos XY (futuros machos) y por consiguiente la pro-
genie consiste de hembras solamente. Lo mismo se ha encontrado
en Drosophila willistoni (Poulson y Kawaguchi, 1963), en donde el
factor hereditario es una espiroqueta y por lo tanto representa un
ejemplo de simbiosis hereditaria.

De estos ejemplos se puede concluir que la contribucién del cito-
plasma a la herencia de algunos caractéres es de naturaleza hetero-
génea, en algunos casos, ausente en otros, aunque esporiddicamente,
pero se ha encontrado. Se podria preguntar si los caracteres contro-
lados por el citoplasma presentan un aspecto singular o si son de
tipos propio, Unico, que los distingue de aquellos controlados por
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los genes mendelianos. La respuesta a esta pregunta es negativa,
dado lo encontrado en las petites colonies en la levadura (Saccharo-
myces cerevisiae). Este cardcter tiene doble determinacion: o estd
determinado por un ente citoplasmdtico que actiia sobre los mito-
condrios, 0 por varios genes localizados en los cromosomas. En am-
bos casos el fenotipo es idéntico. Este doble mecanismo genético
para controlar el sistema respiratorio ofrece muchos puntos de gran
interés. Aqui mencionaremos uno: los factores cromosémicos v los
citoplasmaticos pueden ser transportados por la misma célula. Se
descubre entonces (Jakob, 1965) que hay una relacién entre la ma-
nera de funcionar de estos dos mecanismos. Podriamos preguntarnos
si hay alguna relacion de derivacion entre estos dos mecanismos;
mejor dicho, si las unidades citoplasmaticas derivan de las cromo-
somicas o viceversa. Atin no se puede contestar a esta pregunta, pero
el problema es de extrema importancia para la herencia episomica
de la cual trataremos en seguida.
% £ £

Hasta hace pocos afios, los campos de la herencia mendeliana y
de la herencia citoplasmdtica estaban completamente divididos por
una barrera. Los fenémenos tipicos para la una y para la otra, fuera
de los casos raros como el descrito por Roper (1958) en Aspergillus,
en el cual se descubrié una particula non-mendeliana probablemente
ligada a una membrana nuclear, no dejaban lugar a duda y podian
ser facilmente clasificables en una o en otra categoria. Desde hace
pocos afios, se han encontrado casos de factores hereditarios tanto
en los cromosomas como en sede extra-cromosomica que se compor-
tan mendelianamente o non-mendelianamente. Estas unidades, en-
contradas en bacterias y en algunos individuos pertenecientes a or-
ganismos superiores, no son indispensables a la vida del individuo
y pueden faltar completamente; son elementos agregados que reci-
bieron el nombre de episomas en 1960 por Jacob, Schaffer y Woll-
mann, y que hoy es generalmente usado. Por ejemplo, consideremos
el caso del factor F en Escherichia coli que sirve para introducir la
réplica del cromosoma de un individuo que lo contiene en otro reci-
biente y que no lo contiene; la presencia facultativa de este factor
estd en el hecho de que quien no lo tiene no le falta nada vital, sim-
plemente cambia de donador a recibiente. Se cumple asi el requisito
de no ser obligatoria la presencia del episoma. El otro cardcter que
reconoce un episoma es su localizaciéon en la célula, Cuando estd
en el citoplasma se considera “infectante”, o sea que puede pasar
a una célula conjugante y transformarla de femenina recibiente a
masculina y donadora. Cuando estd en el cromosoma (y no siempre
en la misma posicién), deja de ser infecciosa. Se deduce que las dos
fases de F son ficilmente definibles. Otro ejemplo de episoma es
el dado por el bactericfago, el cual puede ser (como ya dijimos) en
fase vegetativa, fuera del cromosoma bactérico o fuera de la misma
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bacteria, en donde es capaz de sintetizar sus proteinas después de
su ciclo de multiplicacién, para luego lisar la bacteria hospital; o
puede estar en fase de profago, flangueando el cromosoma bactérico
y reducido al solo 4cido deoxiribonucleico (o sea reducido a solo
cromosoma) y en un punto determinado de cromosoma. Quizi sea
oportuno aclarar que todas estas caracteristicas del episoma se co-
nocen no porque se hayan visto al microscopio, sino porque los re-
sultados experimentales nos han permitido determinar la sustancia
que separa el lugar en donde se ha colocado el profago respecto a
los genes conocidos a lo largo del cromosoma bactérico.

Ademis de estos ejemplos de episomas (que son los mas docu-
mentados y estudiados), hay otros que los asemejan en muchas ca-
racteristicas y propiedades. Por ejemplo, los llamados “elementos
controlantes” en el maiz (McClintock, 1956) y los elementos que
determinan los tumores meldnicos en Drosophila. Los del maiz son
unidades transmisibles que pueden faltar (tipico del episoma) y que
actian modificando la expresion de los genes a ellos vecinos, cau-
sando variaciones del color en el endosperma. Estos ‘“‘elementos con-
troladores” han recibido diferentes nombres en relacién a su manera

de actuar: Activator, Disociador, etc.

Tienen ademds la singular propiedad de no presentar una posi-
cién estable en el cromosoma. A pesar de que el “elemento contro-
lador” puede ser localizado, se nota que después de algunas genera-
ciones cambia, salta, por decirlo asi, de un lugar a otro en el mismo
cromosoma O en otros cromosomas. Estos cambios de posicion no
son solo debidos a roturas de cromosomas, provocando transloca-
ciones de los elementos en cuestién, sino cambios de posicion extra-
cromosémica que no pasan jamds al citoplasma. Debido a esta tiltima
caracteristica, la analogia con los tipicos episomas es incompleta.

Los elementos que determinan los tumores melanicos en Droso-
phila (se trata de masas de poli-indol melanina producida por célu-
las especificas o de la sangre, en el caso mds general, o por células
adiposas y secretoras en el caso particular de la cepa Freckled),
representan un caso muy complejo. La gran mayoria de las cepas
con tumores que comprenden individuos de 5 - 95% con masas mela-
nicas (abdominales casi todas), poseen genes localizados casi siem-
pre en un determinado cromosoma (el segundo cromosoma en Droso-

phila melanogaster).

Cuando se cruzan estas cepas con cepas sin tumores producen
progenie sin tumores, pero que reaparecen en la generacién sucesiva
segtin las leyes de Mendel. Dado que los cruces reciprocos dan re-
sultados iguales, se puede concluir que se trata de factores mende-

lianos. Contrariamente a lo esperado, hay casos saltuarios en que
la: transmisidén es irregular y no explicable. Por ejemplo, después de
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varias generaciones sin dar tumores, una cepa puede comenzar a
producirlos para luego perder la capacidad de formarlo nuevamente.
En estos casos, parece que se trata de unidades extracromosdmicas.
Otra caracteristica singular en estos elementos es que si se inyecta
un extracto de cepa con tumor en larvas de cepa sin tumor, se pro-
ducen tumores después de varias generaciones, y esta caracteristica
se perpetia después por varias generaciones como si se tratara de
un factor tipo sigma. Ademds, la transmisién de este elemento se
efectia sea por gametos masculinos que por femeninos, como si se
tratara de una localizacion extracromosomica y no citoplasmatica.
Parece justificado concluir que existen dos tipos de unidades capa-
ces de provocar la produccion de tumores meldnicos; el uno, mas
potente en su expresion, es cromosomico; el otro, mas penetrante y
con menor expresion, es extracromosomico. Este ejemplo difiere algo
del que ya vimos sobre las petites colonies en la levadura, porque
en los tumores melanicos encontramos ambos elementos en la misma
cepa. Es logico pensar en este dltimo caso en una interdependencia
de las dos unidades. Si se pudiera dar una respuesta positiva, se
tendria como hecho experimental la presencia en ambos lugares, den-
tro y fuera de los cromosomas, de un solo tactor hereditario. Este
hecho demostrarfa su naturaleza episémica. En los tumores mel4ni-
cos esta prueba definitiva no se ha descubierto atin. Gran progreso
se ha obtenido en la cepa Freckled. Es oportuno recordar que en
esta cepa todos los individuos poseen tumores en todo el cuerpo, y
ademas que cruzando Freckled (Frd) con non-Frd se obtiene siem-
pre Frd en la primera generacion En cambio, se obtienen resulta-
dos muy modestos transmitiendo el factor por inyeccién de Frd a
moscas sin tumores. Experimentalmente se puede demostrar que en
el mismo individuo coexiste el factor cromosémico (localizado en
un punto fijo del segundo cromosoma) con uno (do mas?) factores
extracromosomicos (transmisibles en ambos tipos de gametos con
frecuencia igual) menos activos y que se transmiten en forma non-
mendeliana fiel e indefinidamente. Este fenémeno plantea el pro-
blema de la interaccion de los dos sistemas de la siguiente manera:
1) chay una independencia funcional y una dependencia de origen?
2) del “gene” cromosomico se deriva o no del elemento citoplasma-
tico o viceversa? Los experimentos todavia en curso nos han servido
para hacernos esta pregunta: para responderia otros experimentos
seran necesarios. Formalmente, el fenémeno se puede describir como
semi-mendeliano debido a los datos de las fases mendelianas y non-
mendelianas que hemos resumido arriba. Para demostrar la analogia
con el sistema fago-bacterio se puede apelar tedricamente a la trans-
formacion de la fase extracromosémica a la cromosémica, pero este
hecho todavia no se ha revelado en la prictica. De todas maneras,
hechos como estos nos sirven para demostrar que la barrera entre
los dos sistemas fundamentales de la herencia no es completa. El dia
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en que podamos hablar de transmisién. episé_mica en los 9rganismos
superiores, habiendo antes probado la inconsistencia _del _l’umte entre
ntcleo y citoplasma, se abrirdn nuevas vias de investigacion. Veamos
especulativamente una posibilidad.

Es fundamental en la ontogenesis (en el desarrollo embriona.l’o
larval cuando existe) que las células de la primera fase fiel embrion
sean capaces de dar origen a las células desfinadas' a_(’ilferen'tes te-
jidos (son las células del periodo de la no—dfferenC}acwn), mientras
que las células de los tejidos (del perfodo diferenciado) no pueden
variar su destino embrional-diferenciado, Es también fundamental a
la ontogenesis que cada tejido de cada 6rga{10 presenta aspectos
propios que corresponden a la actividad de ciertos genes y mo de
otros; por ejemplo, los genes que controlan.el color de .los ojos en
un insecto no pueden funcionar en el intestino o en el sistema ner-
vioso o en los musculos, ete. Por esto se puede pensar que en ciertos
érganos ciertos genes se pierdan o se inactiven. A'llo?a bien, la posi-
bilidad tedrica de pasar genes de la sede cromosomica a una extra-
cromosémica menos activa podria constituir un modelo para lo que
sucede durante la diferenciacién histolégica.

Repetimos que este modelo es de interés especula.xtivo por el 1mo-
mento, pero lo hemos recordado para mostrar las ricas oportunida-
des que ofrece el estudio de los campos menos ortodoxos de la ge-
nética y cual sea el interés dltimo de demostrar que la barrera entre
la transmisién nuclear y la transmisién citoplasmatica no es completa

Resumen

En esta publicacién el autor examina primeramente las particu-
’ 7 . .
laridades de la transmisién cromosémica en todos los organismos

(bacterias y bacteriéfagos incluidos), y luego prese’nta las car-acte-
risticas de la herencia extracromosomica. En esta tltima considera

la herencia matroclina, la variegacion morfologica y los casos mas
importantes de la genetica de particulas de tipo viral.

Luego de haber demostrado la heterogeneid‘ad de la tra_nsmis.ié'n
extracromosémica, el autor discute los casos de la herenm'a episo-
mica o de las unidades afiadidas al genotipo que sirven prec1s.a1mente
para indicar el paso entre la herencia cromosémica (men(,i«?h.ana) y
la extracromosémica (nen-mendeliana). Se extiende el andlisis a al-
gunos ejemplos atin dificiles de clasificar y enco.ntrad'os en los' orga-
nismos superiores, que parecen demostrar la existencia de unidades
episémicas en ellos.

Finalmente, el autor discute el interés especulativo que ofrecen
los margenes incompletos entre la herencia cromosémica y la extra-

’ .
cromosomica.
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