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i;-o~~-Re surnen~-

El impacto de la genéüd. en ti't'~.::lri'a-eVolutiva ha sido:> de 

gran importancia. Entre los conceptos que la genética introdujo a 
. - ~ .- ' 

la evolución cabe destacar el concepto de gene y, con este el 

Existe una interdependencia en el desarrollo histórico de 

ambos conceptos. La preocupación fundamental de la genética ha 

sido la naturaleza del gene, SIJ duplicación y mutación. En el 

desarrollo de la genética podemos notar que el gene ha sido 

definido de distintas f onnas, tales que han generado:o C•::Jnceptos de 

mutación distintos, y más aün, se ha redefinido •d termino de 

mutación a connotaciones caracterfstica ya se hable de el gene 

como una unidad abastracta o como una secuencia de nucleótidos. 

Este está dividido en tres secciones que 

corresponden a epocas bien delimitadas en la historia de la 

genética. Epoo~as que se distinguen no sólo sus 

descubrimientos sino por las preguntas que se plantean, los tipos 

de experimentos que se diseóan y las hipótesis que se for~Jlan. 

La primera sección trata de la introducción del mendelismo 

en la Biologia y de la inauguración del concepto de ~Jtacidn como 

evento formador de especies. En contraposición con lo anterior y 

haciend•:i valer el continuismo darwiniano, surgen también 

hipótesis acerca de la herencia poligenica como explicación 

darwiniana de la evolución y nacen también las teorías del gene y 

la cromosómica de la herencia que marcan el estableciento de la 

genética clásica. Estas teorías explican cómo pueden superarse 

las princiPales objeciones a la teoria de la selección natural: 



la \/ariáci611- c-i:lnti.nua aparece a ti·avés de pequeóos cambios en los 

genes (mutaciones) y sigue las leyes de Mendel. 

La segunda sección trata del desarrollo de la teoría de la 

mutación. Aquf, la mutación es concebida como fuente de la 

diversidad orgánica y arma para atacar al gene y delimitar su 

tamaóo, estructura y función. Es durante este periodo que surge 

la mutagénesis: se diseóan experimentos para probar la inducción 

de mutaciones por radiación. Este hecho ayudó al desarrollo de 

campo::>S de radiación genética y proveyó, inmediatamente, 

oportunidades para el estudio de los genomas sin tener que 

esperar la aparición de mutaciones espontáneas poco frecuentes. 

La mayor contribución de esta época es la idea de que los genes 

reproducen sus variaciones y de que el proceso de ~Jtación altera 

la función del gene pero no su capacidad replicativa. 

La tercera sección trata de la estructura fina del gene y de 

la explicación molecular de la mutación. Se introducen el uso de 

rnutágenos químicos y el de los microorganismos. Son importantes 

las hipótesis acerca de la fisiología del gene - en tanto que 

productor de proteínas. Al descubrirse que los genes estén 

fragmentados se redefine la unidad funo~ional c•::>mo aquella que 

codifica un dominio de una proteína; Se establece el modelo de la 

d•:oble hélice q1..1e explica .de, .. ·una manera fisico-qufmica la 

replicación y la mutación •. -.: También se redefine al gene partiendo 
- . < '_ -.· ~- - (:···_ .· ·:. 

de su fisiología~ .su recombÍna6iÓny mutación ·~orno dstrón, recón 

y rnutón, y se estable•:en Íos· l!rnites rninirnos para cada uno de 

ellos. El rápido desarrÓllo de la b iolog fa roolec1..1lar. __ y la 

evidencia cada vez rna~or de los elementos móviles lsecuen~ias de 

inserción, plasmidios, transp•::>sones, bacto;¡riófagos, etc.) han 



hecho del gen~ y la mutación ~onceptos aistintos de aquellos que 

maneja la genética cl4sica. La evidencia molecular, y antes de 

ésta la evidencia surgida del uso de la radiación, hacen de la 

mutación un evento cuya característica fundamental es su carencia 

de dirección adaptativa, es decir, la mutación es un evento 

fortuito en relación a la adaptación de los organismos. 



2.0. INTRODUCCION 

En la actualidad se entiende por muiaci~~: u~ cambio en la 

clase, ndmero o secuencia de nucledtidos en el material gen•tico 

tHersk•::i\.li t z, 1962), un cambio heredable en un crorn•::lso::ima (Wats•::ln, 

1977), o un cambio en el genotipo que no se deba a recombinación 

de genes (Oobzhansky, 1970.l. "M1.1ta1::ión" •?S un tét·rnin•::l usado en 

forma general para explicar la aparición de un carácter no 

heredado de los ancestros, pero heredable a su descendencia. Sin 

embargo, este concepto no siempre ha tenido tales significados. 

El tfrmino mutación fue utilizado por primera vez por el 

paleontólogo Waagen (1869) para designar a los cambios mínimos 

per•~eptibl.es en las series tempm·ales de formas que observó en 

una especie de amonites. Posteriormente de Vries <1901) introdujo 

el tfrmino a la Biología para designar a aquel proceso formador 

de especies nuevas. Desde entonces el concepto de mutación ha 

tenido gran influencia en el desarrollo de la genética y la 

La mutacion es la fuente primaria de la diversidad orgánica 

(Oo::ibzhansky, 1977). Sl.n embargo, en el desarrollo del ccmceplo::¡ 

vemos que el problema no es ya el aceptar a la ~~tación como 

proceso generador de variacidn, sino el tratar de definir sus 

lfmites: cómo, cuándo y dónde ocurre, y en que sentidotsl se 

puede decir que una mutación es un evento aleatorio. 

Decir que una mutación es aleatoria requiere, en primera 

instancia, definir lo que se entiende por 'aleatorio'. Un evento 

o hecho aleatorio es aquel que es azarozo, casual o fortuito, 

acc id en tal. Las palabras 'alea tor i•::i', 

a la mutación se refieren algunas 

'fortuito', etc. aplicadas 

veces a la falta de 



corresponden•::ia entre 1..1n efecto fenotipi1::0 •::on 1..1n estim•.Jlo y ci:m 

la dirección adaptativa de la evolución, · otras veces significa 

que el proceso no tiene una dirección determinada, y otras tantas 

que la probabilidad de q1..1e exista una mutación para 1..1n gene dado 

es la misma que para todos los demás. 

Existen tres significados de 'azar' cuando nos referirnos a 

la m1..1tacidn: 1) se puede hablar de m1..1taciones aleatorias si fstas 

describen una distrib1..1ción uniforme; esto q1..1iere decir que todos 

los genes tienen la misma probabilidad de mutar, 2) que el rango 

de variacic•nes para 1..1n cat·ácter no es 1 imi tadc•, es decir, que 

todos los cambios teóricos posibles puedan ocurrir, y 31 una 

mutación es aleatoria porque carece de dirección adaptativa. 

De estos tres puntos, nos referiremos al tercero como el mas 

aceptado por los biólogos actuales: las mutaciones tienen un 

carácter no-adaptativo. En cuanto a los puntos uno y dos, se ha 

demostrado CBenzer, 1955) que existen 'puntos calientes' (genes 

•::u ya probab i 1 id ad de mutar ·~s mayor que para cit r•)S genes l y que 

el rango de efectos fenotípicos no es infinito CMuller, 1927b), 

es decir, que se puede predecir la dirección fenotipica de una 

mutación (p1:1t" eJ ·~mp lo:i, son bien cono1~ i d•::ts l•:is efe•::tc•s de l•::is 

mutágenos, rayos X, etc. sobre el mterial tratad•:.>. A este 

respecte> Aya la y l(i.ger u. 980) han dicho que c•Jando se h.abla de 

mutaciones aleatorias •stas tienes tres significados posibles: 1) 

una mutación es accidental si involucra una irregularidad en el 

proceso de copiado del ADN, 21 las mutaciones son accidentales o 

aleatorias sólo porque es imposible saber qu• gene rnutará en una 

c•lula determinada y 3l las mutaciones son accidentales, no-
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adaptación. 

El c•:m•:ept•::i de mutáción~h.3.':estado ·1igad1::i históricamente al 
,,{':/~::' ·,~:'-;..:~:-:· ,'< - • 

concepto de gene, y por l•::i tanto 0 es necesari•::i en un análisis del 

concepto de mutación, hacer un análisis del desarrollo del 

concepto de gene. 

Una vez establecido que la mutación es la fuente primaria de 

la diversidad orgánica, hay que establ•?cer cuáles han sido::i l•:is 

distintos conceptos de gene en la historia de la genética y qué 

conceptos de ·~Jtación aleatoria' se han asociado con ellos. 

Podemos dividir a la historia de la getietica en cuatro 

P•:rf•::idos. El primero::i de ellos se cara•:terii:a por l•::is experiment•:is 

Y resultados de Mendel, la escuela biométrica y el análisis 

cuantitativo de la variación, desde el darwinismo apoyando la 

variación continua y la teoría de la pang•nesis, hasta el 

redescubrimiento::. de l,;s leyes de Mendel, la pro::iposición de la 

teoría de la mutación por Hugo de Vries y la tec~fa de la 

presencia-ausencia de W. Bateson la cual explica la dominancia de 

unos caracteres sobre otros. En este periodo el concepto de gene 

es aquel que supone una existencia real y se le confunde con el 

carácter mismo (carácter unitario). En este periodo el concepto 

de mutación se restringe a la 'discontinuidad' de la variación 

implicada en el proceso evolutivo. 

El segundo periodo corresponde al desarrollo por la escuela 

de Morgan de la teoría cromosómica de la herencia. Los trabajos 

de Bridges sobre no-disJunción, de Sturtevant sobre mapeo 

genético y de Muller so6r~ recombinación e intederencia 

consolidaron la· teod.a cromosÓrnica de la heren•:ia lMorgan y col., 



1916). Muller estudiando al gene y a la naturaleza de la 

selec¿ion se ~onVierte en el principal exponente de la teoria de 

la mutación. Introduce el tratamiento con rayos X para producir 

mutaciones, lo cual le dió la oportunidad de descubrir grandes 

eventos con respecto al gene y a la mutación. La mutagénesis 

dominó casi todas las ramas de la gen•tica. Una de sus 

pdn•:ipales o:ontribuciones fue la evid•;rno:ia de la naturaleza del 

gene, dimensión y comportamiento, asi como de la mutación misma. 

Es Muller quien clarifica el concepto de mutacion i.1923) 

restringiendo el t•rmino a su conotacidn más usual: cambio en el 

gene individual. La t·~·,rfa de la mutacio::in hace del gene Y de su 

variación, la mutación, eventos inseparables. 

El tercer periodo se caracteriza por la introducción de los 

mutágenos químicos y de los microorganismos. Este enfoque 

delimita al gene como unidad funcional asociado a una proteina 

particular. La bdsqueda del material hereditario <Avery, McLeod y 

McCarty, 1944) hace del 'factor morganiano' una entidad real de 

naturaleza qufmica capaz de alterarse y producir un cambio en una 

cadena de reacciones enzimáticas (8eadle y Tatum, 1941). El gene 

es entonces visto como un segmento de ADN que codifica para un 

p•ptido. En este período se incluye el desarrollo del gene como 

una entidad móvil dentro del genoma CMcClintock, 1946) capaz de 

producir mutaciones frecuentes, concepción que puso en duda la 

dirección no adaptativa de las mutaciones. Sin embargo el caso de 

los 'elementos C•)ntroladores' lMcClintoék, 1948) no seria 

entendido sim:i hasta el des'-lrrol l•:i d~ ;.1a:biologia molecul¿¡r. 
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·El cuarto Ffér'rcido: s'e r'efie·re al esta!:ileci.mient.::1 por Wats•:m y 

Crick (1953) del modelo del gene como una secuencia de 

nucleótidos en el ADN y ARN. Este modelo explica la replicación y 

la mutación en tanto provee una base qufmica del material 

heredi t;;it·io. Benzer ( 1955), estudiando la región rII del 

bacteriófago T4 propone una nueva definición de gene, partiendo 

de su fisiologfa, su recombinacion y mutación, como cistrón, 

recdn, y mutdn, establecfendose los limites mfnimos para cada uno 

de ellos. Este periodo culmina con la explicación molecular de la 

mutación puntual (Freese, 1959) y con el descubrimiento de los 

genes fragmentados. Es el axón la unidad funcional y evolutiva 

actual (Hunkapiller y col., 19:32). 

Estos distintos conceptos de gene (desde los caracteres 

lo:•s faclo:ires, el gene individual, el gene-enzima, el 

gene móvil, el cistrón y el exón), han generadc~ c•::incepciones 

distintas de la mutación, muchas de las cuales se han resuelto 

experimentalmente. Este problema se ha analizado por Sobar 

(1984): 1) el que una mutación sea aleatoria no quiere decir que 

todo gene tenga la misma probabilidad de cambio, 21 lo fortuito 

de la mutación no implica que las mutaciones son inherentemente 

impredecibles, y 3) las mutaciones no son igualmente deletéreas 

que ventajosas. La idea más aceptada es que una mutación es 

aleatoria· sólo en el sentido de la adaptación, es decir, las 

mutaciones no ocurren porque sean beneficiosas (Sobar, 19841. Es 

el carácter no-adaptativo de las mutaciones las que las hace 

eventos aleatorios. 

El objetivo de este trabajo es mostrar cómo se ha 

desarrollad1::i el concepto de mÚtac-ió~ desde su intro::iducción _a la 
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biologfa (de Vries, 1901) hasta la proposición del exdn como 

unidad evolutiva y funcional, tratando de analizar las ideas 

acerca de la mutación y precisar en qué sentido(s) es aleatoria. 
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3, <), EL CONCEPTO DE MUTACION DURANTE 'l:A INTRODUCCICIN DEL MENDELISMO. 

3;1·.· ·Es¡:)e~diac~iOn.OOpciYrnutación;' füpo~.tsis ~no""rnende lianas. 

A principios del siglo XX,· ·un gran ·nr.1rnero de biólogos 

prominentes dudaban acerca de la validez de la teoria de la 

selección natural de Darwin. La literatura de la d~oca incluía 

sin lugar a dudas la idea de la selección. Entre los criticos de 

esta dpoca se encuentran biólogos experimentales corno Hugo de 

Vries, Bateson, Margan, Harrison, Cronklin, Castle, etc., quienes 

vefan la teoría darwinina incompleta e incapaz de dar cuenta 

satisfactoriamente del origen de las especies. Parle de las 

causas de este escepticismo fueron la imposibilidad de resolver 

ciertos problemas que incluso Darwin habla dejado de lado, y la 

aparición de evidencia nueva que hacfa dudar sobre ciertos 

presupuestos de la teorfa de la evolución. 

La teorfa de la selección natural de Darwin suponfa que 

siempre que nacen mas organismos de los que el ambiente puede 

sostener, perecerán aquellos que en la lucha por la existencia 

tengan variaciones menos favorables. Luego entonces, la mas 

mfnima diferencia de unos organismos con respecto a los otros les 

conferfa un valor de sobrevivencia mayor. Aquellos cuyas 

variaciones fueran desfavorables sobrevivirían menos que los 

otros; pero no solo eso, Oarwin vela que no solo era necesario 

sobrevivir durante mas tiempo sino tener lo que se llamó 

'fertilidad diferencial', es decir, la habilidad o característica 

de ciertos organismos a dejar mas descendencia que otros. 

Entonces, la selección preservarla a aquellos individuos con 

variaciones favorables permitiendo que los organismos que las 

posean la hereden a un numero mayor~de individuos de la siguiente 



generación 

Uno 

heredadas a la siguiente 
- ,''. !• ':~·(,'-"-·,; '~~- ~:.~,.:·:::.: 

. nat~in':y:,1'iís5siY está 

convenc id1:0 de la teoría lamarckiana, 

dertas adaptaciones son el resultado d~L;~sÓ'y d~~tiso de las 

partes. 

Sin evidencias de que las variaciones fueran heredables, y 

de que astas variaciones fueran seleccionadas, muchos biólogos 

experimentales dudaban de la teoría de Darwin. Las dudas ponian 

de manifiesto que faltaba una teoria de la herencia que hiciera 

valer, o sobre la que se fundamentara la teoria de la seleccion 

natural. A finales del siglo XlX tal taoria no existia. A partir 

de 1900 con el redescubrimiento de las leyes de Mendel por de 

Vries (J.900), Tschermak (1900) y Correns (J.9001 parecerla que 

finalmente habría una explicación acerca de como se heredaban las 

variaciones. Sin embat·go, este no fue el ·~aso. Aquell•:os que 

negaban la teoria de la selección antes de 1.900 lo segufan 

haciendo acin con conocimiento de las leyes de Mendel (de Vries, 

Bateson, etc.). Por otra parte aquellos que eran fervientes 

admiradores de la teoría de la selección vefan en el mendelismo 

poca aplicabilidad a la teoría de la selección. 

Intentaremos dar una explicación de porqué tales teorías se 

mantuvieron en extremos opuestos por una década y_qué factores 

determinaron finalmente su resolución. 

Hugc, de Vries Propone en t901 su teorfa'CI;,;'' l~,;~,jt_~dlOn~ Por 
.. -.·_;:· ->·· ,'", ·:.';"<": ::-';..:~·--;.:-<:.\>. <;;_,;-.>.·~. 

ésta debe entendei::<.;e qii~ i~s· ~t~ib;itc:t~; i:lit1ds ,,~,;;;:9:a~1~mr.is 
,,, __ ,-.. ·:'.•'. 
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--·~o-nsniterí de unidades distintas, separadas e independientes, lo 

cual implica que de Vries esta pensando en términos mendelianos 

ya que estas unidades pueden asociarse en grupos, encontrándose 

los mismos grupos en especies similares. 

Para sostener una posición antidarwinista, es decir, para 

sostener una posición discontinuista en la evolución, de Vries 

los principios según los cuales la teoría de la 

descendencia implica que las especies han aparecido una de otra 

por un proceso discontinuo. Cada nueva unidad, un nuevo paso del 

proceso, está completamente separado del anterior. Las nuevas 

especies aparecen de pronto, se originan de las especies 

parentales sin preparación alguna y sin formas transicionales 

obvias (do;i Vries, 1901). 

Para de Vries la téoria de la mutación no solo explica el 

origen de las especies sino que también los procesos de 

hibridación, Ya que ambos procesos tienen que ver con los 

elementos que componen a las especies. 

Contra Darwin, de Vries afirma que la teoría de la mutación 

se opone a la concepción de la teorfa de la selección, segdn la 

cual el material para el origen de las especies esta dado por las 

variaciones individuales; segdn la teorfa de la mutación la 

variación individual no puede ser la base del origen de nuevos Y 

constantes caracteres, ya que esta variación individual fluctúa 

alrededor de un punto y la creación de nuevas especies requerirla 

del establecimiento de nuevas formas. Para o;ixplicar la aparición 

de las especies de Vries acude a los cambios súbitos Y no a la 

variación ordinaria. Entonces, de Vries define la mutabilidad 

como ~l proceso~formador de especies nuevas, y propone el término 
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de Mutabilidad para este tipo de variación capaz de producir 

especies n•.1evas (de Vries, 1901). Equipara las mutaciones a 

los 'sports• de Darwin y re~alca el desconocimiento del fenómeno. 

Este fenómeno de formación de especies, as aplicable a todos los 

organismos vivos. Todos los caracteres de plantas y animales 

aparecen por mutación (de Vries, 19011. También distingue, como 

Darwin, dos tipos de variación: la ordinaria (gradual o 

fluctuante) explicable en t~rminos perfectamente definidos, Y la 

mutación, la cual no est4 rel.;¡ci•::onada c•::on la S•?lecci•:in. 

El término variación incluye dos fenómenos dist intcis: 

mutabilidad y variación ordinaria o individual. La primera es la 

variación sdbita, generadora de nuevos caracteres y por lo tanto 

de especies nuevas, mientras que la Qltima forma de variación es 

el objeto de la investigación estadfst ii:a: Gal ti::m, Weld 1::on, 

Peat"s•:•n, •:ti:. (de Vries, 1901). 

Ahora de Vries trata de establecer la distintas formas en 

las cuales aparece la mutación. Distingue claramente entre 

mutación Pt"09t"esiva y t"etrogresiva. La primera resulta en la 

formación de un nuevo caracter, la segunda en la pérdida de uno 

ya existente. De acuerdo a esta teoria, la mutación progresiva es 

la causante de la evolución de animales y plantas; sin embargo, 

la gran may•::irfa de •=asi::os de ·ot"igen de una especia de un tipo 

dentro de un grupo sistematice al que pertenece, se debe a 

mutación retrogresiva. 

Asi, una vez establecido pat"a de Vries que es la mutabilidad 

y que tipo ce mutaCiones existen se dedka a escribir todas las 

10 



segunda parte de su 1 ibro <.1901> ~n~¡i=z: l~:;¡s experimentos 

Oenothera lamarckiana. 

Segdn de Vries, ll901) aunque ya durante el siglo XIX la 

escuela francesa hablaba de la aparición de nuevas especies por 

mutación, éslo::is apli•::aban tal concepto a espe1::ies lineanas, es 

decir, a agregados de especies y no a especies elementales y la 

pregunta por su origen es distinta que aquella por sus 

constituyentes. Es decir, no existía una problemática acerca del 

origen de la varia•::ión en tanto que las ·~spe1::ies lineanas son 

entidades fijas Y creaciones especiales. La pregunta acerca de 

los consituyentes tenla una respuesta taxonómica. 

Ya en Darwin (1859) vemos que las variaciones individuales 

sujetas a selección continua pueden dar lugar a nuevas especies, 

siendo la Qnica explicación al problema de la evolución. Aunque 

Darwin también acepta la aparición de mutaciones (sports> no las 

considera material importante para la evolución ya que, segdn 

descansa su teoría de la herencia en la mezcla de las simientes, 

esto, automáticamente implica que la aparición de una variación 

singular lo sport) se diluiría de generación en generación, 

mientras que, para resolver el problema mismo de las variaciones 

individuales Darwin recurre al argumento de la recurrencia de la 

aparición de tales variaciones impidiendo asi su dilución. 

Wallace (1859), por otra parte, niega que las especies 

puedan formarse por mutación y que, de acuerdo a él, las 

variaciones singulares o sports no tienen importancia en la 

teoria de la evolución. 
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El origen ·de ·.una forma.mleva:a.partir de •:otra se llainó 

'mutación' (ya Lamarck, 1807, habla de 'races mutables ou 

variables'), Para Linneo y su escuela las especies eran creadas e 

inmutables. La escuela de Jordan declaraba que las formas 

elementales que se muestran inmutables en domesticación son 

creaciones reales independientes. Para ellos, la variabilidad y 

la mutabilidad eran cosas totalmente distintas. Cuando apareció 

el Origen de la.s Especi•:s (1:::59), la contrc•versia acen~a de las 

especies y su mutabilidad era ya bastante conocida. 

De Vries apunta el hecho de que los términos mutación, 

rnutabilidad, inmutabilidad, etc., hayan sido excluidos de la 

teoría de la selección natural. Una de la Preocupaciones de 

Darwin es luchar contra la idea de la inmutabilidad de las 

especies. Empieza diciendo que hasta ese momento la gran mayoria 

de investigadores han creído que las especies 

producci•::ones inmutables. Darwin ( 1837, 1838) está c•:rnvencido que 

las especies son mutables. 

La opinión generalizada era que la variación individual y la 

mutabilidad son dos fenómenos distintos. La primera era bien 

conocida tanto en estado natural como bajo domesticación, 

limitada por la influencia del medio ambiente y relacionada a la 

adaptación directa. 

Según de Vries 0901>, Darwin·:nunca distingllió ent1·e los dos 

tipos de vadadón. En sus< tr.~,~~/~s'.}.n~i;:iales Darwin apela a las 

variad•::ones espontáneas ci~mh111a~~,t~ikf/ir~i:i6!;tante, mientt-as que en 
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Cuando Darwin (1859) afirma que las variedades son especies 

incipientes y qua las espacies, como las variedades, descienden 

de otras especies, de Vries pregunta que si esté garantizado que 

las variedades descienden de las especies, porqué no pensar que 

las especies descienden de otras especies de la misma manera? 

"Darwin dice una y otra vez que no hay que olvidar que bajo el 

tfrmino de variación se incluyen diferencias individuales. La 

variabilidad de Darwin debe tomarse en este doble sentido. 

Co::insiste, por una parte, en las diferan·~ias individ•.Jales, y P•:Or 

•:itra, en variaciones singulares. Las primeras pertenecen a 

aquellos fenómenos que ahora llamamos variaciones individuales, 

las segundas s•::in cambios esporádicos, espontáneos, que 

corresp1:•nden a nuestras mut.a·~iones" l.de Vries, 1901). Pr.ira de 

Vries el asunto esté claro: en la formación de nuevas especies, 

la selección natural escoge variantes extremas de la variación 

individual o escoge mutaciones ocasionales. El punto de de Vries 

es que aunque en una comunidad haya variación suficiente para que 

la selección natural, esta variación individual es 

limitada. Las mutaciones son fenómenos al azar de los cuales no 

se sr.ibe casi nada (de Vries, 1901). Apareo:·en espo:rnténeamente 

formando nuevas especias. Frecuentemente involucran un carácter y 

esto consiste en la pfrdida o latencia del caracter anteriormente 

presente. Asi, las mutaciones se dan en cualquier dirección y sin 

ningún limite. No pueden producirse según nuestros deseos, 

"debem•:is esperar a que aparezcan" (de Vries, 1901). 

Cuando Darwin· (1859) _natural actúa 
- . . 

s•::ibre variaci.;nes 6~súales q•Je sin ellas 
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la selección no puede hacer nada, de Vries interpreta que Darwin 

atribuye a las variaciones singulares un peso preponderante. Las 

variaciones casuales no son los extremos de la variabilidad 

ordinaria o fluctuante, son ocurrencias esporádicas. La selección 

natural actda sobre ellas cada vez que aparezcan. 

La influencia sobre Darwin en relación a este punto fue la 

de Fleming Jenkin quien trato de probar (1869) que la 

probabilidad de que las variaciones singulares se mantuvieran en 

la población es muy baja (ver Gould, 1985) 

Para de Vries (1901) existen cuatro tipos de variabilidad: 

a) polimorfismo sistemático, que se refiere a las especies 

lineanas, incluyen grandes series de formas completamente 

distinguibles, asi co~~ subespecies y variedades. Este tipo de 

variabilidad es puramente comparativo, y sus leyes son 

morfológicas; b) polimorfismo inducido por hibridación que se 

debe a combinaciones de caracteres heredables y que incrementa la 

probabilidad de aparición de formas nuevas: c) variabilidad en el 

sentido estricto o variación individual, siendo este tipo de otra 

naturaleza que el resto de los demás fenómenos: se refiere al 

tipo de variación cuantitativa, agrupadas alrededor de una media, 

cuyos miembros que se desvían de la media son inversamente 

proporcionales a sus magnitudes, siendo su variación expresada en 

talla o ndmero Y sujeta a formulación matemática (fluctuante, 

gradual, continua, reversible, limitada, estadística o variación 

individual); este tipo de variáción se refiere a las diferencias 

individuales y es el tipo de-~ariación al que Oarwin hace 
- -:- --ce --e-_ 

referencia como perpetuá~ y sobre las cuales actda la selección 
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nal:1Jral.; d) cambio·s-€?°spOntanéos;·- las· cuales apat·ecen por mutación 

espontáneamente (sports); de ac1Jerdo con la teoria de la mutación 

no puede atribufrseles causa que las haga ~eversible• a menos que 

sean pérdidas o latencias (mutación regresiva>, siendo cada 

mutación una unidad circunscrita. 

De acuerdo con la teoria de la mutación devresiana, este 

último tipo de variación da cuenta de la discontinuidad de las 

especies, o co::1mo::1 diría Bates•::m, la di.sc•Jntinuidad de las especies 

resulta de la discontinuidad de la vat"iación. También da cuenta 

de la aparición de fo:1rmas nuevas, ya gue pai·a de Vries, la 

selección es un agente conservador. Fi.Ja caracteres nuevos pero 

no es capaz de producir formas nuevas. "De acuerdo a la teoria de 

la mutación, las especies no han aparecido de manera gradual como 

el resultado de la selección que opera durante miles o millones 

de aó•:is, si.no discontinuamente por •:arnbios súbitos ... cuya 

periodicidad se debe probablemente a causas pei-fectamente 

definidas pero acin no descubiertas" lde Vries, 1901). Una 

vez establecidos los tipos de variaciones y las causas por las 

cuales la teorfa de la descendencia por selección natural no 

puede dat- una solu•:ión al problema de la ev•::olw:i•:;n, de Vries 

tratará de desarrollar su teoría de la mutación estableciendo gue 

si es capaz de estar en armonfa con las concepciones teóricas de 

la sislem~tica y de la embriologfa, su Justificación como teoría 

acerca de la naturaleza de la herencia, estará perfectamente 

fundada lde Vries, 1901). 

Para de Vries eNisten dos tipos fundamentales de WJtación 

gue se s1Jstentan en su visión particular de progreso. Para él , 
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progres•:i i.mpli.ca aumento en la dÍ.fet~end.áci'ón,·· es decir que las 

particularidades del caracter individtial d• cada especie deviene 

mas numeroso, mas organizado, o inversamente, el grado de 

diferenciación estar~ determinado por el nümero de caracteres 

elementales. Cuand1:a se ar.iade una nueva unidad a las ya 

existentes, la diferenciación avanza, y si fuese posible contar 

tales unidades, tendríamos el grado de diferenciación de los 

organismos. 

Ya que, entonces, las mutaciones constituyen un avance, 

~stas se llaman progresivas, cada una contribuyendo a un nuevo 

caracter. La mutación progresiva es un proceso doble: por una 

parte consiste en la producción de un factor interno, y su 

activación por la otra. La premutación serla al factor externo Y 

la mut.aa:.·iein ~ stri·~tu su eHpresión visible externa. La 

premutación es hipotética, la mutacion empírica. 

Las mutaciones ratrogresivas son aquellas en las cuales hay 

un retorno de una situación activa a un estado latente. En estos 

casos de Vries (1901) incluye caracteres como color, palo, etc., 

asi como aquellos que afectan la organización interna de la 

planta como el arreglo de las hojas, la simetría de los organos, 

etc. Sin embargo, esta p~rdida es aparente, externa, ya qua la 

unidad o factor permanece en la estructura interna pero de forma 

latente. 

Existen cuatro grados de manifestación de las mutaciones: 

latente, semi-latente, activo y semi:-activo. Las transiciones de 

un estado:> a ott:~ c.'no son graduales, sino espontáneas 

distintas de las ~;.Jtaa~iones progresivas ·y. retrogresivas en 
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:y se llaman mutaciones .degresivas. C.ad.a un.a de 

estas mut.aciories · degresivas consiste fundamentalmente en la 
' ",-'--• 

lr.ansP•:J<oicidn· (:le: un. caracter iriferñc1, de latente .a ad ivo, de 

semi-la.tente a latente, efo. 

Las principales objeciones de la escuela mutacionista a la 

leorfa de la selección natural es que dst.a pretende explicar el 

fenómeno de la adaptación basándose en que todos los caracteres 

v.ari'an en t•:idas direcciones y q1Je la mas rnfnima desvia•:io::\n estara 

sujeta a la lucha por la existencia, acentuándose y fijándose 

finalmente. Primen:•, esta varia•:iéon, según la selección natw·al 

es la vat·ia•:i•::\n individual, y, p.;ira de Vries, esta 1 imi lada ya 

que consiste solo en la oscilación alrededor de un punto de 

equilibrio y la formación de especies nuevas requiere de la 

creación de nuevos puntos de equilibrio. Segundo, la variacio::in 

individual es lineal, oscila solo en direcciones de más y menos, 

mientras que las adaptaciones requieren de variación en tod.as 

direcciones. Tercero, la selección natural es una criba, no crea 

nada. Retiene s•:ilamente la variabilidad de la •:t"iba, y P":•r lo 

tanto, para de Vries, la selección elimina a los inferiores, 

mientras que la selección de los mejores debiera llamarse 

'elección'. Ahora, las diferencias individuales aparecen en dos 

sentidos alrededor de un punto de equilibrio y la seleccion no 

puede mas que eliminar aquellas variaciones menc1s adaptadas. Para 

de Vries, el hecho de las mutaciones aparezcan en todas 

direcciones salisfarf.a el origen de l.as especies. "Vemos, 

entonces, que ·1a te•:wia de la selec•:ión no puede explicar el tipo 

de vat'iaoilidad c¡ue la teoría misma demanda, mientras que la 

doctrina. de la mutación provee una explicación nacida de la 
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observación actual" lde Vries, 1901). En cuanto a la presencia de 

caracteres inQtiles de Vries apunta que la selección explica la 

existencia de titiles, pero no explica la existencia de los 

inútiles o peligrosos. La doctrina de la mutación asume que la 

diferenciación especifica no toma lugar en alguna dirección 

definida, sino que las mutaciones se producen independientemente 

de su valor adaptativo y que sobrevivirán en tanto no sean 

perjudiciales o anulen la fertilidad del individuo. 

Cómo aparece la variabilidad? Darwin ll859J aseguraba que la 

selección natural dependia de la variación. Creta que ésta era de 

naturaleza fluctuante y que la selección escogia las formas mas 

aptas entre el espectro de variación. Esta variación tenia que 

ser heredable, de otra forma no tendria sentido evolutivo. 

Desgraciadamente Darwin estudió caracteres complejos en lugar de 

alt.ernativ•::is lmendelian·~s). Tendian a mezclarse y formar· una 

serie gradual que reforzó su visión segcin la cual las variaciones 

en la naturaleza eran casi imperceptibles. Como una hipotesis de 

trabajo Oarwin propuso partfculas g.;?m•Jl.as, 

existentes en todas la c.;!lulas que respondían a las condiciones 

fisiológicas del tejido pudiendo variar por efecto del medio 

ambiente. El tejido del que provenian, su cantidad, el tiempo en 

el cual salfan al sistema circulatorio rumbo a las gónadas con 

las variaciones que podfa efectuar el medio ambiente resultaban 

en el tipo de gameto que habria de formarse, que no era más que 

un compuesto de gémulas, generando las diferencias en caracteres, 

las variaciones porpiamente dichas, sobre las que actuaria la 

selección natural. Esto conformarfa lo que Darwin ll868) lamd la 
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te,;rr;.;.--(J;- la ;paf\genesis~y con-sta-de dos·· pasos fundamental.es. 

Primero ;las 'í~él.1Jlas individuales y órganos del organismo están 

representados en cada célula germinal y en cada gema P•:it· 

particulas materiales definidas que se multiplican por división y 

en el momento de la división celular pasan de células madres a 

células hijas. Segundo, todas las células del cuerpo lanzan estas 

particulas durante su desarrollo hacia las células germinales 

(hipótesis del transpm·te). Es decir, las celulas individuales 

del. •:irgan i smo y sus elementos constituyentes tienen sus 

representantes en la sustancia hereditaria. Entonces, la base 

material de la herencia está compuesta de tantas unidades 

diferentes como órganos separados y tipos de células. 

Es a partir de esta teoria de la pangénesis que de Vrias 

deriva su te•)rfa de la pangénasis intra•::elular (1:389). Pat·a de 

Vri•;!S, las unidades hereditarias no son elementos morfológicos, 

como son las partes del cuerpo o los tejidos, ni sus células u 

órganos visibles. Por al contrario, son caracteres elementales 

internos que determinan las caracteristicas eKternas de los 

organ i sm•:•s. Estos caracteres elementales, pan ganes, 

co:mstituyen el protoplasma, y éstos, los pangenes, son los 

elementos vivos, localizados en el nücleo y son transmitidos de 

una generación a otra durante la división celular. En el núcleo 

estos pangenas se multiplican, unos formarán los elementos 

hereditarios de la siguiente división celular y otros saldrán del 

ndcleo y se activarán en el citoplasma y por división construirán 

los órganos constitutivos del organismo. BaJo esta hipótesis la 

variabilidad depende de dos causas distintas. Pt·irnera, la 

sobrept·oducdón y el ca_mbio de posición de las particulas sin que 
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estos se' hayan tt:~n'sf~~~ad~ en el Pt"oceso ·(esto expliC:ari:a la 

variación {ndividual~ ya que ésta de deb~ a la variación del 

ndmero de pangenes, explicándose asf su linearidad y porqué se 

manifiesta en solo dos sentidos; mutaciones regresivas y 

degresi.vas), segunda, camb i•:is en las par t 1.culas mismas 

produciendo nuevos tipos que por multiplicación formarán nuevos 

caracteres (mutaciones progresivas), 

La variación darwiniana era atribuida a gemulas sujetas a la 

modificación del medio ambiente. De Vries, rehuyendo este 

principio lamarckiano, negó que los pangenes fueran alterados por 

el medio, eliminando el proceso del transporte de Darwin. Para de 

Vries habfa una separación entre los pangenes germinales y los 

somáticos, ya que estas permanecen intracelulares. 

Para de Vries los pangenes son los portadores del material 

hered i tar i•:•. "Una pregunta importante es si estos factores son 

los hilos nucleares mismos, o están compuestos de grupos de 

unidades similares, sin embargo esto solo podrá decidirse con 

futuros experimentos" (de Vries, 1901). En suma, la leoria 

de la mutación sostiene que los pangenes o grupos de ellos, 

pueden eHistir en varias condiciones y posiciones. La condición 

n•:it·mal activa es aquella_ eJL_la 1::ual se m1Jltiplkan en un 

determi. nado:J peri:o:id1::> del -_d~~..:irrollo y pasan al citoplasma y 

ejercen .ahi sus funciones. _\].a' condición latente en la cual la 

multiplicación, si existe, es-limitada. Si la ci:rndi.ción es semi-

activa esti::> explicaría la.gran variabi.lidad de las razas. Las 
:,;,·: 

mutaciones progresivas.:- :se deben a la formación de pangenes 

disimiles (pre-mutaciónf; Estas son inactiv.as .al principio por 
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:~:: ·--~.~-(--: '' : e•\' •~• ~<~ .;-·:_'." ~~::o~::.;:'_'•','~• -• • - --:-•-/--: -
f1Jerte a· través' de varias ge11err.ic ióiíes, la· ~~~~cié será inm1Jtab le 

en relación al ci~PiÚter:cen-•::uesUón.;--· Si el ·e qui 1 i br io:• es 
,-.· .. _ ' ' .·" '" 

inestable, el 1::aracter mútable )i"-la más minima diferencia eNterna 

lo hace visible. 

Finalmente, en cuanto al origen de las especies en el tiempo 

la teoría de la mutación propone que las especies 

aparecen en grupos y que se originan discontinuamente en el 

tiempo, habiendo alternancia de periodos mutables e inmutables. 

La introducción de la teoría mutacionista a la Biología se 

debe sin lugar a dudas a Hugo de Vries. La detección de las 

mutaciones en sus experimentos y las pruebas con sus mutantes son 

11::.s •:ausantes, y no la prueba, de la discontinuidad en el origen 

de las especies. Su trabajo tiene que ver con la 'evolución 

la cual dió por primera vez la posibilidad de 

observar directamente y controlar los procesos evolutivos. 

El concepto de mutación tuvo gran influencia en la genética, 

casi tan grande como la introducción del mende l i sm•:.. La 

publicación del primer t~no de de Vries (1901) tuvo gran impacto 

en la biología así como los trabajos de Mendel. Trajo gran 

oposición. La teoria de la mutación tenia que ver con un problema 

genet·aJ., el mecanismo de la evolución, mientras que los 

principios mendelianos no tenlan, 1.ma ap 1 icab il idad 

universal. 

Fue precisamente la mutación 'apí.icada'C:a'mo tl modo por medio 

del cual se •:originan las especie~;·1 1~·iil'.is'~'. a~Ú~o a la seleco:ión 

de variaciones pequeñas, dar.~Gi'i~~s/'d~~:i;;~~. ~~1~~6ionistas Y dió 

rnu•::hos. experi~ent~ii~(~s a r~p~tir y· extender 
'-",-~>.=-,o- -

a los so:)porte 
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experimento::1s 'devresian•::is. 

- Los efectos de esta oposición en genética teórka y 

experim~ht~<l1:s1::iT1:'61arós. c-~n el reconocimiento del gene c .• :aracter 

unitario) una vislón del origen de nuevas caracterfsticas por 

pasos dnicos llamó la atención sobre la genetica y la evolución, 

siendo po::is ib le ambas cues t i1::ine s tratadas 

experimentalmente, y dando la posibilidad de la creación de un 

campo totalmente novedoso: el estudio de la mutación. 

3.2. Mendelismo y evolución gradual. 

En 1900 fue t"edes•:ubi.erto el trabajo de Mendel. Ese mismo 

ato William Bateson, quien ya habla trabajo sobre problemas de 

variación y evolución, tratarla de demostrar la ocurrencia de la 

herencia en animales a traves de su lectura de Mendel. 

Para Bateson el hecho de que las especies sean diferentes y 

es ten adaptadas consituyen los hechos principales de la 

evol.1.1c i.ón. Ahora, para que sean diferentes, debe existir 

variación, es decir, debe haber descendencia con modificación. 

(diferencias entt·e l•:is padres y su descendencia .• (Bateson, 1898). 

Para Bateson, el estudio de las causas de la variación es lo más 

importante para aclarar el aspecto evolutivo. "L.;i varia•:ión, 

cualquiera que sea su causa, y cualesquiera que sean sus limites, 

es un fenómeno esencial de la evolución. La variación, de hecho, 

es evolución. El modo de resolver el problema de la evolución es 

a travfs del estudio de la variación" tBateson, 1898). 

La evolución consiste en la progresión de las series, que 

representa_n un at·bc•l genealcogico::i, Esta vision de la hist•::iria de 
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los tener se. 

en cuenta en todos los estudios evolutivos (Bateson, 1928>. 

Er estudio de la variación tiene que tomar en cuenta la 

naturaleza de dichas series y cómo es introducida la 

diferenciación en ellas. El paso de la primera serie a la dltima 

se debe a cambios mindsculos e insensibles o a saltos o 

discontinuidades en las diferencias? 

Si la transición es por pasos inperceptibles, la serie es 

continua, si encontramos huecos o lagunas, sera discontinua. 

Segdn Bateson la evolución es una mezcla de ambos, y es necesario 

averiguar el grado de continuidad y discontinuidad. Sin embargo, 

siguiendo la teorfa de la selección natural por medio de la cual 

peque6os cambios que representen una ventaja a su poseedor, serán 

perpetuados en la lucha por la existencia, siendo éste capaz de 

reproducirse y heredar a la descendencia tales características, 

Bateson replica que la selección natural no puede explicar 

•3stadios imperfe•~lo::rs, C• la apari•~ión do;¡ órganc•s incipientes 

CMivart hace este tipo de objeciones al propio Darwin). Cómo se 

construyen o forman órganos nuevos, cdmo se transforman y cómo se 

seleccionan y perpetdan las peque6as variaciones? 

Sin embargo, a pesar de que las diferencias tienen que ser 

marcadas, discontinuas, Bateson no cree que la evolución sea 

totalmente continua. Durante largos periodos de tiempo las 

diferencias entre los miembros y sus predecesores y sucesores 

inmediatos es impalpable, mientras que en otros momentos las 

series se interrumpen y dan lugar a ramificaciones. La aplicación 

de 1 término di sc•::rnt i n•Jidad a la no debe 
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malinterpretarse. No quiere'de~ir que no·ha~a f~rmas,intermedias 

entre la variedad y· el tip6, sifi6. que en los casos de 

di.-s~:~u nuioad· ._.la -·f or.~n~:~;¿~T.;~-~;_ca_e';-ia~~aFi~~ctid;eopuede --<Bateson ,_ 
,·, .; ~,~;·r,·'~h--o·.::Y~.oo-~._:,_""":~-~-~..'.>)'.:;i;,~-J;.~" =- - ·:::¡-- .-:.',, -,~--- ~ _, 

1928) aparecer en ''un ;,p~s'o:''i1Ífe'9'~a1}"'0(~íri\,:br.;úrrencia 'de 

intermediaciones de f 1:n-rnas 

graduales. 

La variación discontinua no debe ser sinónima de 'sport'. 

Aunque los sports si:m variaciones discontinuas, debe 

restringirse su uso en este sentido. Para Bateson el término 

sport denota la variación conectada con organismos normales sin 

intermediarios. En algunos casos de variación discontinua, hay 

una series de individuos no necesariamente dire•:tos en 

descenden•:ia, sino esparcidos a través de la población. La 

discontinuidad en la variación es un t•rrnino de grado. Una 

variación es discontinua en proporción con intermediarios entre 

estas variedades y el tipo. Una variación es discontinua cuando 

todos los individuos de la población se cruzan libremente entre 

si, sin regr.~sión a la n•:orma, pero con una prep1:onderan·~ia 

sensible de la variedad sobre los intermediarios. Cuando tal 

población se clasifica con respecto al car4cter variado para un 

estudio estadfstico, la curva de variación no tiene un pico corno 

en las especies rnonomórficas, sino al menos dos. La 

cai·acterfstica esencial de la dis1:ontinuidad es que n•:o hay mezcla 

entre la variedad y el tipo por cruzamiento, es decir, hay 

aislamiento reproductivo. 

Williarn Bateson (1894) expone casos que indican variación 

discontinua, es deci1·, marcadas diferencias en variedades e 
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individlios. En 1899, casi un aóo antes de la publicación de 

los trabajos que redescubrirían a Mendel y darían a conocer sus 

trabajos al mundo, Bateson escribe: "Reconocer la existencia de 

la discontinuidad en la variación, y la posibilidad de su 

herencia completa o integral cuando una variedad es cruzada con 

su tipo, es simplificar el fenómeno de la evolución més allé de 

lo que ahora podemos ver. • • Ne·~es i tamos conoc im len to particular 

acerca de la evolución de formas particulares. Requerimos saber, 

primero, que pasa cuand•::> una vat·iedad es ct·uzada C•::>n su ªl. iad•::> 

má.§.. ·~ano::~. Si el resultado es tenet· un valor ·~ientffico::•, sen~ 

necesario examinar a la descendencia estadisticamente. Es decir, 

cuántos de los descendientes se parecen a sus padres, y cuántos 

muestran caracteres intermedios" (Bateson, 1900a). Hacia mayo de 

ese mismo aóo, Bateson lee por primera vez la confirmación por 

Hugo de Vries de las leyes de Mendel, considerandólas importantes 

en futuras discusiones evolutivas CBateson, 1900bl. 

trabajos se observó que Mendel encontró: 

En estos 

ll Ciertos caracteres que podtan ser ficilmente distinguibles 

l"differentiatlng characters") muestran dominancia unos sobre 

otros en la progenie de la cruza de padres con caracteres 

diferenciados. Es decir, los dos caracteres son transmitidos como 

elementos diferentes (dominante y recesivo, llamados asi por 

Mende l). "Aquellos caracteres que son transmitidos sin cambio en 

la hibridación, y que por lo tanto constituyen el caracter del 

híbrido, serán llamados dominantes~ y aquellos que permanecen de 

forma latente en el. proceso, ~ece•ivos. La expresión 'recesivo' 

se ha escogido ya que estos _caract.eºres ¡j_esapareco;¡n o;¡n el hibrid•::i, 

po;¡ro:• reaparecen en su progenie" (Mendel, 1::365). Esta es la 

25 



característica más· imp•:wtarite de los ex·perimenti::1s de Mendel segrjn 

de 

2) Mendel ~econoció que ~ichos pares actúan independientemente de 

otros pares de caracteres. "Todos li:is pares de elementos 

existentes participan de manera independiente y solo 

dlferenciantes se separan mutuamente. De este modo, las clases de 

huevos o granos de polen que se producirán serán tantas como 

combinaciones posibles de los elementos formativos" lMendel, 

1865). En ésto Bateson veia el mecanismo que mantenía la 

variación discontinua. 

3) de estos principios Mendel derivó algunas reglas aritméticas 

que rigen la herencia. Para progenies de híbridos con un par de 

caracteres diferenciantes, su proporción en la progenie será de 3 

dominantes contra un recesivo. Cuando difieren en dos paras de 

caracteres la proporción seré de 9:3:3:1 significando en orden, 

aquellos individuos con ambos caracteres dominantes, dos series 

con un caracter dominante e individuos con ambos recesivos. 

Para Bateson esto significaba un arma cuantitativa para el 

naturalista y el criador, asf como un procedimiento preciso para 

el análisis de la herencia y la variación. Seg11n él, l•:is 

mendelianos se p•Jeden ap 1 i·~ar a 

Bateson introduce (1902) cuatro términos.en vlsta de la 

de la pureza de l1::is gameti:isy:si..J ;{¡,fi~bilidad para 

transmi tit· li:is caracteres antagónicos a( irnÍsrn~ ri~mpo. 
enti:inces la concepción en 

pares antagónicos. Pri::iporigo - l larnar - a - -- es tos - - caracteres 
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r= 
alelom•::irfos,- ye al-- cTgoto~--formado i:>•::>r la ünión de un par de 

gametos conteni~ndo alelomorofos opuestos, heterocigoto. De igual 

manera al cigoto formado por la unión de gametos que lleven 

alelomo::irfos similares, hom•::icic;¡¡ot•::i" (Batias1::in, 1902). Sin embat·g.:., 

lo que Bateson llama carácter unitario combina los 'caracteres 

diferanciantes' de Mendel con el elemento formativo de las 

células germinales, confundiendo el carácter con la base de su 

transmisión. De est.a forma, para Bateson, la unidad del carácter 

daba la impresión de ser el elemento heredado y no el elemento 

formador. Las ideas de Bateson encontraron competencia en la 

escuela biom~trica fundada por Francis Galton y desarrollada por 

Karl Pearson cuyos métodos eran matemáticos, desarrollando un 

análisis estadístico de las poblaciones. Apoyando la idea de la 

continuidad en la variación, Pearson y Weldon encontraron que los 

caracteres cuantitativos en las poblaciones describen una curva 

normal). 

En 1901, Pearson, Galton y Weldon, forman su propia r~vista, 

Bi•::im~trika en donde exp1:mi;in su análisis de las poblaciones como 

la fuente de Las leyes de la herencia. 

Respondiendc• a [;iii:•m!?trika, !3ates1::in esct"ibió : "El anuncio de 

este descubrimiento Cel de las leyes de MendelJ ratifica de una 

vez por todas la concepción de la discontinuidad de la variación, 

y define la herencia alternativa" (Bateson, 1902). En Bateson, 

las leyes de Mendel significan un principio fundamental para 

explicar la evolución, solo comparable a los trabaJos de Darwin. 

Si el 

gal tonismo? 

mendelismo era universal, 

Para Bateson el hecho 
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esa otra declat·ar que tal extensión fÚet'a 

imposible. Para explicar ciertos casos de aparente continuidad 

en chfcharos para el color de la semilla Bateson (1902> afirma 

que los casos que Mendel analiza se refieren a caracteres 

alternativos, con clara dominancia, lo cual no excluye que la 

esencia del descubrimiento de Mendel, la pureza de los gametos 

con respecto a ciertos caracteres, pueda aplicarse a casos de 

herencia mezclada. 

El punto principal que ve Bateson en la escuela biométrica, 

es que sus estudios siendo de carácter estadistico no dicen nada 

de cóm•::o se transmiten los •::aracteres de padres a hijo::os. Sin 

embargo, antes de la aparición de los trabajos de de Vries 

anunciando las leyes de Mendel, la ley de la herencia ancestral 

podfa aplicarse tanto a herencia mezclada como alternativa. La 

ley de Gallan dice: "Los padres contribuyen entre ellos con un 

promedio de un medio (0.5) del total de la herencia de la 
2 

des•::endenc ia¡ los cuatro abuelos, un cuarto (0.5 ), 
3 

los o•::ho 

bisabuelos, un octavo (o.5 J, etc. La suma de las contribuciones 

ancestrales se expresa en la siguiente serie 

1.0.51 + 1.0.5 + 1.0.5 ), etc., 

que siendo igual a la unidad da cuenta de toda la herencia" 

l.Galton, 1:397). 

En Mendel es la intensidad de los caracteres de los padres 

en cuyos cuerpos los gametos se han formado, los que cuentan. 

Gal.ton extiende esta referencia mis alll de los padres, a los 

ancestros Y en los casos que él estudió, e~c6ntró"que sabiendo la 
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intensidad que manifiesta· el caract'er ·en .. cada progenitor, aún 
=--_---_o o= o ---,~=-=-o-_-_·= =--=='--o-;---'---_ -=o----=~--o= --==-~c-=-=--=--o---~--=~--o-==-=--o----===o"'---

po:icas generacion~s 'atr~s¡, >se'Puede prede~irnoel carácter de 

cada individuo sino el porcen\:j~ 'q~e del'·carácter se mani festat·á 

en individuos ancestros comLmes· 6 sillÍHa~·es. Pat·a Galton, asi, la 

herencia era mezcláda, es decir~ que el cigoto resultante de la 

un i6n de fr con i!!. será en pro:>porc ión 'más paree ido a i!!. que si fr se 

hubiera unido c•::in frl inversamente, un cigoto ('ta será más pat·eo::ido 

A esto Bateson replica: "La ley es imperfecta y cada 

modificacidn de ella está incompleta en un sentido. La ley tiene 

que ver con los caracteres de los cigotos resultantes y no toma 

en cuenta a los gametos que los forman. Una buena predicción 

puede hacerse para un grupo dado de cigotos, pero de las posibles 

constituciones de los distintos gametos no se dice nada" 

(Bateso:>n, 1902). La ley de la herencia ancestral de Galton, 

no da cuenta de la distribución de los caracteres entre los 

gameto::is de un individuo a tt·aves de la heren•::ia 03ates•:in, 1902). 

Para él, el mendelismo no tiene nada que ver con la cuestión 

de si la herencia es mezclada o alternativa. 

Segdn Bateson, Mendel habla de la herencia de caracteres 

e:dstentes, no de la variación. Para Bates•:>n la cruza es una de 

las causas de la producción de gametos heterog~neos. 

Bateson intenta aclarar el problema de la variación 

CBateson, 1913). Distingue claramente dos tipos de variación, 

aquella en proceso de división y variaciones en la naturaleza de 

la sustancia dividida. Las primeras, o variaciones ~eristicas son 

aparentes en el cambio de las partes, y las ·varia•::iones 

sustantivas implican un cambio en la composición dél, material 
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genét. ico. 

Entre estos dos tipos de fenómenos, las vr.n- iac iones 

merfsticas se deben a un proceso físico o p~opiamente mecánico 

que Re refiere a cdmo se divide el material genético y por otra 

parte, las variaciones sustantivas de deben a un proceso quimico 

que relaciona la constitución del material mismo. Por un lado, 

tenemos 

celular. 

la división celular, por el otro, la diferenciación 

El primer paso para clasificar las 

sustantivas es el de distinguir aquellas en las cuales se 

adici•,nan n1.1ev•)S element•'s '' factor•~S de aquellas que se prod1J1:en 

por la omisión de éstos. 

Haciendo diferencia entre caracteres dominantes y recesivos, 

siendo los recesivos pérdidas o ausencias y los dominantes 

factores aóadidos, se pregunta de dónde vienen o cómo aparecen 

los caracteres dominantes en tanto que presencias. Sin embargo, 

no puede pensat·se que aparez•:an de D.Q.Y.Q ya que la dife1·encia 

entre la novedad es cuantitativa y puede deberse a un accidente 

en la división celular. Con respecto a los factores recesivos 

Bateson asegura que se deben a ausencias y se refiere a ellas 

como simples. 

Tomando en cuenta esta eNplicación, Sateson supone que •n 

general las especies cercanas y sus variedades representan las 

diversas consecuencias de la presencia/ausencia de los factores 

a le lc•mór f leos en distintas combinaciones. 

Si estas diferencias entre especies no se debe a adición o 

pérdida de f~ctores de uno en uno, los cambios deben_haber 



... 

1::ic1.irr ido súbitamente. Asf, fusionando su teorf~ de la 

presencia/ausencia con l• teoria de la mutación de de Vries, 

asegura que las mutaciones son cambios meristicos y pérdidas de 

factores, asf como de la adición de nuevos. 

Sin embargo Bateson no cree que de Vries pudiera basar su 

teoría en el estudio dnico de Oenothera, no admiti~ndola como 

justifica•~ión de la ·~oncepción de su teoría de la m1.1tación, es 

decir, que hay per~:idos especiales de mutación, en los cuales las 

especies parentales tienen propiedades genéticas particulares. La 

mutación de un caracter, o el producto de la recombinación tiene 

pruebas abundantes, pero la variación simultánea de varios 

factores independientes a los cuales de Vries les atribuye el 

origen de especies nuevas, es bastante dudoso tver Gales, 1909, 

l'illl, Davis, 1909, 1911, 1912, Spillman, 1909). 

Bate son y Punnett (1911) proponen su teoria de la 

presencia/ausencia como una explicación de la dominancia la 

recesividad. Más tarde, para explicar la segregación no-

independiente de ciertos factores, proponen la teoria del 

•acoplamiento y repulsión' la cual solo se aplica a caracteres 

dominantes. En el simbolismo de Bateson el factor dominante se 

den•::imi.na con la letra mayúscula que representa el gene 

mendeliano. El alelo recesivo al denominarse con la letra 

mindscula indica la p~rdida o ausencia del alelo dominante. Para 

Bateson 'acoplamiento• significa que en la herencia de dos 

caracteres las dos formas dominantes aparecen juntas (es decir, 

cuando dos alelos dominantes aparecen en uno de 1~~ pid~es), 

Entonces un d1:ible heteroC'igoti::i AaBb s6Í.o producfrá -dós. tipos'' de 
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g-ámeb:)s--AI:f-y ab-en-l1.1gar=de- los--cuatr:o probabl_es ___ (éB,_ ,O.b, ab, aB) 

si h1Jbie;·a apareamient;; al aiar':·'ºL:as frec1Jencias feno:itipio::as de 

la descendencia de la criiza :de dos. het_e_r•:icigotos co:in segregación 

independiente será 3 con dominancia completa de ambos alelos 

contra 1 con ambos recesivos. Sin embargo, Bateson observó que en 

ciertos casos la dominancia es más fuerte o más d•bil. Cuando el 

acoplamiento es completo los alelos A y B aparecen siempre 

juntos. Si es do?.bil, los alelos dominantes puede aparecer 

recombinados con los recesivos. Aparecerán en el caso de 

ao::o:oplamiento parcial o:i debil, d•:::is combinacio:ones fen•:iti"pio:as más 

lAb, aB.l y la frec1Jencia de éstas indicará •?l gt·ado::o de 

acoplamiento de los alelos. 

Tambien observó casos en los c1Jales los 2 alelos dominantes 

aparecen Juntos (alelomorfismo espurio, más tar·de 

repulsiónl. Este fenómeno indica la rep1Jlsidn de dos alelos 

dominates R y S que nunca aparecerán juntos en la descendencia. 

Es de•:ir, 1Jn heterocigoto con f•::'•t·mula gen•:ilfpica Rr:3s solo::o fo:•t·ma 

gametos Rs y rS. Las frec1Jencias fenotipicas de la cruza de dos 

heterocigotos con repulsión completa será de 2 con amb•:is 

dominates, 1 c•:•n R y s y otr•::o •:•:in r y S (esto se explica ya q•Je R 

y S no aparecen en la misma célula germinal, pero nada impide que 

un garneto::i con R fecunde a otro con S>. Asi, aco:iplarniento y 

repulsión represental el contrario uno de otro. Más tarde, 

tratando de encontrar una hipótesis que diera cuenta de los 

fenómenos de acoplamiento y repulsión asf como la reg1Jlaridad en 

las frecuencias en las que ocurren acoplamientos y rep1Jlsiones 

parciales, Bateson asume que durante el desarrollo embrionario 

ciertas celulas germinales con cierta constitución se reproducen 
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más que 0::1trr.is. Esto es, hr.iy divisiones roitóticr.t's .di.ferencir.iles 

del plasma germinal. Este proces-o~e~s~gl!!ornéfrico,~para cada pai· de 

cr.irr.icteres que presentan acoplr.imiento f/~~~í'Ú611 séilo habrá dos 

tipos de distribucio:mes de: célúlas -en el teJ ido germinal. Cuál de 

estas 'distribuciones en un individuo se desarrollará es cuestión 

de azar y como resultado de la proliferación desigual ciertos 

genotipos existirán en mayor proporci•:5n en el plasma germinal. 

Esta idea hace inecesaria la teoría del acoplamiento y rep•Jlsión 

y por tanto de la existencia de factores acoplados o asociados en 

las células. Sus resultados anteriores podién ser eNplicados por 

la proliferación de ciertas células en exceso en ela plasma 

germinal al.ter.;indo las tasas y pro:ipordones. A •Hta idea se la 

llamó la hipdteis de la reduplicr.icidn <Bateson y Punnett, l ''11 :3,l. 

Co:in esta hipo::itesis, Bat•?.S•:ln y Punnet negaban la t•?.•:irfa del 

ac•::iP lami en to y repulsión y porponfan la hipótesis de la 

redup 1 icac i. ón diciendo que no se han encontrado casos de 

acoplamiento en animales (este acoplamiento es el ligamiento de 

la escuelr.i de Margan). 

:3in ernbargo::i, cuando se enteran que el ligamiento es una 

expresión de la asociación parental de los caracteres CMorgan et 

al, 1914> y que la teoria cromosómica provee unr.i explicación 

alternativa a este p1·oceso, abandonan su teorla de la 

reduplicación (Bateson y Punnet, 1926). 

Ya que la evolución sin variación era imposible, actuara la 

selección natural o n~¡, . Bateson creía q1.1e unr.i sistemati;z;ación 

critica de todo •l ~onoci~i~nto sobre la varir.ici6n era el campo 

más prometedor 'par~ entender los procesos evolutivos en su 
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ci::inj unto. 

Acerca de los -_dos problemas f1Jndamen tales que a t ravezaba la 

teorra de la·evol1Jcidn a principios de siglo, a saber, el origen 

de la variación y el papel que Juega la selección natural. en la 

aparición de especies nuevas, Bateson solo se interesa en el 

primero. El segund•::> problema resultaba e:-:traóo para Bates•::>n, es 

decir, que la herencia mendeliana pudiese salvar una posición 

tedrica del darwinismo, no era un problema obvio, y por tanto 

estaba fuera de la competencia de la ge6etica, 

El problema de la naturaleza de los factoras mendelianos 

(genes) solo fue dicutido por Bateson en términos de la presencia 

de algo caracterizado como dominante o su ausencia como recesivo. 

Su teorfa de la presencia/ausencia finalmente fue desplazada por 

1·'1 teoría cr•:imosórnica de la herencia de la escuela de Morgan, ya 

que Bateson no sabia lo que los factores realmente eran, y por lo 

tanto no podia postular ninguna hipótesis que diera cuenta de 

cómo éstos podian variar (mutar). 

3.3. Herencia poligénica. 

Con el descubrimiento de Mendel de la segregación se pudo 

plantear una herencia particulada, es decir, que los 'elementos' 

germinales transmiten los 'caracteres diferenciantes'. Después de 

Mendel ~Jchas teorfas de la herencia fueron propuestas en el 

sentido de que existen unidades particuladas que sirven de 

determinadores hereditarios. 

Ninguna de estas teorias se desarrolló a partir de 

descubrimientos experimentales (Carlson, 1981), sin•:> más bien por 
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estudio• citológicos del nácleo y los óromosomás. - Estas crearon 
- - -

un ambiente filos•:ifico que hizo posibl"e.-el rédesc•Jbrimienti::i de 

Mendel, ellas hicieron la diferencia en el horizonte teórico que 

permitid el entendimiento del mendelismo de 1866 a 1900. 

Estas unidades (unidades fisiológicas da Spancer, gémulas da 

Darwin, grup•::is mi·~elares de Nágeli, pangen•?S de de Vries, 

plasomas de Weisner, idioplasma de Hertwig, biófciro:;¡s de Weismann) 

pro:ip•Jestas como explicación a pro·~esos mas 

fundamentales como asimilación Y crecimiento. 

Johannsen (1903) con sus estudios con Phaseolus remplazó el 

concepto:• de 'N1rá·~ter unitario' (unit..:character) de Batescon y la 

te.:it"i.a parti.o~ulada de Spencer, .. - Dar'wfl1~ · Nageli, Weismann, Ro:iw-: y 

de Vries. "Pare·~e simple aislar las-.áltimas silabas 'gene-· de la 

palabt·a de Darwin 'pangene··, y·asi -r'emplazar la menos deseable y 

ambigua palabra 'determinante'. Consecuentemente, hablaremo:is 

simplemente de 'el gene' y 'lo:is genes' en lugar de 'el pangene' y 

'los pangenes'. El t~ermino 'gene' está completamente libre de 

toda hipótesis , expresa un hecho evidente, es decir, que muchas 

caractaristicas de los organismos son especificas ya sea por 

condiciones especiales o determinadores, los cuales son únicos, 

separables e independientes - en suma,~son estos determinadores a 

l•:is que queremos l. larnar genes" (.Johannsell, '•1909). Cástle 

(1903) presenta el mendelismo ante la· - ~ornJ~icia'd /.~i~~¡ffica 
·-1' «: ó'~' :.: ; ;~- ,.··, ' . ., . 

estact.:1unidense. Expone k>s principales 11,ailazg;:is dé Mendel, de 

sus redescubt"idonis y de Bate son. Para Óa,s~l~ la: :contribucl:6n 

prindpal es la ley de la segregación. c:~l1:e ya Í-iabi.i démostrado 
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que el albinismo se c•:impoda como i . .m, carácter recesivo en ratones 

y anticipa su ~osi81~~,~i~ilitud ~On <el íídmbr~; La do1~trina 
,:_.,-:L~' :;_.:_;_:::::::....-,··· --- ~--'-·' ,, :.::,_,· - '. , 

experimentos la importante 

contribución de que' la cruza püE!dE! traer a la actividad 

caracteres latentes CCastle, 1903). La naturaleza de estos 

elementos latentes no fue obvia para Castle hasta 1905. Castle 

queria justificar la segregación mendeliana ya que el creta en 

las fluctuaciones darwiniana& de los caracteres coma la base de 

la selección. Para ~l, entonces, son los caracteres unitarios los 

que variaran y asi no ve necesidad de explicar la creación de 

nuevas unidades. En la herencia alternativa los caracteres se 

comportan como unidades. Sin embargo, la unión de un carácter 

dominante con un recesivo no es como la simple adición de piezas 

ni su segregación completa. Mientras que cada uno mantiene su 

identidad, al mismo tiempo cada uno se modifica por su unión 

previa (Cr.istle, 1905.l. 

Ent•:inces, los alelos se Juntan y contaminan. "De la cruza de 

•:oneJ i ! los de indias albinos con negros, se incrementa la 

cantidad de pigmentación negra en los albinos Cuán leJ os 

pueda llegar esta contaminación de los albinos, no estoy en 

adn, de decirlo". C.castle, 1905). Bates•:in 

utilizó la leoria de las lineas puras de Johannsen para tratar de 

explicar la herencia mezclada mendelianamente diciendo que había 

más caracteres unitarios. Sin embargo, Caslle propone la 

contaminación o impureza de éstos. 

Johannsen C.1906) continuando sus experimentos explica que el 

estudio de la herencia de caracteres que -sol·:i· s•:in estimad•:is C•:imo 
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diferen•:ias en'intensidad de cierta cualidad y que se mez•:lan en 
. . . . . 

la ero.iza requieh?"'ffiétodos especiales. En sus experimentos 
·-·-~;--~~-.-.. ~··' ,,' -

lf.noaas püras tr'afo~:d,;;Caislar 1:1.1antitativamente tipos di.ferentes 

de la poblaciJn;'y ~~ ~se sentido demostró la ley de Galton de la 

regresión <. f 1.iCf~adones heredables). En una población 

conteniendo sólo un tipo, la selección de las fluctuaciones no 

actda. 

Para Castle, la intt·oducción del término 'facti:w'· p•::ir 

Johannsen en su teoría de las líneas puras es una evasión ante la 

observación de que los caracteres varían. La idea de la impureza 

de los gametos no se opaca por la introducción de la concepción 

de factores ya que ~stos son tan impuros como los gametos 

(Cast le, 190é.J. 

Para Castle, cuando el término de carácter uni.tario cambió a 

factor, ne se disoció el agente transmisor de su efecto en el 

cará•:t.er. 8JJS experimentos fueron diseóados para obtener 

variación en el carácter, no para aislar factores que afecten la 

variación. Estos caracteres unitarios existen y son capaces de 

modi f io:ar·se; la segregación ocurre en algunos casos (herencia 

mendeliana) pero no en otros (herencia mezclada), 

Johannsen <.1910) introduce tres conceptos básicos. Fenotipo 

para el carácter de un organismo, genotipo para su base factorial 

y a los factores mismos como genes. La base factorial fue 

demostrada independientemente por Nilsson-Ehle en Suecia usando 

trigo Cl9l.0) y por E.M. E.;i.st 1.19101 ci::rn maiz. La hipótesis de los 

'factores mtlltiples' atribuye a la herencia de los caracteres 

cuantitativos la presencia de 2 o más pares de factores. "En mi 
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•:iertos casos el endospercmo' d~l -- rnaii c•:mt ieme dós -cólores 
":/-·~ '~:: -_, :' •; -. '. .- ,_ . -

.:imari.llos indistinguibles elndependientes, algunas 

razas un colcir se encll~ntra presente. También existen 

evidencias de que hay tres y posiblemente cuatro colores roJos 

independientes en el pericarpio, y dos en las células de la 

aleurona" C.East, 1910). 

Estos resultados podían interpretarse como herencia mezclada 

explicada desde un punto de vista factorial. Pero East puntualiza 

que en •:iertos cas•:is aparecen vari1:is pares de aleli::1s 1:ada uno de 

los •cuales es heredado independientemente, y cada uno de los 

cuales es capaz de formar el mismo carácter. Si están presentes 

en diferentes individuos, estas unidades forman diferencias 

cuantitativas. En una población pequeóa aparecerán como la mezcla 

de dos padres con variabilidad fluctuante a cada lado de la 

curva. Para East al t~rmino mutación deberá aplicarse a la 

variación heredable por más peque6a que sea, y el t~rmino 

'fluctuación' deberá restringirse a aquellas variaciones debidas 

al medio ambiente que no afectan las células ~erminales y que, 

por lo tanto, no son heredables. 

East atribuye al uso de caracteres unitarios la mala 

interpreta•:ión de la hipótesis de fa•:tores mctltiples, porque se 

describe a los caracteres unitarios como la expresión somática de 

un factor o unidad hereditaria. Si el factor y no el carácter es 

la unidad descriptiva, un factor lunit-factorl puede afectar el 

•:arácter· pero el carácter ni:i podrá expresarse excepto cuando 

varias unidades cooperan en la~·ontogenia; Sustituye asi, el 

cara•: ter unitario y usa al genec~mo concJ:!plo libre de realidad 
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ffsica. "Como yo entiendo el mendelismo, es 1.m-concepto puro y 

simple. Se cruzan varios animales o plantas y se registran los 

res•..lltados. Baje• condiciones ambientales constantes estos 

resultados Justifican el uso de una notación en la cual los genes 

teóricos localizados en las c~lulas germinales remplazan a los 

cat·acteres somáti•:os observados en el experimento ••• El 

mendelismo es, entonces, esta notación conceptual •• , Nadie objeta 
2 2 2 

la expresión de un circulo como x +y =r Nadie deberá objetar 

la expresión DR+RR=1DR+1RR+1RD" (East, 15"'10). Si está notadón 

fuera posible, entonces, un factor, sin ser la realidad biológica 

sino un t~rmino descriptivo, podrá fijarse. 

Para Castl.e, la gen~tica no son puras abstracciones 

inmutables. No puede sostenerse que los símbolos s•:rn, genen1•:-ión 

generación constantes. Los caracteres unitarios son 

modificables bajo selección C1912). 

TrAbajando con diferentes pares alélicos de caracteres en 

ratas, albinism•::i en •::-onejo:is, text1..lra de la piel, coloración 

plateada de la piel y polidactilia en conejillos de indias, llegó 

a la misma conclusión: los caracteres están sujetos a variación 

o:uanli tal iva, su expresión en el cuerpo varfai y estas 

varia•:io:•nes t i·~nen bases germinales ya que son heredadas. La 

selección hacia mayor o menor a través de una serie de 

generaciones intensifica o disminuye la expresión de tal 

carácter, modificándolo. La base del mendelismo es la variación 

cuantitativa de generación en generación (Castle, 1912). 

Sin embat·gco, es la escuela rival en gen~t i•::-a, la escuela de 

Morgan, quienes trabajando con Drosophila expusieron la hipótesis 



fa;::forial;-~ Pat·a éstos,~~los~~fact•:i_t"l?.~.c:l~~!.~--~erencia se encuentran 
._- ___ .,,_.-_ -- . 

ali. ne ad os forrn~nd-o · ~p-aFri de 'los' _ cromosomas. La h i.pótes is 

factorial se conv i rUó é~)a :teo;fa crclmosómica de la het·enc ia 

lMorgan et al, 1914). ífr fact•:ir; - cdncébido por elk•s, es una 

particula diminuta en el cromosoma cuya presencia en la célula 

influencia los proceos fisiológicos. Estos factores son solo uno 

de los elementos que producen los caracteres del cuerpo. También 

afectan a los caracteres el resto de la célula incluyendo la 

herencia cit•:iplasmática. Asf, los caracteres son el resultado 

conspicuo de la actividad de los cromosomas. Un factor puede 

afectar todas las partes de cuerpo, o influenciar principalmente 

una región limitada. 

En contraposición con East, par·a qui.en la notación 

mendeliana era pura descripción conceptual, para Morgan habla una 

inter·pretación material de los factores mendeliano:)s. "Si se 

objeta la localización de estos factores en Los cro~Jsomas, y se 

prefiere tratar los problemas biológicos de manera matemática, 

las mismas predicciones resultarán del análisis de los datos, sin 

necesidad de estudiar el mecanismo de los cromosomas. Pero ya que 

encontramos en los cromosomas toda la maquinaria para llevar a 

cabo este proceso, suena razonable basar nuestras concepciones en 

este mecanismo ••• Y si se prueba que hemos encontrado el 

mecanismo que da cuenta de la segregación, unión y ligamiento de 

los factores herediatios, habremos hecho un gran avance en 

nuestros estudi.os sobre la constitución del plasma germinal" 

1914). Castle y Phillips publicaron el resultado 

de 6 abos de experimentos con una linea de ratas. El carécter era 

un recesivo mendeliano (encapuchado). Siguieron la selección en 
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dos direcciones·, iricrementarido la ·pigmentación (serie 'más') y 

disminuyéndola e.serié 1me.nos'f Des~ufs de 13 generaciones 

selecci•::>1Jaxon los extremos de cada serie. De la descendencia de 
-_- - - -~-=-.--'= --= ,,-~~~"'="~==-

La serie ''más' se convirtió en más obscura y la otra serie más 

clara. El proceso era reversible con selección reversa y el 

cambio era tan lento como la modificación misma. Castle luego 

cruzo::i s1.1s líneas horoócigas de la serie 'menc:·s··· ccm ratas 

normal.es. La F2 mostró una regresión la c•:indición 

'encapuchada' original, C•:lmQ si se h•..1bi.esen c•:mtaminado en la 

CQndición heteróciga el alelo 'menos' con el alelo normal. Cuando 

Castle implementó J.a otra Parte del experimento encontró 

resul tad•::>s que no concordaban con la hipótesis la 

contaminación de JQs alelos. Cruzó la serie 'más' con el tipo 

normal. Si ocurría contaminación era de esperarse que la F2 fuera 

más oscura que lQS homdcigos para el carácter oscuro. Sin 

embarg•::i, la F;~ resultó más clara. No htlb•::o cont;;iminacidn. Castle y 

Phillips explicaron que el carácter unitario para la capucha era 

variable pero que pQdfa asumirse la presencia de 'rr~dif icadores' 

qua cQnlrolen su expresión. La selección de la seria 'més' 

acumuló més modificadores que la normal, y una cruza raduciria el 

ndmaro de modificadoras en los individuos encapuchados tCastla y 

Phillips, 1914>. 

Mu.ll.er l.1914) •::dlk6 esta posición. Pan! él, más d"l un 

factor afecta el carácter de encapuchado. La producción de 

animales con cierto grado de pigmentación por selección se 

explica por la separación en diferentes líneas de descendencia de 
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las diferent'es 'cornbinaciones 'de los.diversos fai:tores en un 
: ;_- ·._· :. ·~<-··:··.:<';::.·'.·'''.~ 

--- an t epa sadoc-· he-t er:ócig6-;-' ~Esto ='-s-h:vio::i=°';~de'~~ba se=--para-:c,~una==--:1arga---. __ '._ ·~ ,, ~-- _: '-',·_ .;__·· 

discusii::in ·entret.ásüeiMiil1era•:iél:,~acié-láéxistenda ·de los 

modificadores y de la contaminación de los factores. Castle 

( l 914a, 1914bl defiende su posición de la contaminación de los 

alelos y replica que Muller no se basa en ninguna evidencia 

experimental. Para Castle, si los factores no son constantes y si 

los gametos no son puros, la selección adquiere más importancia 

de la que Darwin le atribuía en su esquema de la evolución. 

wred iJ.l. que represen ta 4 anos de t rabaj •:O de 1 grupo Drosqe_!}JJ~, 

en donde se defiende la teoria cromosómica y se critica el 

car~cter unitario sostenido por Castle. "El fracaso para darse 

cuenta de la importancia es estos dos puntos, a saber, que un 

fact•:or puede tener diversos efectos, y que un simple •:'l.nkter 

puede depender de muchos factores, ha dado como resultado el 

confundir entre factores y caracteres, y a veces, a abusar del 

t~rmino 'caracter unitario'. No sobra insistir en que la unidad 

real de la henrncia es el fact.:or, mientras que el •:aracter es el 

de los factores genéticos y de las cc•ndiciones 

ambientales. El carácter se comporta como unidad sólo cuando los 

individuos difieren con respecto a este simple factor genético, y 

sólo en este caso puede hablarse de caracteres unitarios. Mucha 

confusión ha surgido entre los genetistas mismos por el poco 

cuidado en el uso del término 'carácter unitario', término que 

especial atención" <Margan y col., 1914). 

Finalmente Castle (1~19) acepta la existencia de genes 

modificadores y la constancia del gene. Este, no está sujeto a 
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variabilidad fluctuante, es estable como un compuesto quimico con 

composición definida y cambia si::olamente p1:or pasi::os, es decir, po:ir 

mutacio::ones, pero Castle hao:e no::otat· que no en el sentido:> de 

mutaciones devresianas lmacromutacionesl sino en el sentido 

morganiano tmicromutaciones>. 

Vemos, asi, que durante la introducción del concepto de gene 

se aclara la anterior confusión entre el carácter y la base de la 

transmisión, siendo el primero el producto de la actividad del 

segundo:i, De este modo:>, también, la mutación adquiere una 

conotacidn más precisa: cambios heredables en los genes sobre los 

cuales actúa la selección natural, quitándole importancia 

excesiva a la variación fluctuante (medio ambiental) como sujeto 

importante de la evolúción y fuente última de ésta. Veremos más 

adelante cómo a través de la teoria cromosómica de la herencia y 

de la teoria del gene, se apunta a la mutación como la fuente de 

la variabilidad y se precisa su papel dentro del proceso 

evolutivo. 

3.4. La mutación y la teoria cromosómica de la herencia. 

3.4.1. Mendelismo y Selección Natural. 

Una pregunta importante desde el descubrimiento de las leyes 

de Mendel en 1900 era si los 'factores' mendelianos tenian una 

base material en las células vivas. Sutto:on <.l902), indicó la 

similitud entre la segregación mendeliana y la observación 

citoldgica de la separación de los cromosomas homólogos durante 

la mitosis y la miosis, sugiriendo que los 'factores' debían ser 

los cromosomas o parte de ellos. Esta idea tenia una objeción 
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'impoYtante: · se e:<presaban más caracteres en~el· adulto que pares 

de crorn•:isomas e:<istentes. La. resolución de e·sta problernát ica se 

debió principalmente al trabajo de Morga.TI y sus estudiantes en la 

Universidad de Columbia durante la segunda década del siglo XX. 

En un primer m•:imento Morgan (1903.l no acepta que lo:is 

resultados de Mendel fueran apl.i•::abl.es a la evolución. Según 

Morgan, Mendel explica la herencia pero no la evolución, primero 

porque los factores de Mendel no son las diferencias individuales 

de las que habla Darwin, segundQ, MQrgan creta que las 

variaciones mendelianas, como el factor recesivo, estaban, 

también, sujetas a su dilución como las variaciones darwinianas, 

a menos q11e hubiera autofertilización Q esta variación apareciera 

un considerable ndmero de veces. 

Morgan acepta la taoria mutacionista en un primer mcunento 

(1903) como explicación evolutiva. Sin embargo no cree que todas 

las adaptaciones aparezcan por mutación. Es más, él asegura que 

los saltos nQ son m•s grandes que el extremo de la variación 

individual. Para Margan, la distinción entre variación continua y 

disc•:intinua ·~s muy rigida. Segctn el, la teoría mutacionista no 

excluye a la selección natural ni a la variación individual. Cada 

mutante representa un punto a partir del cual se da cierta 

fluctuacion en la variación. Es decir cada nueva variante, en 

este caso cada nuevo mutante, establece su propia curva de 

fluctuación. 

Su trabajo CQTI Drosophila empezó con el propósito de 

demostrar las mutaciones devresianas en el reino animal (1908). 

Cuando sus resul lados pudieron explicarse por génetica 

mendeliana, Morgan cambió sus puntos de vista con respecto a esta 
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teorfa y poco despu~s, con respecto a la selección natural. Si la 

selección de variaciones individuales no producen nada nuevo en 

tanto que no transgreden los limites de las especies, aQn la 

selección mas rigurosa no podrá explicar la evolución. Pero si 

hay variaciones dentro de los límites de las especies lineanas 

definitivas y heredables, son acumuladas en la misma dirección y 

capaces de establecerse más allá de los limites, se habrá salvado 

una de las criticas mas serias a la selección natural <Morgan,. 

1909). 

Durante la década de 1910 Margan sostenía que la selección 

natural actuaba sobre la variación discontinua. Para Morgan había 

dos razonas por las cuales la variación continua no podla dar 

cuenta de la evolución. Primera, no era claro que la variación 

continua fuera heredable, y segunda, la variación continua no 

explica la aparición de especias nuevas. Para Morgan la variación 

continua se representa como una distribución normal y la 

selección solo da cuenta de la permanencia del tipo en su limite 

óptimo en cada generación, y por lo tanto, la selección de 

cualquier extremo no garantiza la producción de una nueva 

especie. 

Sin embargo, Margan ve las mismas objeciones a la evolución 

a trav~s de variación discontinua. Al igual que F. Jenkins, 

pensaba que la aparición de un 'sport• se diluiría en la 

población en pocas generaciones. Margan (1903) ve que sólo si la 

nueva variante se aislara reproductivamente de sus padresesta 

podría formar una nueva especie. La discontinuidad en si misma no 

puede ser la base de la evolución mas que la variación 
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individual, ya que en ambos cas1Js el efecto de di lución en la 

cruza afecta las nuevas formas. Si las especies dan lugar a un 

número cada vez mayor de individuos del mismo tipo a través de 

variación discontinua, ésta podrá establecerce como una nueva 

especie al aislarse reproductivamente de la especie madre. 

Otra objeción es aquella segdn la cual, Morgan al igual que de 

Vries, piensan que la selección natural no explica el origen del 

más apto, ya c¡ue •?s un proc•?So mediante el cual el menos apto n•J 

se propaga. Es decir, la selección natural es un factor negativo 

en el origen de las adaptaciones, ya que solo elimina aquellas 

variantes que en la lucha por la existencia resulten tener un 

valor de supervivencia menor. 

Una tercera objeción a la teoría darwiniana es que ésta no 

da cuenta de la aparición o presencia de órganos incipiente, o, 

incluso, desfavorables o inútiles tMivart 1871, de Vrles 1901, 

Bates•:m 1897, et·~.). Si la selec•~ión actúa so:.,bre peq•.1eoas 

variaciones que aparecen al azar, las adaptaciones pec¡ueóas no 

podrán fijarse ya que su estado incipiente no provee una 

situación favorable. El caso mas famoso es el del ojo de los 

vertebrados al que Darwin le dedica unas páginas en su obra 

11859) y en las cuales refuta el argumento diciendo que una 

pequeoa ventaja en una estructura incipiente "si de algún modo 

ventajosa Cl859 será definitivamente seleccionada. 

Una cuarta objeción que encuentra Margan a la teoria de la 

selección natural es el uso de la teoria lamarckista de la 

herencia de los caracteres adquiridos. "Con respecto a la 

herencia de los caracteres adquiridos, Darwin admite tácitamente 

la la ~elección natural Para dar cuenta de la 
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evoluci.ón de ciertas estr·ucturas" (M•:n-gan, 1903). Mor;gaf\--niega el-
,- e:., :.-- --

lamai'CldS!fiQ por no aportar· pn1ebas de que la~ h"érencia de 

cara~teres adquiridos sea un hecho. 

Otra noción importante que maneja Margan es la de 

azar/propósito (chance or purpose). Según él, existen dos modos 

en los cuales puede operar el azar. Uno, el hecho de que ocurra 

un evento entre muchos, as decir, si aparece la variación A, B o 

Ces sol•:> por azar·; deos, la ocurr·~n•::ia de •Jn event•:• en el tiernPc• 

y espacio:>. El hecho de que ocurra una variación y sea 

seleccionada dependerá de la concurrencia de ambos eventos, es 

decir, d•~ la aparición de la variación fil!. un tiempo especifico y 

en un medio ambiente dad•:>. L.a oc•Jn-r-en·~ia de la variación y el 

conjunto de condiciones que componen el medio son dos eventos 

independientes y ambos deben considerarse en la discusión acerca 

del azar en la evolución. 

Para Morgan el concepto de azar no es misterioso ni 

metaffsico, y no implica en modo alguno que el evento no tenga 

una causa, sino que se originó sin propósito o utilidad alguna. 

"El origen de una estructura adaptativa y su propósito, son sólo 

combinaciones al azar .••• No hay relación directa entre el origen 

de una variación dtil y el final que •sta dltima tiene" CMorgan, 

1909). 

Las objeciones de Morgan a la teoria darwinista entre 1900 y 

1915 pueden ser resumidas de la siguiente manera. Primero la 

selección no actOa sobre variación continua, segundo la idea de 

variaci6n ~diicontinua es igualmente inadecuada, tercera, la 

selección _ n_atlll:-al es solo un factor negativo, •::uar·to, la 
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se lec1~í-;:'.i11 'nl::i da Ciienta.=-ae-- los --estadós~-1 ncip ientes-de--es tn.1cturas ~

a l.tamen te especializadas, q~int~;--la te;;ria d~ Dat:~i.\1 se~ ba~a en 

principios lamarckianos, sexta, la metodologiadarwi~ilna n~es 
rigurosa, y s~ptima, Darwin confunde los problemas del-~zar y la 

necesidad en el desarrollo evolutivo. 

Si bien Morgan sdlo consideraba heredables a las mutaciones 

1.190:3), despues (1909) también concebia que las variaciones 

individuales son el resultado de pequeóas diferencias heredables. 

Estas peque6as diferencias del tipo silvestre las 11 amó 

mutaciones. Morgan no cree que las mutaciones de Drosophila sean 

cualitativamente distintas de las mutaci1::in1?s de de Vd es. Los 

'sports' de Darwin son tipos extremos de mutación, pero también 

las variaciones peque6as que aóadan o sustraigan una parte 

.;iparecen mu l.:11: ión. "Ident i f icam1:1s estos cambi1::is 

mutacionales pequebos como las variantes más probables que 

explic.:in l.:i teoria de la evolución Ya que trascienden los tipos 

originales y son heredadas" 1.Morgan, 1909). Siendo mas explicito 

Margan dice que los tipos mutantes referidos corno el material 

géne t i.1:0 1 son considerados frecuentemente aberrac i.1::ines o 

modificaciones extremas, dando la impresión de que el cambio 

mutacional involucra una separación grande del tipo original 

(saltos de Darwin, los cuales siendo alteraciones grandes 

desharmonizan al individuo de su ambiente al cual está adaptado). 

Sin embarg1:1, pequeñ1::is cambios son mut.:i1:i•::ines 1:ar.:ictet·fsticas 

tanto c1::irn1::i los cambios grueso's/;/cí~' h~~ho, se ha demostrado que 
~:::J> '- ~ :· -'. -; ,-

1. os cambi1::is peqUeÓ•JS .que h~c'en Ún;{ ~:arte mas pequeoa O mas grande 
'~-;· :; '·' ':·:~;~ ;\(;?: >"<:~;;, ~~:<:·.\~·'.\'<:.:-:·:·,;" 

se deben a genes en> 0 eJ: ¡:í)a.sma gefmTnal. 

diferencias debidas a difer~\1;~~~s :;~ii~~ genes 

Ya que solo las 

s1::>n heredables la 
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evolución se da a través de cambios ~n éstos CMorgan, 1926). 

El hecho de qu~ Margan -conservase el termino mutación para 

referirse a las variaciones mendelianas pequeóas, confundió la 

variación de grandes pasos que segdn de Vries formara una nueva 

especie, con la variación pequeli.a que ocurre dentro de los 

limites de una especie CAllen, 1978). Margan incluyó un gran 

rango de variaciones dentro del término mutación de distintos 

tamali.os y gradi::os que se heredan de manera mendeliana. Fue 

hacia 1912-1915 que Margan cambia sus actitud hacia la selección 

En 1912 Morgan tcdavia era adepto a la teoria 

mutacionista de de Vries. Todavia creia que la variabilidad 

discontinua -mutacione~ grandes o pequeóas- eran el material 

eVt')li.Jt i VO. 

En 1912 aparecen 3 trabajos de Davis sobre Oenothera 

dem•::>strando que aquellas varia·~io::mes que de Vries tc•mó como 

mutaciones eran recombinaciones de caracteres hibridos de las 

formas parentales de acuerdo a las leyes mendelianas. Con esto la 

teoria mutacionista de de Vries cayó en descrédito y empezo a 

presentar serias dudas a sus defensores hasta que fue abandonada 

1912, 1913, 1914). Tambian el concepto de balance de 

letales de Muller (genes letales que permanecen en una población 

porque su naturaleza letal solo es patente en condición homóciga) 

se aplicaba a muchos cases de Oenothera CMuller, 1917>. El 

concepto de balance de letales estaba en acuerdo con la teoria 

mendeliana y parecía, entonces, que las variaciones devresianas 

no eran tan grandes como de Vries pensaba, es decir, no eran a 

nivel de especie. El decaimiento de la teoría de la mutación fue 
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un f r.1ctor importan fe~ .er1 Mor~an· pa~a tratar de explicar la 

seleccio::\n· rlatur.al .én terrrÍin~s mendelianos • 

. 3.4.2. Teoría del gene. 

Las ideas de interacción génica, de genes rnodifio:adores y el 

concepto de efecto de posición podian dar cuenta de la aparente 

ocurrencia de un continuo de variaciones que se heredan 

discretamente. Así, la idea de Darwin de que la selección actcta 

sobre variacidn continua y heredable es explicada por la escuela 

de Morgan. 

La fuerza en lr.1 expresión de un carécter depende de los 

fa·~tores mod i f i·~adores presentes en la célula (estos 

modificadores son aquellos que pueden afectar el modo en el cual 

se expresa otro conjunto de genes, explicando la producción de 

peque nas gradaciones en los mande 1 ianos). La 

selección, entonces, puede producir cualquier forma intermedia 

reduciendo o incrernentando los genes modificadores, puede, 

tambien, estabilizarlos o eliminarlos (Morgan, 1916). 

Durante este mismo a~o aparece otra idea que seré decisiva 

para la aceptación del mendelismo en la teoría cromosómica de 

Morgan. El fenómeno da ligamiento se hace evidente al estudiar 

los distintos fenómenos de mutantes en Drosophila. ERte fenómeno 

se describid por primera vez por Correns (1900), 

Bateson y Punnet (1905) llamado 'acoplamiento y repulsión'. 

M•::n-g<in f:ibservó q1.1e si est.::is grupos ligad•::is se veían alterados por 

recombinación aparecerlan nuevas combinaciones de ellos.Esto es 

muy importante para la evolución: la recombinación proveen un 

casi infinito ncimero de combinaciones de caracteres. La idea 
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quien, argumentando que la selección acumula combinacion•'O!S de 

genes mutados, vid la importancia de ~sta, haciendo mucho más 

clara la relación entre la gen~tica y la evolución. El 

descubrimiento de los genes modificadores <Muller, 1914), es 

la idea de que un conjunto de genes puede afectar el modo 

en el cual se expresa otro conjunto de ganes fue importante para 

el desarrollo de la teoría cromosómica, Los genes modificadores 

e:·:Pl ican la prod~:ción de pequeóas gradaciones entre los 

caracteres mendelianos (por ejemplo, recesivi::1 

'enchapuchad•:···· de ratas estudiado por Cast. le). La f1.1erza en la 

e:<presión do: un cara•:ter dependerá d•3 los genes modi.ficad•:lres 

presentes. La selección a1.1mentaré o decreceré el número de genes 

modificadores produciendo infinidad de formas intermedias. Puede 

fijar su niimero en una po:iblao:::ión, lo p•.Jede incrementar o red1.1cit·, 

o incluso, eliminarlos. Con esta idea Margan y su grupo hacen a 

un lado la objeción mas fuerte a la teoria de las lineas pura& da 

Johannsen según la cual la selección solo pueda separar las 

lineas puras en una población heterogénea, Es decir, en una 

población heteróciga la selección natural solo produciré, co~J 

resultado, el establecimiento de subpoblaciones homócigas. 

Morgan es más preciso acerca de sus investigaciones en 

Dt·c,soph i la. Tratando de explicar la ~parición de formas nuevas 

(mutantes) dice que los ca~acteres aparecen en su mavoria 

repentinamente y manti~nen~s~~ónslancia en la misma forma que 

los caraderes origir1al.~stdeélbs cuales se originaron, es decir, 

estos m•.Jtantes se C:ornporta~;án e:<actamente igual que los genes 
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-original.es" -de;•los-cualesdescienden; Estos m1evos caracteres 

mendelizan, es decii~,~ se"~¿mp6~ta~ como elementos contrastantes 

de r.in pai~ ciue~se"s~pat'á."erte1 hfürido durante la maduración d'.l 
¡-'.--~-' :~, 

las o::élulas ~~;.~·Ir;:~{~~/ :sin embargo, M•::organ advierte que es 

imP•::Orlan te ob s~t"v~?·'.~Úe fa téoria crorni::osórnica n•:> es tab lec e que e 1 

gene en si m{srnb'~~JJÜ;.ca el carac ter <. 192t:.). La teoría es tab lec e 

que un camba¡:_~~ el:.material original, da lugar a un prodw:tc• 
.,,., 

final distinto; De hecho el carnbii::> n•::o soli::o afecta ese cara•:ter 

(vgr. el - c~Í~t:; _de l1:is <:1j os), sino otras partes del cuerpo. 

Tambien muta•:: iones 

que, pri~et"o¡~,~tas ocurren en un solo miembro del par de genes, 

no segund•:>, la misma mutación es 

ordenado. "Cada •::ambio_ corresponde a •Jna nueva p•:>si•::ión est.=tble 

(tal vez en el sensito qufmico) del gene. Tentadora corno es la 

comparación, debemos recordar que, hasta ahora, no tenemos 

evidencia de la naturaleza real del pt·•::oces•:i de la mutación" 

tMorgan, 1926). Tercero, existe la mutación reversa latavismo>. 

Contr• Bateson que propone la teorfa de la pesencia-

ausencia, · Morgan piensa qiJe si un gene recesivo apare•: e 
.; .;,-_. __ ",", 

'pérdida', no será_.p-bsibl~ ~-reducir el gene original., ya que esto 
------------------- ,-- ---- -· --...,~-·e-=-·;. 

signiflcá.ria una pr6du~dión de algo especifico de la nada. Si 

para B~tes6n la ausencia representa la pérdida del locus es 

porque él no acepta la idea de que loi factores están alineados 

en los cromosomas tMorgan, 1915). Por otra parte, si la mutación 

se debe a un cambi•:> en la constitución del gene, 

difícil imaginar que el gene mutado retorne a la condición 
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anterior. Esta asevera¿tóh ~~basa ~n·ia existencia de mutaciones 

reversas como en el caso-de ~alas dobladas' Cbent-wings) que se 

haya en el cuarto cromosoma. 'Scute' es otro caso, el cual se 

caracter·iza pot· la ausencia de ciertas pelos en el tórax. M·::wgan 

encontró ciertas moscas donde estos pelos reaparecfan; esto 

podrfa implicar que ha existido una reversión al tipo silvestre. 

Pero al cruzar a ~stas con moscas normales, la condición 'scute' 

reapareció. Morgan interpreta este fenómeno como que el retorno a 

la condición normal se debfa a la presencia o aparición de un 

factor recesivo que en condición homóciga en una cepa 'scute' 

trafa de nuevo la condición 'scute'. 

Otro caso de reversion estudiada es ojos barra. Sturtevant y 

Morgan observaron que cuando 'ojos barra'CB> revierte a ojos 

redond•)S (+), hay rec•:•mbinaci·~·n en la vecindad del gene bar, y 

Sturtevant en•::ont n::., que 1 ;;¡ recombinación oc•Jrre cuandc• hay 

revet·sión. 

X B fu X f B fu 
X 

X + B + 

A la izquierda de bar (BJ esta 'forked' (f) a una distancia 

de 1/5 unidades. A la derecha, a 2 1/2 unidades está otro gene, 

fused (fu). La hembra es heterdciga para f y fu y homóciga para 

B. Esta hembra se cruza con un macho fBfu. Los hijos pueden ser 

+B+ o fBfu. Sin embargo, si hay reversión aparecen hijos que 

tienen ojos normales indicando que hubo recombinación entre 

fu. Esta recombinación ocurrió en la hembra. Las hijas normales 

serán homdcigas para B. Las hijas revertidas serán heterócigas 

para B, y f o fu. No habrá ffu ni ++ (para ffu). 



Un descubr:iml.enlo importante con consecuencias evolutivas 

inmediatas fue que cu~ndo háy recombinación, que Produce la 

reversión a ojos normales~ no solo un cromosoma X se queda sin el 

gen•2 para B, sino que éste gene ha sido puesto en el otro 

es decir, ha habido recombinación desigual. La 

presencia de d1:>s alel•:>s (d•:>ble bat"t"a) en la misrna linea fue 

explicada por Morgan como si los genes hubiesen sido movidos al 

momento de la recombinación. 

En esta perspectiva cupieron varias preguntas para la 

escuela de M•:•rgan. Apat"ecen todas las por· 

recombinación? Cuéndo B se recombina, qué queda en el locus? El B 

original apareció por mutación de un gene silvestre, o es un gene 

creado de ~'? 

La primera pregunta la contesta Margan negativamente ya que 

hay evidencia de que hay mutaciones en machos de Dl'osoehila y no 

hay recombinación. Las otras preguntas Margan no podría 

contestarlas. 

Asi', la idea de que las mutacli:>nes son cambios en el gene se 

derivó de la evidencia de la recurrencia y reversión de las 

mutaciones. Según la teoría del gene, el t i.po silvestre son genes 

específicos en los cromosomas, relativamente estables durante 

largos perf•:::idos d·a t lempo~ Para M•::.rgan no hay eviden•:ia de que 

los genes ap;.wezcan mas que como cambios en la constit.ución de 

genes antiguos o ya presentes. El n~mero total de genes de cada 

especie permanece constante. Est• ntlmero podrá cambiar por 

polipli:1idia originándose _ asf Ul'\a_ nüeva especie en tanto que la 

primera sea capaz de aislarse d~ la dltima. Estas alteraciones en 
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- -el -ndmero---de. ~cromosomas_, s•:in consideradas- -mutaciones. Estas 

afteracione_s, -clice Mot:gan, no modifican básicam-enteº la f•:n-ma 

original ya que el individuo tiene sus genes y en la misma 

proporción. Mientras que la pérdida o ganancia de un cromosoma, 

ya que altera la proporción de genes, causa un efecto mucho 

mayor. Los reajustes en el cromosoma tambien son considerados 

como mutaciones. Estos cambios alteran los grupos de ligamiento y 

por lo tanto el modo en que se heredan ciertos caracteres. 

Cambios en lo cromosomas incluyen unión de dos cromosomas 

para formar uno, y el rompimiento de un cromosoma para formar 

dos. "Es evidente que el proceso de la mutación involucra tanto 

cambios pequeóos como grandes modif icaciones 11 (Morgan, 1926). 

Estos dltimos llamados sports o aberraciones se heredan y 

originan igual que las pequebas variaciones individuales. Es 

decir, también si::in mutaciones. También está claro que una 

mutación no produce un solo y único cambio, sino que la evidencia 

apunta en el sentido de que una mutación afecta o tiene efectos 

l<iterales o subsidiarios que pueden ser mod i f i cae ii:ines 

estructurales o efectos fisiológicos. El material de la 

evolución, queda claro, serán las mutaciones y las combinaciones 

nuevas de caracteres ya existentes. 

Pero, qué son los genes? "Ya que los localizamos en los 

estamos Justificados a verlos como unidades 

materir.1les (1~uerp1:is q1Jfmic1::is de un orden superior que las 

moléculas)? ••• No existe consenso entre los genetistas acerca de 

lo que son los genes -ya sean reales o ficticios- porque en el 

nivel de los experimentos genéticos no hace la más mínima 
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.. 

----diferencia- coris iderar-los--c•:imo pat"t iculas--ma ter iales ·--En todo_ caso 

l~ ü~ldad está asoóiad~ con un-cromosoma especffico, y puede 

localizar_se- P•::ir análisis genétii:::•::is. Entonces, si un gene es •.rna 

unidad material, es una pieza del cromosoma; si es una unidad 

f i.ct ic ia, deber8 referirsele a un punto es~ecifico en el 

cromosoma, el mismo punto que en la otra hipótesis. Por lo tanto, 

no existe diferencia para el trabajo actual de los genetistas 

bajo que punto de vista se tt·abaje" l.Mo:n·gan, 1932). 

La estabilidad del gene implica que éste es un elemento que 

no cambia en la herencia, "sin embargc., si es estable en el 

sentido en que lo es una molécula quimica, o si es estable sólo 

porque fluctúa cuantitativamente alrededor de una norma, seré 

esta una pregunta de importancia teórica fundamental" 

1926). 

(Morgan, 

Es por esto que hay que estudiar al gene por sus efectos ya 

que no se puede de manera química o flsica, cosa que será solo 

posible cuando Walson y Crick propongan su modelo del ADN (1953). 

Para Margan el problema es la transmisión de la herencia, no su 

f isi1::ilogfa. 

Para 1910, la teoría de la herencia que Margan propone es la 

combinación de dos lineas: la teoria cromosómica, según la cua 1 

los ·~rornQsomas s•::in los agentes _lt"ansrnisores her·edi lar ios y la 

teorfa mendeliana que postula factores hereditarios que segregan 

y reúnen en la producción de huevos y espermas. El 

descubrimiento en 1910 de dos factores mutantes con limitación al 

se>:o (c1.1er·po amarillo op•Jesto al café normal, y alas miniatuni. 

opuestas a alas normales) sugerfan su asociación con el cromosoma 
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X en - DrosophTTa~ 

aparemalento da estos factores y observó que cuando las cruzas 

eran entre he~eroQigotos, el apareamientono era completo. Iguales 

resultados obtuvieron Bateson y Punnet Cl905J trabajando con 

chfcharos y encontraron que el color de la flor y la forma del 

polen eran caracteres ligados y que ocasionalmente se separaban y 

recombinaban. Sin embargo, Bateson no admitia que los cromosomas 

tuviesen un papel en la herencia. Bateson y Punnet desarrollaron 

una teoria de acoplamiento y repulsión así como una de 

reduplicacidn para eNplicar sus resultados. M•:wgan ( 1911) 

en·~uentra una r·espuest.a al terna.t iva. a la reduplicación. Si los 

materiales que representan a los factores eslán contenidos en los 

cromosomas, y si estos factores que se aparean están cerca en una 

serie lineal, cuando los pares parentales ten heterocigotos) se 

conjuguen durante la fase de strepsinema (llamada asi por Jannsen 

para indicar aquella fase de la miosis en donde hay apareamiento 

de cro~Jsomas homólogos) los cromosomas homólogos se enredarán 

entt·e el los, y cuando se separen lo harán en un solo plano. En 

cc1nse1:uen1:ia, los materiales originales para distancias cortas, 

tenderán a caer en el mismo lado del cromosoma, mientras que 

aquellos apartados considerablemente lo harén en cualquier lado. 

La diferencia la hará la distancia lineal de separacidn en el 

cromosoma de los factores, siendo resultado de un procesomecanico 

relacionado con su localización en el cromosoma. En lugar de 

segregacidn al azar eri .el sentido mendeliano, encontraremos 

de factores i6c~Ü~~dos en .los cromosomas. LeJ 0::1s de 
, .. ; .;>+. :;i·:f ::~: ;"'·""'·. 

contradedr los prindipi65o;n1Ein'dé'ltarlos, esta explicación ofrece 
:<. ·~:", 



mendeliano. La probabi lid.:id de que este proceso de. recombinación 

ocurra entre dos puntos será mayor a mayor distancia entre los 

puntos. La cantidad de recombinantes entre dos puntos dependera 

de la distancia que los separe. Si dos puntos estan muy cerca, la 

probabilidad del evento es baja y viceversa. Desde este punto de 

vista, el porcentaje de recombinación sera una expresión de las 

distancias de l•:is factot·es entre ellc•s (Margan et al, 19.15.l. 

A partir de esta idea se construyeron esquemas con 3 

tomando en cuenta recominaciones dobles. Más atin, se 

pudieron construir mapas genéticos (Sturtevant, 1914.l. 

Una d•2 las ci:rns•1cuenc las del trabajo del grup•::i Drosoph i. la, 

fue poner en entredicho las concepciones, para entonces rigidas 

del rnendelism•:i, seg1Jn las cuales todos 

hereditarios están representados por dos factores contrastantes 

en las células germinales. que todos los factores para los 

caracteres se segregan al azar, que todos los pares de factores 

funcionan independientemente de otros pares, y que unos factores 

no influencian a otros. 

El trabajo con mutantes de Drosophila para el color de oJos 

plantearon una nueva problemátlc~: los mutantes representan 

variaciones de un carácter. Con los trabajos de Sturtevant sobre 

mapeo, se descubrió que éstos aparecen en el mismo lugar en el 

mapa, proponiéndose en 1913 el concepto de alelos múltiples. 

Pueden existir muchos alelos para el mismo carácter, cada uno 

representando una forma de mutación del tipo original. Con este 

concepto Margan y Sturtevant refutari la teoria de la presencia

ausencia d• Bateson~ Las mut~~ion~s o variaciones representan mas 
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que la presencia de un factor (dominanacia) o su ausencia 

(recesividad). BaJ o la idea de alelos, múltiples, las m1.&taciones 

se convierfen en cambios reall!s' en ,'1a'hatürale~a de lo:•s gen•?s, no 

sol•:. la pérdida de función. El, ~~(udio de la reversión ayudó a 

desechar C•::1mpletamente la teoria de Bateson y a •:larificar el 

concepto de mutación. 

Los cambios mutacionales no producen un solo cambio en 

alguna parte part i•:ular del cuerpc1, P•Jr el contrario, la muta•: ion 

afecta varias partes del cuerpo, aunque su efecto principal sea 

detectado en una región p~rticular. Las cambios subsidiarios no 

solo involucran modificaciones estructurales, si.no también 

efectos fisiológicos (actividad, fertilidad, tiempo de vida, 

etc.). 

El caso contrario también se presenta: pequeóos cambios 

debidos a un gene mutado que afecta procesos fisiológicos puede 

ser acornpaóado por alteraciones estructurales. Si estos cambios 

favorecen el ajuste del organismo al medio ambiente se espera que 

persistan y den corno resultado la sobrevivencia de nuevos tipos. 

Una mutación puede ser rnacr•Jrnutación o rnicrmnutación. Estos 

estudios ocuparian las publicaciones de ganetica durante esos 

aóos. 

Con respecto a la mutación y evolución Morgan ataca la idea 

segtin la cual los tipos· mutantes estudiados por los genetistas no 

tiene nada .qwk ~er ,con lj!- le'or~ia.. t.~adicional de l;,i evolución 

U926J •. ~~t~·:}f, ;.e'1ét~f1ó~;rio·:;~~·>m~t~cidn es interesante en dos 

sent id6s:' b ~l~~~g·i/J'J'.lo~~~'Jfio~ 6'.i~'ti16s. en 1':is genes q•Je aparecen 

c•:imo mut~nt~~~~~·'.zs:~··'~j~rn~;··:·.~·bM·~¡:~ientos en los g·~nes mismos, 
~- ·, /_.~~-'._,_o·_:~··, :~;<.:~::~.·"· 
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•::i a su rec•:mstitución en otro elernenfo - que -F'roe!Uica ·efectos 

distintos. Es decir, los cambios (mutaciones) se deben a la 

descomposición o al desarrollo de un gene m4s complejo. Sin 

embargo, para Margan solo es importante para la teoría genética 

asumir que todo tipo de cambio es suficiente como base de la 

observación. Sera para Muller una preocupación constante, 

investigar en que consiste el mecanismo de mutación y como está, 

por ende, constitufdo el gene. 

La unidad esencial de las disciplinas derivadas de la 

diversificación de la gen~tica (1910-1939) se retuvo gracias al 

reconocimiento del gene como elemento conceptual y físico por 

medio del cual la clave del proceso de herencia y mutación se 

percibe. 

El tema central de la teoria del gene fue el análisis de la 

base material de la herencia en plantas superiores y animal.es por 

medio de analisis gen~tic•::is y observa1::i1::ines •::.i.to::.lógicas, est.udios 

experimentales de la mutación y de los cambios cromosómicos, 

ayudados de r·adiación de varL"J.s clases, y hacia •=l final p•::ir 

estudios qt1imi.cos y físicos directos de los cromosomas y sus 

constituyentes, proteínas y ácidos nucleicos • 

Este 
... -·-·:·····-··--·-·-··· 

sustrato de la herencia y· l~ variación física, 

•::ontrasta ci:m la C•::incepción abstrac'ta Y estadist io::a del gene 

introducid•::i por Mendel y apoyado - por Correos, Bateson y 

.Johannsenn, ninguno de los c•Jales participó en la c1::instr-1Jt:ción de 

la teoría del gene. 

El desarrol lo:i de una vis Ión' corpuscular de 1 gene tuvo 
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inflw:ncia de li::>s estudios exp•:fr·imentales de la mutación y en 

especial de la prueba de que este ~roceso, que se habia visto 

tener una tasa baja de ocurrencia espontánea, podia ser acelerada 

por radiación de varias formas. La idea de que el cambio en el 

gene puede ser causado por golpes de una particula o por su 

ionización hace que se reafirme al gene como una partícula. Ya 

que este retiene slJ identidad pc:•r generaci•::>nes, y siendo mutable, 

los problemas de la constancia y variabilidad de los organismos 

pueden verse a los niveles genético y molecular y estudiarse 

experimentalmente y por métodos f fsicos y qufmicos. 

La g•:n•it ica clasica encontró su punto •::ulminante en esta 

época con los estudios sobre el mecanismo de transmisión del 

gene, l;as •::a1..1sas de la mutao::ion y de la evolución y la manera en 

la cual los genes controlan los proceos metabólicos. 

Lo m•s leJcs que llegó Morgan fue a profetizar una nuev;a 

"La evidencia n•::is ha dado:> al menos una 

pista del proceso tan ordenado y simple como para sugerir que se 

trata de cambios ffsicos; y el orden de magnitud del cambio del 

material es tan pequeóo como para sugerir que sus partes caen en 

el rango de fenómenos moleculares. Si es asi, estaremos en el 

camino de la tierra prometida en donde los resultados biológicos 

se tratanin •::orno eventos fi'si•::os y quimi•::os" (Margan, 1922). La 

•::onstn..1•::•::ión del concepto de gene y el desarr•::illo de la teoría 

cromosómica se transf iriO gradualmente a sus estudiantes, a 

medida que Margan regresaba a la embriología. Los cromosomas, a 

través de- la her.ancia asociativa adquiriér:•:in una interpretación 
, .. • . 'c. , , . - - ~ -

factorial que necesitaba de 1..1na caractet~izaci6n' continua de los 

factores lu~go llamados genes. 
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3. 4.3. Reco.mbinacion. 

La caracterizadidn ··d~~ l~s~ genes es llevada a cabo 

pd ncipalmen te por H. J. Muiler, ' 'Ciuien en 1916 pretende dar 

cuenta de cómo se separan los fact6res ligados lrecombinación) y 

describe un experimento con un método nuevo de analizar la 

ocurrencia de tal separacion. La cuestión de si la separación de 

factores ligados es debida a intercambio de piezas o partes de 

los cromosomas homólogos trae, en primera instancia la pregunta 

de si los factores estan, efectivamente en los cromosomas. "La 

primera evidencia definitiva de que los factores mendelianos 

astan contenidos en los cromosomas es la existencia de la 

segregación de los alelomorfos mendelianos exactamente paralela 

al apareamiento y separacion de los cromosomas homólogos durante 

la fonnación de las células germinales" lMuller, 1916). Aün asi, 

no había ninguna indicación de una conexión entre un cromosoma 

especifico y un carácter en particular hasta que McClung, Stevens 

Y Wilson comprobaron que en muchos animales el cromosoma X 

contiene, o al menos acompaóa, factores sexuales, incluso qL1~ los 

huevos fertilizados que reciben dos X lXX> se desarrollan en 

hembras y los que solo reciben una X, en machos. 

La herencia ligada al sexo fue descubierta por Margan. Este 

descubrid que el factor que determinaba el color de los oJos, asf 

como otros factores en Drosophila, se localizaban en el cromosoma 

X e• al rn·~nc•s 10::1 a•:ornp<1oaban en la segrega•:idn. lM•::irgan, 1910>. 

Morgan y Lynch (1911) encontraron dos pares de factores en 

Drosophila lcolor del cuerpo gris/ cuerpo negro y alas normales/ 

vestigiales) ligados entre si tuno a otro> pero no ligados al 

sino contenidos en el cromosoma II. Sturtevant encontró 
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otros pares de factores (ojos rojos/ojos rosas y cuerpo gris/ 

cuerpo ebano) lo:icalizado:is en el o:rornos•:ima III. Estos caso:is 

resultaron ser de la misma naturaleza de los descubiertos por 

Bates•::on y Punnett (1906) en chkharo:os, llamados po:n- ellos 

acoplamiento y repulsión. El concepto de acoplamiento en Bateson 

Y Punnett corresponde al fenómeno de segregacion no independiente 

de los factores, mientras que repulsion significa la segregacion 

independiente de estos. La teoria crornosdmica hizo claro:i porque 

los factores eran o estaban acoplados o repelidos, de acuerdo a 

la cual el hibrido los recibia del mismo padre o de padres 

opuestos según el caso. La Qnica diferencia es que Margen 

descubrió que el ligamiento era completo en machos, mientras que 

la recombinación solo ocurria en las hembras. 

Muller 0916) encontro q1.1e los factores 'alas inclinadas 1 y 

'alas estaban localizados en el crorno:isoma IV, 

complet~ndose as( los grupos de ligarniento de acuerdo al ncimero 

de cromosoma en Drosophjla. "El nürner•:. de grupo:is de l igamient•:i 

corresponden al numero de cromosomas, y no solo eso, sino que los 

tama6os relativos de los grupos corresponden de manera general 

con las longitudes de los cromosomas. Si se admite que estos 

grupos están en los cromosomas, entonces la separación de los 

factores en un grupo indica inte0:ambio cromosomal" (Muller, 

1916). 

De acuerdo a la teoria del quiasmatipo de Janssens basada en 

evidencia citológica de la espermatogénesis de Batracoseps, se 

describe el ·proceso del intercambio entre cromosomas hornologos 

relaci~n~ndb la presencia de quiasmas con la ocurrencia de la 
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intercambio ' f isl~ó erttre los homólogos materno y patern1:i 

l,.Janssens /, .l 909 ¡-._- Mor:gan y otros, con Dt·os•:iph i la y basando se en 

la .evidencia citoldgica antes mencionada, propusieron que durante 

la sinapsis los cromosomas homólogos se aparean y enrollan entre 

ellos, y al momento de la separacion se rompen en ciertos puntos 

donde se cruzan y al separarse· lo hacen en nuevas combinaciones. 

Aunque Janssens sólo trataba de explicar el hecho de que 

habla o deberia haber mas pares de factores capaces de 

recombinarse que pares de cromosomas, Morgan utilizó esta idea 

para ir más lejos y demostrar que había recombinación de factores 

1 igad•:lS, Margan sugirió, entonces, que las frecuencias de 

separación (valores de ligamiento> entre factores, depend[a de la 

la frecuencia de separacion de 

d1:is fa•:to::wes, A y C, serfa pred·~cible, dada la fre•:uen1:ia de 

separación de cada uno con respecto a otro factor B. Esto 

de~:istró la relación lineal de los factores en los cromosomas. 

Sturtevant encontró que hay una relación lineal en las 

frecuencias de separa•:ión. En el caso de por•:ent.aJes pequeóos AC 

es igual a la suma o diferencia de los porcentajes AB y AC de tal 

modo que los porcentajes de separación de todas las combinaciones 

de estos factores se pueden representar en una linea. 

una pregunta in~ediata de Muller, es: existe una correspondencia 

entre la frecu~ncia de separación y el largo de los cromosomas? 

Una 

. ,~:·<:. 

primera cori~l.IJ~iÓn eS que, 
:;.~::·:: 

alineado~·~rí:los,'ct~omosornas y que el orden en q1.1e estan detennina 

efectivamente los factores están 

la frecuen•:i.á-·coh que se separan _un•:is d_e •::itros. Esta evidencia 
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sirve tambi•n como demostración de la recombinación. 11 Si el 

diagrama representa al cromosoma y muestra a los factores en un 

orden real, entonces, el ligamiento demuestra que, durante la 

sinapsis, secciones enteras de los cromosomas cambian de lugar, 

es decir, i·ecombinan" C.Muller, 1916). 

Entonces si el orden de los factores muestra su relación de 

ligamiento es obtener la ti::ital de 

recombinacion en los cromosomas sumando las frecuencias de 

separación entre lodos los factores. Esta frecuencia total será 

la medida total del diagrama, ya que seré el porcentaje de 

separaciones entre los mas cercanos lo que determine las unidades 

de cada región del diagrama. Esta suma total debera coincidir con 

el largo total del cromosoma. 

Cuando se hicieron los primeros mapas del cromosoma X se 

halló que el máximo porcentaje de entrecruzamientos obtenibles 

(50%1 correspondia a 50 unidades en el mapa. Sin embargo, la 

longitud de los cromosomas II y Ill parecia ser mayor. Para dar 

cuenta de esto, Muller sugirió que la mayor distancia entre dos 

genes acoplados podia estar sujeta a dos entrecruzamientos de tal 

suei·te que estos genes parecian estar acoplados. 

entrecruzamientos dobles daban la apariencia de que no habia 

habido recombinación si no se consideraba un tercer gene entre 

éstos. Este gene sólo seria removido de su asociación con los 

otros dos probando que habla habido una doble recombinación. 

Muller; que las recombinaciones ocurrían como 

fenómeno~~ '(nc~e~~~c!!j!_p~i7:~º ,calculo la pro::ibabi 1 idad de "currenc ia 

de dobles entrecrúza.rni.e11f.~s para do::is segmentos adiacentes c•::imo el 
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p;od1.1d1::. de las Pr•::.balJ i lf dai:les de ~::ada un•:. de elfos; ~y Tó cl:lmparó 

con el porcentaje obtenido. Ambos f1.1eron contradictorios. Para 

distancias peque6as no h1.1bo dobles entrecruzamientos, para 

distancias intermedias de 10 a 30 1.1nidades fueron detectadas y 

sólo para distancias grandes el res1.1ltado calc1.1lado correspondía 

al 1::.btenid•::.. "La 1:ic1.1rrencia de un entt·e1::ruzamient1:i interfiet·e con 

la ocurrencia de otro entrecruzamiento en el mismo par de 

y he llamado a este fenómeno con el nombre de 

interferencia. La cantidad de interferencia está determinada por 

la comparación del porcentaje de dobles entrecruzamientos con el 

porcentaje esperado cuando la recombinacion es independiente, es 

decir, si tienen una distribución al azar una con repecto a otra. 

Ahora, el porcentaje esperado bajo esta altima suposición estaré 

dada por el porcentaje de ABxBC. Si, entonces, el porcentaje 

observado de dobles entrecuzamientos se divide entre el pocentaje 

de AB por el porcentaje BC, obtendremos una fracción mostrando 

qué proporción de las coincidencias son por puro azar ••• La 

relación se expresa mejor en porcentajes y puede llamarse 

rela•:ión de coincid·~ncia, o simplemente, 'c•:>icidencia'·" (Muller, 

1916). 

Mul let· atribuyó la interfet·encia de l•:lS dobles 

entrecruzamientos a la tensión de los cromosomas cuando habia 

rec•:>robinación. Si. la tensión se pt·esentaba, el efecto set·ia la 

inhibición de rompimientos adicionales cerca del entrecruzamiento 

original. Mientras más lejanos de la zona de quiasma menos 

afectaban la presencia u ocurrencia de otros quiasmas por los 

cambio::os de tensi•:ln y la probabilidad de la recombinacio:ln seria 

prácticamente inafectada. 

- 66 



:' l 

'¡ 

Con est•::is trabaj1::is sc,bre la rec•::imbinación se estableció 

definitivamente que los factores están alineados en 

cromosomas y que la recombinación es el método de intercambio. 

Las preguntas que surgieron a partir de esta problemática fueron 

de naturaleza estadistica: cuál es la frecuencia total de la 

recombinación?, se separan algunos factores más que otros?, qué 

tan frecuente es la recombinación en dos puntos simultáneamente?, 

existe una tendencia para dos puntos de recombinacion de estar a 

una distancia definida o en posiciones indefinidas?, etc. 

Puede decirse que la naturaleza de la recombinación invalido 

la hipótesis de Castle (1906, 1914> de la contaminación de los 

factores por su alelo (la expresión fenotipica de AA debe ser 

distinta de la de Aa) ya que las cruzas durante varias 

generaciones de moscas no mostraba ningún cambio en los factores. 

"La recombinación es una prueba extensiva y de verificación de la 

pureza de la segregacion mendeliana" lMorgan y col., 

estos estudios quedaban atras las polémica acerca de la validez 

de las leyea de Mendel y se apuntaba hacia la construcción de una 

teorfa de la mutación que diera cuenta de cómo los genes, 

localizados en los cromosomas, variaban. 
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4;0. · LA-TEORIA DE-LA MUTACION.-

4.1. Ef concepto de gene y la mutación. 

A partir de los estudios con radiación, Muller desarrolla 

•Jna nueva arma para atacar al gene y •:aracterLi:arlo. Esta arma es 

la mutación. El tipo de preguntas que Muller pretende resolver 

son con respecto a la estructura y comportamiento del gene. 

Prei:-.u::!Upac ión que tendrá a lo largo de ~Jchos aD.•:is de 

investigacidn. Cuán estable es un gene? En qui sentidos puede 

mutar? Los alelos mdltiples forman una serie cuantitativa que 

aparenta pérdidas parciales? Es la mutación un espectro de 

cambios positivos y negativos alrededor de una norma para cada 

gene? Está la mutación restringida a un momento especial del 

ciclo de vida? Cuales son las frecuencias de mutacion para 

distintos organismos? Que defectos producen? Cualitativamente, 

son todas las mutaciones iguales? 

"Existe suficiente trabajo para mostrar que las mutaciones 

reales son 'raras' -cualquiera que sea el significado del 

término; en lo que concierne a la determinación cuantitativa de 

la tasa de cambio, no es posible, aQn, determinar su orden de 

magnitud general" (Muller, 1919). 

Con Altenburg, Muller desarrollo una nueva forma de atacar 

el problema de la mutación (Muller y Altenburg, 1919). El tipo 

más comtin de mutación es aquella que da lugar a factores letales, 

y éstos, si estan en el cromosma X de las hembras revelarán su 

presencia, ya que la progenie que reciba el cromosoma X mutado 

morirá. El problema hacia 1919 estaba en su forma más simple: 

encontrar las frecuencias de mutación de los genes. Apoyándose en 

la cantidad de mutantes del cromosoma X y suponiendo que la tasa 
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será igual en otros cromosomas, habrá una mosca de trece lya que 

el cromosoma X es aproximadamente la cuarta parte del total y su 

tasa de mutación es de· 1J53i - Muller y Altenburg, 1919), con una 

mutación letal en alguno de los cuatn:. crorncis•::irnas. Ca::ln esta tasa 

de mutación, y sin la s~lección natural que elimine a los menos 

aptos, estos organismos pronto estarian llenos de factores 

letales CMuller y Altenburg, 1919). 

Si para 1915 se estimaban 200 factores en la mosca de la 

fruta, con estos estudios podian estimarse cerca de 500. Entonces 

si de esti::is 500 hay una mutación ·~ada 4 ac•::lS, cada factot· 

individual cambiará en su composición sólo una vez cada 2,000 

an•::is lMuller y Altenburg, 1919>. 

Analizando los mutantes de oJos blancos, Muller ll920) 

observó que el ntimero de alelos mtiltiples de la serie ojos 

aumentó a 10 y propuso que su origen era diverso. Un 

nuevo blanco (indistinguible del de Morgan) aparece corno mosaico 

lel macho posee un ojo rojo y el otro blanco) y en etapas 

tempranas de la ernbriogéneis), el alelo ttD! aparece en el ma·~ho 

como mutante solitario entre sus hermanas, su origen es tardio 

durante la oogénesis, el alelo ivory aparece ·~n mach•::lS que 

descienden de una hembra cuyos cromosomas X son anormales y 

pudiend•::i aparecer en la oogénesis temprana, etc. A partir de 

estas observaciones Muller concluye que "no existen evidencias 

para mostrar que las mutaciones ocurren más frecuentemente en los 

gametos o célulás germinales cerca del periodo de la maduracfon 

que en células en cualquier estadio del ciclo de vida. Las 

peculiaridades de las células germinales, sin embargo, proveen 



1..1na •:•pi::ort1..1nidad para la -apari•:ión de muta•:: iones 

individuales simples c:¡1.ie •::as•=>s de muta•:: iones mül tiples; ya que 

existen más c~lulas durante los periodos finales del ciclo 

germinal, existe una mayor oportunidad para la ocurrencia de 

mu tac i•:::one s, aunque, como hemos dicho, la probabilidad de 

ocurrencia de tales mutaci6nes en cualc:¡uier estadio del ciclo 

celular es el mismo" lMuller. 1020). Esto sugiere c:¡ue si la tasa 

de mutación es constante, el ntimero de mutantes será mayor si hay 

rnas •::•;!lulas. 

El hecho de que los mutantes fueran machos dió a M1..1ller la 

pista del proceso mismo de la_mutacion. Cuando un recesivo letal 

ligack• al sexo esta invol1.icrado, la-mosca m•:isai•::o es ma•::ho. Esto 

no indica que la mutación no-ocurri~n hembras. La explicación es 

que la rnutacion o•::urre tanto en·herobr·as·-coroo en machos, pero sól•:i 

en un ct·omos•::>ma X, y por lo tanto·'lós genes mutantes re•::esivos n•=> 

pueden manifestarse en la hembra que tenga el alelo normal 

dominante en el cromosoma X h~mólogo. Esto también implica que si 

la mutacion sólo ocurre en un cromosoma X, ésta se produce en 

sitios altamente localizados. "El hecho de que sólo un locus 

e:<Pl icar bajo el supuesto de que la ___ i,~flüencia•- e~.<a.~t~r~ente 
espec ff ica, y que afecta sólo a l.ln ~.ine '.ció.~ ~i~t:t".'-_< é~'M¡;;;~ición~ 

«~;;.;:.".1,·::>:.~:(- e •: ~ ··• '• ' 

en este dl timo caso, sin embar~o/';~~:;~s~k}·;I~i~a{'qG~;< 11i~~n.~s l•:is 

dos gen•?s en los cn:irn•:isomas' ho'rnó'l~9o\ti'~ '1•:~1,e~~~ -'~j~~~~~os • El 

hecho de que no lo sean;: muesfra• c:ii'.ie f~ .~~u~a in~~~i-~t~ d~ la 

mutación es difusa •••. ~a-rn;it~~ióii se debe a •un <~~i,;11~ .de· 
-f'=- ~ --_¿o.'·-

proporciones minúsculas, tan circunscrita, que sól~ ~f~ctf~ un 

gene en el mismo núcleo" tMuller, 1921). 

70 



Pan1 Mul ler •Jna de ·.1.as grarides~~:3"o7ffFibuc iones~de~l.a _genet ka . 
-- ----- - - -- ·~ ·: . .. _, -,-=."--." ~ 

•:•:insiste en ia demostración de ·la existencia de lós genes~ Est•:is 

son 

. -.- - . ,:·:::·-.- '-.:-.>-.-,_::·•: __ ··c .. ·',''.·-"·>;'-'· '·:-- '.>'.'.º:.: <-.:- .. • ._ --,-· -'-
part iculas úl tt~~·¡_;;·~¿;ca?·i,;a~:; •.:~uyas -influencias afectan 

', '·-· · .. ',,._- ...... ·'· .:_;-;<':~:··-:·.-:,,__~'.:·'-~:(- ·: •. ·- . . . - -
a 

toda la célula, en la 

determinación de las sustancias¡ estructuras y actividades 

celu.lat·es, afectand•:i, asi, a to:id•:i el organismo 1.Muller, 19;;:~1). 

Sin embargo hay que distinguir entre gen y carácter. El 

car4cter es el resultado de un sistema balanceado de reacciones 

altamente complicadas causadas por la interacción de los genes. 

La principal caracteristica de los genes es su capacidad de 

autm·repJ i.c.;i.cion. Esta acción de auto-propagao:::ion puede definirse 

quimicamente como aut•:icatalisis, o fisiológi•:ament.? crecimient•:i, 

y si pasa de una generación a otra, herencia. Esta propiedad 

autocatalitica se altera cuando el gene se modifica a través de 

una variacion, de tal modo, que el gene alterado no pierde su 

capacidad de propagarse. "Es un fenómeno paradójico el que está 

implicado en la expresión 'variación debida al cambio en el gene 

individual···, o, cc•m•:o suele 11'3.marse, 'mut.acion··" 1.Mudllet-, l'il:21l. 

Pet·o, si la mut.aci•:'.•n es el carnbi•:l •:n el g•:ne, que tipo de 

estructur-3. debe poseer el gene para mutar? Si a pes-3.r de C-3.mbiar 

(mut-3.r), la propiedad de replic-3.ción no se pierde, esta debe ser 

un-3. caracteristica general que tiene que ver con la construcción 

del gene mismo, y debe ser igual en todos ellos. Este principio 

general de estructura quiere decir la posesión por cada gene de 

un-3. especie de radical o c-3.den-3. que le permite entr-3.r en 

combinación con m-3.teriales o:irganiz-3.dos f•Jet"a del protoplasma para 

formar roas rnater·ial a él mismo, es decir, replicarse. De esta 
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forma, el material hericiifat~fo Tel1ara una' -estructuraº bastea 

similar .en fodós.:fos 1;¡rganismos Y el- fenómenó por el.; ~:Ú-~1--esta 

estructut·a ;_:~~,;~~~:fr~-c~ad~ .será; -tambien en t6dos los i::a~os, -la 
e - -'-'-- • • - : . ~,_•. -·: •• >:: __ :_.,;,~;. - ~· ., 

·mutación; 

Si~la mütacion e• una caracteristica universal del material 

hereditário y provee variación heredable, cuál es la importancia 

de la variación genetica? Este fenómeno es la raíz de la 

evolución orgánica y a su vez, ha sido el resultado de la 

evo::ilucion. Criticando a la genetica antedo:ir, que afirma que la 

evolución descansa sobre dos fundamentos, la hen!ncia y la 

vat·iación l.e.g.8ates•:in, 1896), Muller ve en esto un error, ya que 

la herencia permite la constancia, mientras que la variación 

permite el cambio no permanente a menos que sea heredable. Asi, 

sena la: "Entc•n•::es, no es herencia 'i'.. varia•::i•:;n lo:l que hacen 

posible la evoluo:ión, sino herencia de la vat·ia•::io::in, lo cual, a 

su vez, se debe a un principio general en la construcción del 

gene que ,a pesar de la alteración en su estructura, permite 

mantenet· su capao::idad de auto•::atálisis" (Muller, 1921J. 

El go?ne, entonces, podrá ser estudiad•:i desde diferentes 

puntos de vista, y no sólo a traves de los estudios de 

recombinacidn. Será a traves de la mutación que se investige al 

gene individual y su estnJctufa~--

Una aproximación_ seré a través del anélisis de la estructura 

génica. Puede ,investigarse-~6mo está constituido y por lo tanto 
- ., ~··· 

cómo:i es tjü~.- '~~fa ~~~,~~¿:¡uva; se al ter a pot• 
·:::~;- ""~~\~·::/: ~¡;.~,, ·;:~·;-

ffilJtación.< ,._-,, <:;_;: ;·:'.;; . ;Y 

'Otr~ -:P~~~¡~~dT~~ ;:~:;.a .. a 

el proceso de la 

través de la ft·ecuenc ia 

rnufación~-- "En ceLpasado, ,!_a.mutación era considerada corno un 
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una Deberla de sentirse 

afortunado si usted encontraba una" (Muller, 1921). 

Muller continua su anélisis conceptual de la mutación. En 

"Mutation" (1923), ésta adquiere una definición especifica. "El 

término mutación incluía originalmente fenómenos distintos, los 

cuales, desde el punto de vista geneti•:•J, no:. tienen nada en 

comctn. Se clasificaron Juntos porque todos ellos producían una 

apariencia repentina de nuevos tipos geneticos. Se ha visto que 

algunos son casos especiales de recombinación genética, otros son 

debidos a anormalidades en la distribucion de bloques de 

y otn:is consisten de cambios en los genes 

individuales •••• Es importante, entonces, limitar el uso del 

tgrmino 'mutación' a un sólo tipo de eventos gengticos. El uso 

más servicial para nuestros propósitos es limitar el significado 

del tgrmino a los casos del tercer tipo, es decir, a los cambios 

reales en los genes' C.Mu ller, 192:3). 

Esta definición está de acuerdo con el espiritu original ya 

que la mutación era concebida como c~mbios fundamentales en la 

constitución hen;!d i tar ia y nunca fueron intencionalmente 

incluidos casos de redistribución de las unidades hereditarias 

C.de Vries, 1901>. En este sentido 'mutación' sera la alteracion 

del gene, en donde alteración significa cambio transmisible. 

Para Muller la cuestión de si la evolución es en ül tima 

instancia, debida a la deber.;i contestarse 

afirmativamente, apoyándose en la misma definición de gene y de 

mutación, que designan al gene como la unidad hereditaria, y a la 
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. . 
mutación .. com•:i ai·.,daml:do··tt•ansmisible q1.le le oc1.1rre al En 

de odurrencia de las mutaciones. 

La nueva teoria de la rnut.ación propuesta p•:ir Mul let· deberá 

descansar en ~os tipos de evidencias, las dit·ectas, según la.s 

cuales la ocurrencia del cambio genético se puede demostrar, 

excluyendo explicaciones corno la contaminacion de los genes, no-

disjunción, etc. y las indirectas obtenidas del examen de los 

factores mendelianos asumiendo que éstas han aparecido por 

mutación, p1:ir ejemplo, estudi•:is filogenetii:os c¡ue establezcan 

diferencias entre especies o géneros. 

Con este concepto de mutación Muller postula 14 puntos 

acerca de la naturaleza del gene y de la mutación: 

1) el gene 8S estable -mutantes y normales. El grad•:• de 

estabilidad puede obtenerse de estudios cuantitativos de la 

mutación, pudiendo ser comparada esta estabilidad con la 

estabilidad de un átomo de radio (aproximadamente miles de abos), 

2) los genes tienen mutabilidad diferencial, algunos son rnés 

mutables que otros, por ejemPl•:i, l1)S g1?nes c¡ue causan la 

variegación en rnaiz que tienen una vida media de PC•CC•S aóos, y 

ojos barra cuya vjda media es de 65 aóos, 3Jlos agentes externos 

no incrementan de manera ordinaria la tasa de mutacion corno para 

causar un aumento en la producción de mutaciones, 4Jlos cambios 

no son sdlo en el sentido d8 pérdida del caracter, algunos sufren 

mutación reversa a su forma original o en otras direcciones, por 

ejemplo, ojos barra y ojos blancos en Drosophila, 5) el cambio 

del gene no es siempre en la misma dirección y no involucra el 

74 



mismo carácter, es decir, algunas series de alelos m6ltiples (por 

ejemplo alas truncadas) tienen diferent~s efectos cualitativos, 

6) algunos genes tienen una ~ire~¿ión preferencial en el tipo de 

mutación, por ejemplo, ojos blanco• y ojos barra en Drosophila, 

7> la mutabilidad y dirección preferencial pueden, a su vez, 

alterarse por mutación, as decir, la frecuencia de mutación está 

genéticamente controlada y puede alterarse por mutación en otros 

loci, 8) sdlo un gene especifico en un momento dado puede mutar 

en una célula, 9) los alelos ~Jtan independientemente unos de 

otros, es decir, mutan como genes independientes, 10) el gene 

puede mutar en cualquier estadio del ciclo de vida, lll la 

dominancia del gene normal es més completa que la expresada por 

los mutantes; este caso se ilustra perfectamente bien en 

Drosophila en donde pocos mutantes son dominantes, e incluso 

muchos de ellos tienen dominancia incompleta, 12> muchas 

mutaciones tienen efectos deletareos, no sdlo para todo el 

organismo, sino tambi~n en el desarrollo de una parte especifica 

del cuerpo, dando la apariencia de que muchas mutaciones son 

pérdidas aparentes o regresiones, més que cambios progresivos, 

13) mutaciones con efectos pequeóos son más frecuentes que las 

que producen efactos'más marcados, si se comparan mutaciones en 

genes distintos; existen más de una docena de mutaciones en loci 

diferentes que reducen el tamaóo del ala en Drosophila de una 

manera casi imperceptible, mientras que existen pocas que la 

reducen a menos de la mitad de su tamaóo normal; se puede agregar 

que las mutaciones que producen cambios pequenós sean mas 

importantes en la evolución ya que producen efectos menos 
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delet~reos, 14>existe un espectro de mutación de letales a 

visibles siendo las más comunes las letales recesivas. 

Obteniendo datos sobre los efectos de diversas condiciones 

en la tasa de mutacion, esta teoria de la mutación mostrará que 

la gran majorfa de los mutantes son letales recesivos con las 

características antes mencionadas. 

Para Muller estos puntos deberén servir para constuir una 

nueva teoria de la mutación que gufe las investigaciones y que 

inevitablemente conduzca a la bdsqueda de los agentes que inducen 

las mutaciones. 

4.2. El concepto de mutación fenotípica y su clasificación. 

4.2.1. Clasificación inicial. 

Siguiendo el problema de si las mutaciones son cambios 

cuantitativos, en 1932 durante el VI Congreso Internacional de 

Gen~tica Muller presenta un trabajo en donde divide a las 

mutaciones (espontaneas e inducidas) en hipomorficas , amorficas, 

antimorficas y neomórf icas, dependiendo del efecto fenotipico q11e 

presenten con respecto al normal. Esta distinción esta basada en 

el cambio de dosis ~e un alelo para determinar que dosis 

adicionales del mutante alteran cuantitativamente el efecto 

fenotfpico del gene Ctal seria el caso de ojos barra CBl el cual, 

estando en una sola dosis produce un ojo en forma de barra, 

mientras que doble barra (88) produce una barra aún mas 

pronunciada). Para determinar esto se usaron delaciones y 

duplicaciones obtenidas por radiación (que rompe los cromosomas 

en determinados puntos). 
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El prirner locus estudiado es 1 1;:.jos blanc•::is<'., Se, tomar•::in 

m•:iscas con el alelo .. r0\¡ra-nTe"'iiosrn;·~~~e1~-·cual·~·,·es~~sexualmente_ 

dimórfico l.eósin . es rojo más brillante que el normal y es más 

brillante en el macllo'qüe eli la hembra). Usando radiaciones se 

produjo una deleción en el cromosoma X conteniend•::i el gene para 

e•::isin. La adición (p•::ir recombinación) de este ft·agmento del 

cromosoma X a machos y hembras que llevasen el mutante eosin, se 

encontró que el color de los ojos era más oscuro, casi como el 

rojo normal. Esto se debe al ntlmero de dosis de eosin presentes. 

En el macho una dosis doble (por la presencia del ~~tante eosin 

en el cromosoma X normal -heredado de la madre- mas la dosis 

presente en el fragmento ariadidol produce el color de la hembra 

normal lque por supuesto tiene dosis doble, ya que tiene la 

constitución XXJ mientras que en las hembras la dosis se triplica 

(es decir, tendria, entonces, dos cromosomas X, mas el fragmento 

aóadido) haciendo el color mas oscuro. Esto demostro que el 

efecto del gene eosin no es el de inhibir el color, lo cual se 

habla pensado en comparación con el rojo, sino producir color, ya 

que la adición de más dosis resulta en más color lMuller, 1932). 

Tambi~n se prueba que el dimorfismo sexual se debe a la 

diferencia de dosis entre los sexos y no a la diferencia en la 

accion del gene en los individuos hembras y machos. Las 

mutaciones hipomórfi•:as, entonces, son aquellas en las que el 

gene mutante produce un efecto similar y en la misma dirección 

que el normal ttiende al mismo resultado fenotipico) paro con un 

afecto menor. Asi, las deficiencias producen el efecto menor de 

una dosis de un gene hipomorfo con respecto a la dosis doble 

n•::irm;!.I.. 
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Much•::is son hipomorfos y~ que producen una 

'exageración' del carácter o al menos dan. una f6rma cercana a la 

del mutante homocigoto. 

Las mutaciones amórficas son aquellas en las cuales, como 

'ojos blancos', el gene mutante ha alcanzado el nivel de 

efectividad y por lo tanto tiene el mismo efecto de la 

deficiencia (ausencia del carácter, en este caso, ausencia del 

c•::ilor). 

Sin embargo, aunque las mutaciones hipo y amórficas tienen 

un efecto menor, esto no quiere decir que sean pérdid~s en el 

material genetico (en el sentido en que las explicaría la teorfa 

de la presencia-ausencia de Bateson). El hecho de que tengan un 

efecto menor que el alelo normal, no implica que sean pérdidas 

materiales de los genes. Deben consistir de inactivaciones 

parciales o producir procesos efectividad menor. Un alelo mutante 

puede ser hipomorfo o amorfo en relacion a un cierto tipo de 

actividad normal, y puede ser normal o casi, en relación a otra 

actividad (por ejemplo, 'cet"das escutelares'tsc) actúa 

hipomórficamente con respecto a su propia combinación de cerdas y 

es normal en acción sobre otras cerdas). 

Existe mas variabilidad fenotipica en la expresión de 

mutantes hipomdrficos que en los genes normales. Esta se conoce 

en las series 'cerdas escutelares' (se), oJos blancos (w), cerdas 

bifurcadas (f) y ·~erdas c•::irta.s (bb) •. Esta misma variabilidad 

existe tambien en el efecto normal en dosis simple en aquellos 

t·aros casos en que una dosis simple es ligetcarnente distinta de la 

dosis doble.: alas hendidas ·cw ); cerdas peq1..1eóas t ss). • 
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Otro tipo de mutaciones son las antimórficas 

en lés cual~s lo~ genes mutantes son antagónicos, es decir, 

tienen un efecto contrarlo dil gene del cual se derivaron. Tal 

caso lo pre·senta el mutante ebony del cromosoma III. Si tenemos 

un poliploide conteniendo dos mutantes 'ebony' y uno normal 

(derivado por transl.oca•:?ión II-III26, Painter y Muller, 1929) la 

sustra·~ción de un eb1:my hace ·el color más claro, mientras que la 

sustracción del normal lo hace oscuro. Estos genes antagónicos 

que tienen un efecto contrario al del gene del cual se derivaroh 

por mut.aci•:'.m, s1::in co:msiderad1::is genes (•::i mutantes) antimói-f ices 

(Muller, 1932). 

Otr•::i tipo de mutaciones, las neomót-ficas (Muller, l-;132¡, s•:m 

aquellos cambios en la naturaleza del gene en el locus original 

que da un efecto no producido por el gene normal original. Este 

es el caso de oj1::is ban-a C.B). "Segün Sturtevant 'ojos barra'· no:• 

tiene alelo normal, al menos en el mismo locus. Sin embargo, el 

descubrimiento reportado por Dobzhansky C.1932) de una segunda 

mutación parecida a ojos barra C.'baroid') inducida por rayos X en 

el mismo locus que el gene para ojos barra original, indica que 

este locus particular contiene un gene sujeto a este tipo de 

mutaciones, aunque Dobzhanzky aún crea que el alelo normal fue 

transportado hacia otro locus durante el proceso de la mutación. 

La deficiencia para 'barra' original de Bridges C.1915), que ahora 

podernos interpretar definitivamente como una pérdida muestra que 

la ausencia del locus 'barra' en el cromosoma homólogo de la 

hembra heteróciga para barra tiene el mismo efecto en el ojo como 

la presencia del alelo normal, y el trabajo de Sturtevant sobre 

la recombinación desigual en el locus 'barra' apunta en la misma 
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dire•:::ci•::in" (Muller, ~932). Ojos barra es, entonces, una mutación 

(dup 1 i•:::ac i•::in !!l. s itu) del gene norm.:i l, que produce 1 • .m efecto 

nuevo, ajeno· al gene original y que no compite con éste. Sin 

embargo, este nuevo efecto obedece las reglas de los genes 

ligados al sexo, es decir, el rnacho <.con una dosis pot· sr.1 

condicidn XV> es rnás parecidos a la hembra homdciga (con dos 

dosis por su condición XXl, que a la hembra heterdciga. 

Esta interpretación de las mutaciones gen~ticas corno carnbios 

estructurales cualitativos refleja la estructura real de los 

genes máe que su comportamiento ya que, por ejemplo, muchas 

mutaciones son hipo~~rficas con respecto al gene normal, pero 

neomórficas con respecto a otros genes. 

4.2.2. Compensacion de Dosis y Dominancia. 

Muller <.1932> propone una clasificáción de los genes en base 

a sus actividades en diferentes dosis. Curt Stern <.1929l, con 

'cerdas cortas'· <.bb> y Muller con genes ligados al 

encuentran que la adición de una tercera dosis restablece la 

normalización del efecto mutante. Muller, con la serie 
e 

blancos' estudia la adición de dosis para eosln lw ), duraznolw l 

y blanco (w) (Mul ler, 19:32). A partir de estos estudios 

Mu l l e r ( l 931 , 1932) clasifica a las mutaciones como hipomórf icas 

(usándose el t~rmino 'leaky mutants' actualmente), amdrficas 

(non-leaky mutants>, antimdrficas y neomdrficas. Ya que 

muchos genes se comportan de manera hipc~orfica, puede pensarse 

(Wright, l 92'il) que 1 as mu tac iones gen icas t·epresentan, en su 

maj•:it·ia, casos de inactivación <.mayor o rnen•:•r> del pro1:::eso 

go:ibet·nado por el gene normal, y c:¡ue est•::os genes 'menos activos' 
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acti::ian más a mem1do como recesivos que 1:om•:o dominantes. Esto 

implica que~una dosi~del normal usualmente tiene el mismo efecto 

q•Je d•:os d•:osis en relaci•:.n con ning•Jna (Muller, 1';>:32). 

Si tres dosis de un gene hipomorfo tienen un efecto casi 

normal con respecto a dos dosis del mismo gene, porqué, entonces, 

machos y hembras se parecen si el macho sólo cuenta con un 

cromosoma X? Muller (19301 y Stern y Ogura (1931) propusieron un 

mecanismo llamado 'compensación de dosis'. Bajo este mecanismo se 

igualan los efectos de los cromosomas sexuales en los dos sexos, 

debido probablemente a otros genes del mismo cromosoma, cuyos 

cambios en dosis afectan la reacción. "En algunos casi:os, al 

menos, es posible mostrar por medio de estudios sobre los efectos 

de diferente& pieza& de cromosomas, a) que hay genes, y no los 

se:<uales, actuando C•:omo 'm•:>difii:ad•:ores··, b) que los mi:•dificad.;:.res 

responsables de la compensación de dosis son diferentes unos de 

otros, y c) que més de un modificador e1té presente para un locus 

especffic•::." (M•Jller, 19:3;;~). 

Estos 'modificador•2s' son tan irnpi:•r·tantes corno el. gene 

'primario' en el efecto fenotfpico. Mientras que la cantidad del 

efecto prodw:ido depende de la dosis del gene 

depende solo de su concentración en la célula, ni de la relación 

de su dosis con 1:ilt·os genes, menos aun de los genes autosómicos, 

sino de la proporción de su dosis con relación a otros genes 

especfficos del mismo cromosoma X. 

El sistema de modificadores actúa en el alelo normal para 

obtener el mismo efecto en ambos se:<os a pesar de la diferencia 

de dosis. La dominancia del alelo normal sobre el mutante no es 
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perfecta fisiológicamente, y pOr sereC:ci:Ón él.sistema de genes se 

estable ce de tal roaºnera~qüe.-"la~él.fprii!s•ióniode una-dosis ~.en~.~1iF>,C)S . . . ·<=--,--,:= 

X e_s ~ imi ir.ir e~ ig1.1a.C a 1'3. presencia dé ci~fci:J~'s.is en el 
. . 

t ipo::i. XX• "'.) .. .3, eitislencia de modificadores en e J. crornoso::ima X, cuyos 

·~ambio::is · en . doSis -aféctan el producto de •::itro:ls genes ligad•::is al 

sexo al nivel requerido para hacer a los machos y hembras 

parecidos, indica que los modificadores especificas de la acción 

g~nica y las mutaciones que causan tipos especfficos favorables 

para la sobrevivencia están coadaptado:is, es decir, han sido 

seleccionados de manera conjunta (acoplados). 

En contradicción con la teoria de Fisher (1930) del origen 

de la dominancia, Muller· pr•::lP•:me que las mutaciones que favorecen 

la dominancia -genes o condiciones geneticas que tienden a hacer 

parecidos al heterocigoto y al homocigoto- han sido seleccionadas 

y mantenidas no tanto por su protección contra la helerocigosis 

en un locus, sino para p~:iveer un margen de seguridad 

estabilidad ante una variabilidad excesiva del caracter por 

multitud de influencias -medioambientales o genéticas lMuller, 

1932), Estos modificadores afectan la reacción del gene primario, 

que cuando se encuentra en dos dosis, tiene la misma curva de 

efectividad, impidiendo su variación por influencias ambientales 

o por la reducción de dosis del gene primario. El origen de la .. 
dominancia bajo esta hipótesis, supone que el cambio de dosis 

causa un cambio perceptible fenotípico, y el grado de expresión 

del carácter será modificable a un nivel desfavc~able por el 

medioambiente o por· cambios genéticos lMuller, 1932, 11147, 1.948). 

De estos estudios surgen dos ideas fundamentales que 

modificaron el concepto de gene: una interpretación fisiológica 



de la dirección de la acción del gene.m~tante y la teoría de los 

modi ficádot;es- i:llle~~--ai:hlan·"' efl-~el.-cromos•:ima X para abolir los 

efedos de las d1;:.sis de gerÍ•?S norrriali:!s en la hembra. 

El descubrimiento de la comPensación de dosis fue importante 

para la comprensión de la regulación genética. Aunque los machos 

tienen un solo cromosoma X y las hembras dos, presentan, 

usualmente, el mismo fenotipo. La compensación de dosis es un 

mecanismo que equilibra las expresiones de diferentes dosis de 

genes normales presentes en el cromosoma X de los dos sexos. Fue 

también a tt·av.:ís de estos estudii:is que el gene pudo definirse 

fisiológicamente y entender el papel de los modificadores en el 

proceso evolutivo. 

4.2.3. El caso Barra. 

El oj1::. b·3rra (13ar, f;) fue des•:ubierti::i po::.r Tice en 1913. 

Estas moscas se caracterizan por tener los ojos reducidos a 

delgadas barras. El análisis mostró que ojos barra estaba ligado 

al sexo y era dominante con respecto al alelo normal. Las hembras 

barra ho~jcigas son identicas al macho lhelerócigo para Barl. Las 

hembras B/+ (heterócigas), sin embargo, muestran amplitud en la 

anchura y a~~ento en el número de omatidios del ojo compuesto. 

Est•:i se explicó suponiendo que el alelo normal era 

completamente r·ecesivo y asi contribuía a aurnentar el número de 

facetas. E:ddges 1.191.7> encontr·o el primer caso de 

'deficiencias': cuando se obtenla una deficiencia de barra lBl y 

cer·das bifurcadas (f) en estado homocigo er·a letal. :3i se 

cr1.1zaba un ma·~ho barra l.B/+) ·~on una hernbr·a ·~on tal def ici.encia, 

el compuesto de la deficiencia con Bar mostraba el mismo fenotipo 
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de un 

hembra 

he le róci go BI+. · "Se C•JC luyó que el ancho de 1 ojo 

het~rócigi~~or~ai. no se debe a la acción del 

silvestre, supuesto" (Morgan y 

1925). 

de la 

alelo 

C1::tl., 

Parecia que Bar habia aparecido corno una nueva 'presencia' 

sin s•..1 alelo normal. 

Zeleny (19241 reportó dos hechos importantes. Primero la 

rnutacion reversa en el locus Bar, segundo, encontró una variante 

mas extrema de Bar que llamó 'ultrabar' con los ojos aún mas 

delgados y con o 2 marcas de omatidios a cada lado de la 

o: abe za. Su f rec1.1en•: ia era menor que la ·~·:urrenc ia de ojos 

redondos. Ultrabar (Bul y Bar (81 eran inestables y se obtenian 

por mutación de Bar y ojos redondos respectivamente. Una 

caracteristica que notó Zeleny en contraste con el 

Muller sobre el origen de las mutaciones en el 

analisis de 

'ojos 

blancos' lwl era la falta de mosaicos en las reversiones, tan to~ 

somaticas corno germinales. Corno rnutacion dominante, se esperarian 

mas mosaicos que para ojos blancos lw), 

Margan y Sturtevant ll9231 analizaron el caso Bar y 

encontraron que era inconsistente con los hechos conocidos para 

los genes de Drosophila. Las tasas de mutación y mutación reversa 

eran especificas corno las observadas para otros genes; parecia 

ser un caso si no exclusivo, preponderante en las hembras; el 

patron de mutacion en la oogenesis con ausencia de mosaicos hizo 

dudo::iso:• su •::irigen co::imo rnutao:ión. Propusiero::in otro mecanismo que 

implicaba la reversión al ojo barra normal asociada a la 

rec•::imbinación (Margan y sturtevant, 19231• 
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Sh..1t:tevanL(t925) hizo dbs nuev1::is descubrimientos. En•:•:mtró 

un nu•?vo mutante. de barra que era una reversión par•:ial llamada 

infraban·a rn·· >. Al ul traban· a <Bu) que aparecia 

re•:•:imbinación de hembras homó•:igas lo llam•:i doble-barra (88.l. L;i 

producción y la reversión de doble-barril se debe ;¡ recombinación 

desigu;il (Sturtevant 1925). El otro:• des•:ubt"imiento fue res1.1ltado 

de l;i observación del numero de omatidios en los ojos compuestos 

para ba.rra l.BJ, in f rabarra l.B") y dob le-bat-ra C. BB). La posición 

relativa de los dos genes id~nticos afectan su accidn en el 

ndmero de f;icetas. Par;¡ B/B, 68 f;icetasi BB/+ 45.5i B/B' 73.5 y 

BB'/+ 50, B'/B' 292.6 y B'B'/+ 200.2. 

Para Sturtevant, barra, doble-barra y oJcs redondos por 

reversión, representan variaciones cuantit;itivas de la misma 

sustancia. Sin embargo, el caso Bar no representa un modelo 

general sobre el origen de las mutaciones, a silbar, que éstas son 

de naturaleza cuantitativa. 

Dobzhansky 1.19321 demuestra que baroid, mutante recesivo de 

barra, reduce la recombinación cerca de la regidn barra, 

indic;indo que se trataba de una translocación entre el cromosoma 

X y el segundo cromosoma . 11 M1Jl ler y Al tenburg sugiriero:m que la 

.accion del gene puede cambiar por la 'altera•:ión de las 

•:ontiguidades intergénicas"·, Una translo,,a,:ión, que ponga en 

contacto dos genes que antes no lo estaban, puede cambiar los 

de estos genes. Esta sugerencia se basa en el 

descubt"irniento de Sturtevant 1.1925) del 'efecto de posición'· en 

barn1" ( ((IQbzhanzky, 19:32). 

Muller nQ CQnsidera a Bar como una 'nueva presencia' sino 

CQfílO una rnutacidn neornorfa. Incluso, própórie que Bar se origina 
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por •Jn d1.1pl icacii:::ln in. ~· 

translo•:ación mutua entre las cr•:imatidas homólogas en un punto 

lno exactamente el mismo), El fenotipo Bar representa un efecto 

de posición de la sección extra del cromosoma interactuando con 

otros loci cercanos IMuller,Prokofejieva y Kossikov, 1935). 

"Una mayor oportunidad de unir las piezas del rompecabezas 

que representa el caso barra se debe al descubrimiento de los 

cromosomas gigantes de las glándulas salivales. Estudios con 

bandeo •• muestran que un banda extra esta presente en el 

•=•::implemento normal p1:•r duplicacion" lBrldg.~s. 1935.l. 

Los cromosomas con el alelo normal y con la reversion a 

barra muestran el segmento no duplicado, Bar muestra una 

duplicación y doble-bar una triplicacion. Sin embargo, la 

explicación de Bridges es diferente de la de Muller. Bridges 

creyo que la región Bar de un cromosoma se habia dsletado e 

insertado en una region cerca de barra en el homologo. También, 

no veia diferencia entre la interpretación cuantitativa y la de 

etecto de posición para los segmentos repetidos de un alelo. "La 

red~:ción del ojo barra puede interpretarse corno un efecto de 

balance geni.co::1 -genes duplicad•:is o triplicados. Sin ernb<i.rgo, los 

efecto::•s de posicion n•' se incluyen cuand•::i e:dste una duplicacion 

o un rearreglo ••• En ojos barra y sus derivados, atribuirle al 

balance genico o al efecto de posición la producción del carácter 

parece más bien un caso de gusto que un análisis detallado" 

IBridges, 1935). 

Muller se opone a esta explicaciOn. sost niendo que Bar 
; -·~·:_/_.,, ,:_:_, /.:_:,\~;, 

aparece P•:tr re•:ombinación desig•Jal. La explicac ón más pla1Jsible 
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es que en el momento del rompimiento las dos cromátidas u 

h•::imcilo::ig•::is":· 'del·'cromosoma -x ya estaban separadas, sólo el 
- '·~ ' --, - . - -·, : - . - ---

rompimiento izquiet~do•:>é~urre en una de ella, y en la •::itra, el 
----- -- --- ---

rompimiento 'cierectici,--y subsecuentemente se unen la pieza izquieda 

y la derecha que lleva ~l rompimiento a su izquierda. Bajo esta 

hipótesis, la duplicación no se origina de una insercion. "La 

recombina•:ion desigual observada en ojos bat·ra es, entonces, sólo 

una clase de recombinación desigual secundaria, que resulta 

indirectamente de la primera recombinación desigual que 

estableciO::•, en primer t~rrnino, la dupli•:aci•:)n" (Muller, 1936). 

la diferencia entre efecto de posición y una 

interpretación cuantitativa (Bridge&, 1935.l, Muller sostiene que 

el efect.•::i Bat· es debido so:•la.rnente a un efecto de posición, ya q•.1·~ 

Bar se comporta co~::i neo~::irfo, es decir, la sola adición de dosis 

extras no incrementa el efecto Bar, ademas de que O:•tr•::os 

rearreglos de genes en la región Bar causan efectos similares a 

aquellos de la duplicación Bar. Es diffcil, sin ernbarg•::i, 

distinguir claramente en muchos casos entre estos dos fenómenos 

(efecto de posicion y cambio de dosis). 

El caso Bar no sólo era un controversia académica, tenia una 

imp•:wtan•:ia evolutiva. "Consideramos el punto de esencial interés 

ya que el caso barra ilustra corno se originan los genes 

adicionales en la evolución. Ojos barra ha sido durante w1cho 

tiempo el mejor caso para sostener la idea de que los genes 

apare•:en de !lQ.YQ· Su in terpre tac ión co::imo una dup l io:ac ión se 

encuentró en dificultades por nuestra ignorancia acerca de la 
.' - ' . 

e 1d s tenc i'a real del 'efecto de posi~ión>:' en genes 

ale lomórf icos, Ah•::ora estas di f f,:ul t~d~s -s~ ha~ resuelto, y puede 



ap 1 icat"se e 1 di ctum 'to:::•da la vi da de la vida Pt"eex i stente .. · y 

'toda célula de una célula anterior' al gene: 'todo gene de un 

gene antet"ior'. Necesitamos hacer aqui una excepción sólo en 

aquellos casos especiales en los cuales, la vida misma, como un 

gene desnudo, se origina" l.Muller, 19~';:6). 

De este m•::id•:i el grupo Dt"•::isophi la establecio la importan•::ia 

evolutiva de las duplicaciones genicas. Este fenómeno genético se 

t"elaciona con el origen de ciertos genes, y por lo tanto, con la 

creación de variantes nuevas. 

La existencia de dos copias de un mismo gene permite que una 

de estas copias pueda acu~Jlar mutaciones y event1Jalmente 

convertirse en un gene distinto, mientras que la copia original 

mantiene su función asegurando la sfntesis proteica necesaria 

para la sobrevivencia de la especie. 

Se han su.geridc• rnuchas ideas acerca del papel que Juegan las 

en•::innes cantidad·~ s de ADN que n•::> se tt·ans•::t" ibe. Se ha propuesto, 

por ejemplo, que el ADN altamente repetido de las células 

eucarióticas son encat"gadas de la t"egulación génica tBritten y 

Davison, 1969). Ohn•::i (1970) Pt"•:•p•::ine que las dupli•::a•::iones geni•::;;is 

tienen un papel muy importante en la generacion de variantes 

nuevas en las poblaciones naturales. La mejor evidencia es la que 

se refiere a la evolución de la globina, en donde varias 

dup 1 icac iones aparee ieron y se fijaron en los ver lebradas. La 

•::adena •:iriginal, l.bétar es la mas antigua, la cadena al fa se 

posteriormente. · i:as 'da'd~nr.l.s ;cj:éita Y gama :10 h icieri:in t~mbién por 
'~~· -_:_- __ , __ _;_ -- -- ~: --".~-7.f;iT;~>;:;:_,--c=.,,o'._--' _,:-~-~-~~-':.c::-oo·· - ---_o_-·',..,··-

dup l ii::aCión 1.Coge1),:·M;tú1~l::y·,·• i979); ofro.'e}emplo es•.•~·1. de' stein 
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. - . -

•::ovomu·~oide. Las.· h~::omof,~g:fas :i:iritre l•:is tres domini•::os a ni ve 1 de 

amino acido varia ·en'trE!un :30 y un 40%, mientras que a niv•?l de 

ARNm (mensajero) las homologias van desde un 42 a un 66%. La 

interpretación es que estas homologias no se deben a un origen 

independiente de los genes que codifican para estos dominios. La 

duplicación es, entonces, un fenómeno que crea nuevas variantes Y 

mantiene una gran diversidad en los dominios de las proteinas de 

las células. 

El origen de muchos cambios morfológicos en los organismos 

se deben a un cambio en la funcion de una 

preexistente. Gould y Vrba (1981) han propuesto que el término 

original para este fenómeno (preadaptación) sea cambiado por el 

esta idea se ve reforzada si notamos que muchas variantes 

moleculares pudieron en otro tiempo, tener otra funcion (Ohno, 

1'170; Li. 19:3:~:). 

4.2.4. Mutaciones puntuales y rearreglos. 

Al tratar de definir las mutaciones puntuales, aparecen dos 

lirnitaci•:•nes c•:mceptuales. Primero, no e:dstia una técnica que 

permitiera demostrar las modificaciones quimicas del gene, y 

segundo, existia una clasificación ambigua de las mutaciones 

puntuales. Esta definición consistía en que las mutaciones 

puntuales no eran ni rearreglos gruesos ni rearreglos pequeóos. 

Por esto se generó una confrontación entre los que defendian la 

existencia de las mutacione• genéticas como puntuales y quienes 

creian en los rearreglos p6r rompimiento. Con estas hipótesis 
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Pt·etendfan dat· una base p;fra entender el significado ~~olutivo de 

las mut'a~.i.~;r;,;5, 

abundantes de investigación. Conforme estas 

investigacio:mes avanzaban se encontran:m nuevc1s hallazgos: en 

adición a lr.1s muta•: i.ones gén ica.s producidas por los rayos X, se 

encontrr.1ron numerosos rearreglos cromosómicos. Cerca del 20% de 

los letales inducidos por rayos X mostraron contener el factor 

'
1C11 tinhibidor de la recombinación) causado pot· inversiones. 

Muller (1925) habfa estudiado aste factor "C" aunque nunca 

publicó sus resultados ya qua Sturtevant había llegado a la misma 

·~.::inclusión (Stut·tevant, J.926). 

El descubrimiento de regiones especiales llamadas 'inertes' 

<Mul lar, Ellenh•::orn y F'rokofejeva, 1';135), en las cuales existen 

pocos go?.nes activos no fueron entendidas hasto3 el descubrimi.ent.o 

de una región inerte en el cromsoma X homóloga a la del cromosoma 

Y, el cual se comporta comoc'vacio', haciendo posible pensar que 

estas regiones existen en todos los cromosomas en la vecindad de 

los centrómeros <Muller·, 1932). 

Estudios sobre de lec rones del cromosoma X y de au lo:)som.;is 

del mismo, llevaron a collciüsTones sobre el rompimiento en estas 

regio::ines inertesr 'ehc1..l<1Las, t.:l_t'I frecuente como en la regiones 

a·~ ti vas. Muller ,/· Ge.rshenson (19:35) encontrar·on que est.cis 

rompimientos en ¡¿5 .. -zonas inet·tes ocurren sólo en 2 •:J 3 P•Jntos 

espaclf icos. Es der.:iY, las regi•:ines entre est•:is puntos s 0~n 

bloques genet ic"1.mente indivisibles pr•:iducidos por genes 

individuales~ El ndmero de genes y el largo del cromonema en esta 
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regio::in inerte debe ser menor q1.1e· - en las regiones activas. 

Inclusive hay evidencia de que deleciones o duplicaciones de li::is 

genes de estas regiones causan electos menos anormales pensando 

que sus funciones se llevan a cabo por genes similares en otras 

regiones correspondientes IMuller, 1935.l. "Esto no quier·e de.:ir, 

sin embargo, que los cambios se producen completamente al azar en 

el sentido de que todas las partes tengan la misma probabilidad 

de rompimiento e intercambio. Por el contrario, l .as 't·egiones 

hetercu:romát i·~as··... y ¡,;,is r·egiones cercanas a el l;is, ·~slán más 

suJet;is a rompimiento e intercambio que las regiones 

ordinarias" tMUller, 1940). Segun Stadler (1941) no hay 

ningdn criterio para distinguir entre cambios estructurales de 

rnutacio::ines int.rag.-ini•~as, es decit·, que lo:ldas las apa.r·entes 

mutaciones génicas causadas por radiación son realmente cambios 

eHtrag.-inicos en el sentido de cambios en el arreglo lineal. y 

nOrnero de genes incluyendo deleciones peque6as y duplicaciones o 

rearreglos de otro tipo acompabados por efectos de posición. 

En Dt"Q?.QEhil_i! el problema se plantea de l<i siguiente manera: 

son las mutaciones genicas espontaneas variantes extremadamente 

pequeóas de cambios estn.J•:turales? N•::i es concebible que todas las 

mutaciones genicas esponléneas consistan en pérdidas o cambios en 

la posicion original de los genes. La distinción entre 

génicas lintragénicas) y mutaciones cromosómicas 

textragenicas) es la~ónsecuencia lógica de la eKistencia de 
" . -·,.· ',•: . ' . 

rompimientos y reunione~ ~·n.tr.L'regiones' denotadas como 'genes,., 

diferentes de: - los ,;;tfriiit:e~~sL~ritre' s1.1bdiyJ\;io;:ines .de estos 

(radicales, etc.). llE~~¿:;~~~O~:;S1~'tl~o~~.i~tl2i.~a expli~ación 
.. --. "''''"'-,=-~·~-¡;:=-- '' - .; = : -~, :·~ --' 

91 



raz•:rnable, haria del región artificia-lmente 
- --- ---=--=--=o ~,_-.=-_-=-o...--_ 

de 1 imitada, sin fronteras. dist.iriU.vas". Ú'ÍÚl l~t~i I946> • 

Oliver .. (1930) d~~Óstt"¿ ·que >lmi f1eYá1es.:re:~esivos- eran 
- ·"·-'--'-.-- ·-·· •. :.......,::/-., '~·--·-~~ • .,.:.~.:,..:-'._,o..:.;.:',.. :,e'~<-:¿.:;.~:..·_:·,-,.:, '..;•_: .. :...:.:.o.·:_,;..,_, ;';.'' . '-"'·~-·" 

i ni:tuc i dóS' a ~~;f rei::üen'éi~~dire'l~tamen'té~'Fíri3F>'ofb'fc:inal ',a la dosis de 

radiación' 

-• ---,•---, - ~--'• ".=';:-:.,;-~•:--·..::e~~·-·_.;_: -, ·-'-~-' L 

admin iÚrad~;; \\; F~t-:i ~; }1~ ·•·· t rans locaciones, . '-~ 
las 

proporciones fuercin'dffer'érit.'es ciori 1·espect.-, a la dosis que para 

los letales recesivos. Se pensó que si los rompimientos eran 

acompa6ados por intercambio mutuo de brazos de cromosomas no 

hc1rnólogos, que es el caso més común de t rans loca·~ iones 

re.: ipri:u:as, ent.::mces los dos rompimient..-,s 

independientes entre si, darian una frecuencia de translocación 

apn::ix imadamen te del cuadrado de la probabilidarl de carla 

rompimiento i nd1.11~ ido. los resul t.ad•::is eHperimentales 

rn•:istra1···::in que la frecuencia era menor. Para explicar esto, Mul ler 

sugirio que los cromosomas no-homólogos tendrían que estar en 

contacto en algdn punto a lo largo del cromosoma y que al momento 
1 

de la radiación cada contacto podria inducir un tipo de 

recombinación no-homóloga de los cromosomas. En este caso la 

frecuencia de los rearreglos era muy diferente que para los 

letales recesivos, y esto se usó como evidencia de la diferencia 

entre las mutaciones puntuales y los rearreglos. Con este tipo de 

evidencia Muller de_sc_artó: la idea de Golds·~hrnidt. de que todas l.;is 

mutacii:•nes no eran·: més que distintos grados de alteración 

estructural, y tambien la idea de Stadler de que los procesos 

mecanicos son las únicas vias rnutagénicas posibles de radiación 

ionizante. El argumento de Goldshmidt de que ti::idas las mutaciones 

son la consecrJencia de m1:ilt iples rompimie.ntos y de un 

restableci~iento de un patrdn en un continuó -el cromosoma- no 

92 



explica la relación entre los efectos del rearreglo y el número y 

tipo de ellos. Entonces un pequeóo rearreglo debia ser letal o 

producir cambios visibles, pero rearreglos como translocaciones o 

inversiones no producirian anormalidades severas. Si la 

con t iniJ idad fisiológica de los genes existe, cómo podri.a 

explicarse la independencia de la expresión génica de la magnitud 

del cambio'? La teoria del gene del grupo Drosophig si tuv•:i una 

respuesta a est.a pr.irado:ij a, ya que el efe•=lc• de P•:•sicir.m indica 

una relación funcional entre genes, aunque estos genes mantengan 

su discontinuidad estructural en el cromosoma. Sin embargo, aún 

no existia orna prueba directa que d•?mostt·.;ffa c¡ue las mutaciones 

puntuales eran cambios químicos en el gene que hacian que este se 

difarenciara a lo largo do la evolución. La falta de esta 

eviden•: ia ·~n l;i invest igaci•::in •:~on Drosophi l<!. y la falla de 

evidencia experimental en maiz fueron una de las causas c¡ue hizo 

que Stadler dijera que las mutaciones eran por definicion, 

alteraciones de naturaleza desconocida. ~:is resultados con maiz, 

en donde hay claras diferencias entre l;is mutaciones espontaneas 

y las producidas por rayos-X, no indicaron más que las inducidas 

por rayos-X eran una clase especial: ni efecto de posición ni 

deficiencias o translocaciones. Para ilustrar la hipotesis de la 

radiacion en maiz, Stalder ll941J comparó mutaciones inducidas en 

el locus A (color de la aleurona de las semillas) con rayos-X y 

las inducidas por radiación ultravioleta (que es no-ionizante). 

La radiacion ultravioletá dió un' patrón diferente de mutación con 

respecto a los rayos-X. Co;¡n i::ayos.:...x se encontró que podian 

detectarse mut.aciones debido a· la. pérdida del efe·~t·::o del .:1lel•:i. 
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CAsi:,--'c=se =-enconlraron~-distintos.casos _de ___ mutaciones: aquellas 

(correspondientes 

a ac:¡uellas debidas a ---... . - .. ' 

mutaci.~nesvi.:~les con fertilidad normal. Entre las defi•:iencias 

se identificaron plantas incapaces de producir flores, o si 

producian flores, el polen era infértil. De estos resultados 

Stadler concluyó que no habia sido posible encontrar un caso 

Qnico de mutaciones. El patron de mutaciones inducidas por 

radiación ultravioleta era distinto. Se obtuvieron tres casos de 

mutantes recesivos para a (alelo recesivo de A> y una clase de 

mutación de feno::itipo int.er·medio al c:¡ue se llr.irnc• 'brillante·· ~J__i. 

Estos mutantes fueron normales en crecimiento y en al desarrollo 

del polen. La conclusión mas obvia, segQn Stadler, es que existe 

una diferencia básica en la naturaleza de la& mutaciones 

inducidas por lo::.s dos agent•?S (Stadler·, 1';141.\. 

En 1954 Btadler trata de dar una definición del concepto de 

gene. Este concepto se diriv~ba de los estudios experimentales y 

teoricos con Drosophila y maiz y aun permanecia ambiguo. Los 

terminas mutación mea dependen del con•:eplo::. de gene que Se US•~. 

As i, Stad ler di•:e: "La ambiguedad significante no esta en 

nuestra definición de mutación genica, sino en nuestra definicion 

de gene, puesto que, cualquier definicion de mutación génica 

presupone una defini•:ión de gene" (Stadler, 1954). 

Para Stadler el gene solo puede definirse como el segmento 

mas pequeóo de material hereditario que esté fuertemente asociado 

con la aparicion de un efecto genetico especifico. No podra 

definirse como una simple molécula ya que no existen las pruebas 

experimentales c:iue asi lo determinen. Tampoco podra definirse 
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como una unidad indivisible a pesar de que la definición de gene 

misma reconoce que el gene puede separarse por recombinación o 

translocaciones de otros genes. Por las mismas razones tampoco 

podra definirse como l.a unida.d de 1-epn)ducción o la unidad 

funcional (Stadlei-, 1954). Al estudiar- genes individuales Stadler 

intenta otro enfoque a trav~s de los analisis gen~ticos de 

mutantes específicos, cuyos resultados sean aplicables a otros 

loci. Stadler introduce una paradoja que deja el concepto de gene 

indefinido cuando utiliza las mutaciones reversas corno criterio 

indiRpensable de def inicion de las mutaciones genicas: "En el 

estudio de la mutacion genetica, nos encontramos en una situación 

anómala. Puede pensarse que un mutante que no es capaz de 

mu tac ir.rn reversa i nd i.ca una pét-d ida de 1 gene, mientras q1.1e si. lo 

es, indica que esta se debe a un efecto que se expresa. La única 

salida a eRte di lema es a través del eRtudio de mutaciones de 

genes especificas ••• con la esperanza de desarrollar criterios 

mas sensibles para la identificación de mutaciones génicas" 

!.Sladl.er, 1954). 

Asi, la probabilidad de distinguir las mutaciones génicas, 

causadas por cambios de naturaleza quimica, y !.os rearregl.os, 

cambios en la alineación de genes provocados por rompimiento y 

fusión, llevaron a la concepción del gene delimitado entre 

quienes (y no dentro de quienes) ocurren los rompimientos 

causados por rayos X, y dentro de los cuales (y no entre los 

cuales) ocurren cambios c·ausad•::>s por rayos UV. 

En suma, los estudios llevados a cabo para 'caracterizar al 

gene• hicieron posible distinguir_entre las mutaciones puntuales 
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Ccambiós de nalüfalez~·quimica dentro del gene) de los rearreglos 

cromosómicos (cambios en la linearidad de los genes). Una vez 

més, para Muller (19351, la mutación seré el cambio en el gene 

individual, base de la evolución orgénica. Las mutaciones que 

involucren cambios interg•niccs serán Inadecuadas como material 

sobre el que actuará la selección, J..O\s importantes so:rn las 

mutaciones intrag•nicas CMuller, 1935). 
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5. LA ESTRUCTURA DEL GENE Y LA MUTACION EN LA ACTUALIDAD. 

5. 1. El g•2ne corno rillidad fisio'logica. 

Hasta 194·5 el gene era considerado corno la 1Jnidad 

f1Jndamental de la herencia, pero poco se sabia acerca de como 

funcionaba. Los genes sólo podían 'identificarse por mutaciones 

que producian aberraciones fenotipidas. Estas alteraciones 

variaban desde aberraciones simples lcolor de ojos) hasta cambios 

rnorfologicos draslicos. Aunq1Je estos efectos solo p1Jdieron ser 

analizados descriptivarnente, se as1Jrnió que debia existir una base 

corndn para todos ellos. 

Tres factores fueron --i.rnportantes para los estudios 

fisiolcigico::is del gene: ··1ós estüdio::is de-_ Garrod, lo::is pigrnent•::is de 
• . e 

plantas y animales, y la .c•::in~epciÓn-de la f1Jnción génica como 

arlto y het.ero•~atal it ica. 

A partir de los trabajos de Garrod (1914) sobre errores de 

nacimiento lalbini~mo, alkamptonuria, etc.) y de Troland ll917l a 

principios de siglo, el inte~és de la bioquímica en la acción 

g~nica se desarrolló r'pidamente. 

Un estudio sistematico paraasoéiar lOs.genes con enzimas 

fue el de Beadle y Tat1.1m en lo:is __ ¿~~-~-~ c--··;;.•;•"2,-; ;{___ _. 

Bead le, inicialmente 1J11 9\?neÜsta de '-maiz, frabaJó co::on 

Viajoj a 

Pads pat·a aprender las tecnicas d~"E:f;ht"uss sobre transplante de 
·:!_;/. ,;-·:_-."'; 

rudim•=ntos embriológic•::is de )o{ ~J~~>~ hr.1éspedes larvas. Beadle 

es 

la natr.iraleza de. la d.lc~idri''ci~ii8~ genes: dónde, cuando y q1Jé 
: •. '."•:"'):'·'\ -~··.·· .;~.'::'.·¡ , - -->'e 

me·~anismos inter;7iel1en~~~~c;,,~'f!;i'ae~s'a'.tr~llo; Para Beadle un•:o de lo::is 

factores q1Je han retat~,d~do;i~'.-~;;n}estacíón de estas preguntas es 
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estudiados desde: el<pÚnto de >vista genét io:o, además de q1.1e poco 

se que han 

Sturtevant habia demostrado 

que el ~olor ver~il~on; bajo ciertas condiciones, no es autónomo 

en su desarrollo en mosaicos. En transplantes tampoco es 

autónomo, un ojo vermilion(~J implantado en un tipo silvestre 

desarrolla pigmentación caracterfstlca del tipo silvestre. Usando 

transplantes estudiaron mosaicos que de forma natural era muy 

difici.I conseguir: cinna.bar (en> que es un color de ojos 

fenotipicamente similar a vermilion, no es autdnomo an su 

diferenciación. Otros dos mutantes, s•:arl>?.t !.¡¡_!) y .~at·dinAl (c:d) 

similares a vermilion, son complet;,:imente 

alJt•:ínomos >?.n el desarrollo de sus co li:wes en todas las 

combinaciones estudiadas. Encont~aron que una implantación de ~ 

en •:.n. da •:om•' resultado el tipo siivestre, peri::. la implantacion 

de un di seo •;Jl en un huesped ~ da un oJ o SI!.• ~ y ffi se cornpor tan 

de la misma manet·a. En un h•Jesped claret (~) los implant·~s de i;.n. 

tipo silvestre. La conclusión es que los transplantes recíprocos 

entre!!'. y ffi indican-que éstos están genéticamente relacionados. 

E 1 comportamiento n,; autón•,mo de e lar et, vermi. lion y c i nnabar 

bajo ciertas condiciones y la forma en que eatos mutantes 

producen sus efedtos._ en-10~ trarisplantes se explicó bajo la 

siguiente hipótesis: ~, ~ y s.n. s•:in prc1ductos de una cadena de 

reacciones (sustaiida g_s + sustan·~ia :'l.+ s•.1stancia ffi). En 
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•::adena antes d·e· la· formación de SJl• Entonces una rnc•s•~a cu.yo) 

fenotfpo ·es·-•claret'- :(~)es ac:¡w~lla a la cw~l le faltan las 

sus'tancias •::a·; ·y_·y·.~n~ 1 Y asf sucesivamente para !;;n• etc lBeadle y 

Tatum, 1940). Beadle y Tatum (1940> reconocieron que el color 

café de ojos estaba asociado con la conversión del amino acido 

triptófano a kynurenina. La oxidacion de la kinurenina en acido 

kinurénio:o esta bajo=o el i:o:intrcol del gene vermilion. En la 

presencia del alelo recesivo para este gene, la kinurenina se 

restablece porque el paso a acido kinurenico esta bloqueado dando 

como resultado el caracter de ojos cafés lBeadle y Tatum, 1940), 

Cada paso de la cadena era responsabilidad de un gene individual, 

"un gene dado tiene un función primaria singular" lBeadle y 

Tat.um, 1941l. Estos genes ao:tu.;in po::ir int•?t·mediacir.:•n d·~ las 

enzimas catalizando los pasos. La especificidad de los genes 

corresponde a la esecificidad de las enzimas habiendo una 

relación estrecha entre genes y enzimas. 

C•:tn Neurospora encontraron tres mutantes 

bioquimicos que afectan la síntesis de vitaminas. "Se puede 

suponer que estos genes, que son partes del sistema, controlan o 

regulan reacciones especificas en el sistema ya sea actuando 

directamente sobre las enzimas, o indirectamente determinando las 

especificidad de ellas" (Beadle & Tatum, 1941.). 

Esta hipótesis de trabaJ•::o se llr.imó la hipótesis de un gene-

una. enzimr.i. La idea •::origin;il era revertir el procedimiento y 

buscar las mutaciones génicas que influencian las reacciones 

quimi•:as co::onocidas C.Beadle, 1958). 
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Esta hipót•?sis pro::ipcone que. ··~ada_ paso metaból io:o es 

catalizado por una enzimá_ particular, cu~os productos son de la 

responsabilidad de un gene simple. Una mutación en este gene 

puede abolir la actividad de la proteina de la cual es 

responsable. Ya que la mutación es una evento al azar en cuanto a 

la estructura del gene, existe 1.ma gran pro::obr.!bilidad rle que se 

da.Ce l.;i función génica. Entonces, la rnayoria de las mutaciones 

crean genes no-funcionales, aunque no sea la única consecuencia , 

mutaciones, ya que a veces alteran en lugar de abolir las 

funciones del gene. 

Con esta hipótesis se eNplican las mutaciones recesivas: 

estas representan una ausencia de función ya que el gene mutado 

no produce la enzima deseada. La prueba directa de que los genes 

son los responsables de controlar la estructura de las porleinas 

no fue dada sino hasta 1957 por lngram quien dernostro que el gene 

de la anemia falciforme producfa un cambio en la composición de 

los amino~cidos de la hemoglobina. Con estos estudios se alteró 

la hipóteis original de un gene-una enzima por la m4s precisa de 

un gene-un polip~ptido. 

La im¡:¡grJa.n_cl<'l cdet Aoll estudios de Beadle y Tatum radicó en 

la posibilidad': d~·Y':ciÚi-~ir- al gene com•::i aquella secuenda de 
.. :/.:._-·;··;. _-_.·- :~.:_:_::-> 

m1deótidos qÜe' codifro::iittpara'un polipéptido, o, rnás aün, para un 

dominio de una p'r~~~r~t~"\'·~or lo tant.:i, en la posibilidad de 

definir a una rn~tr~iJ~>~~~~-~<1uel fenómeno que alterare la .·_.:'>.:< 
ei{presión d'i! un gene; él~l1ci~16~~;; res1.1ltado lr.i altera·~ión de ¡,¡¡ 

función de ra proteiríá Clt·Í.~1-;;a.¡:t: 
Si r.intes el gene era ~c.Hé~bido::i como carácter (de Vries, 
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l90 __ 1_)!c_ pcisted•:irrnente com<; factm· lMorgan, 1914), ah•:ira- era 

posible defi~;irlo 
--~-- -----=-=--co-

CC•mO aquel-la entidad.capaz 
. . . - .-

protei. na _- c.~/ una t'úllc fon especif ka. · Verni:is una. vez mlils como el 
., : : : °.' .~-.- :·' e . , '. 

p~rnÍ. t.iÓ - cátca-cfet'.Túú~-, de·- manera 
' '···--·e · · ·~-- :oc,-~·-, 

--- :.:._,..:.e: ... _,-----

a~adce·'._ -·dé- · ,, f,3_:':·· -~b-fOtógia· mas 
- ~ -·~-

prc1 f1.m d~ha ~;.;llle~álk~ fundamental· delº9er1ii; 

del g.me. 

5;2.1. Pseudoalelismo o efecto Lewis. 

El descubrimiento de los alelos mtlltiples lMorgan, 1913) 

planteó el problema del origen independiente de los alelos, y de 

si estos factores formaban una serie integrada en un segmento del 

cromosoma. East (1929) plantea que, efectivamente estas 'series· 

forman segmentos integrados de los cromosomas donde no ocurre la 

recombinación. Entonces, el origen de los alelos mtiltiples es el 

cambio en cada lugar l'spot' East, 1929) en este fragmento lineal 

produci~ndose los distintos alelos de manera independiente. 

Estia problema, sin emharg•:i, fue temporalmente abilndonado ya. 

que los experimentos no estaban planeados para delectar la 

recombinación iantre alelos de una misma serie. A pat·tir· d~1 un 

gran número de descubrimientos de 'series alelicas' este problema 

fue retornado nuevamente. 

Oliver (1940) reporta una reversión al tipo silvestre 

as1::11~ iada ·~·:m la recombinación -_en Drosophi la me lanogas ter. Para 

Oliver la recombin~cidn es un factor activo de la reversión de 
;- . :, ' -

los alelos a s1.1 tipo_cn•:irnial. Esta condición se puede deber a 

re•:ombinacion d~~i"gÜal o pÚede explkarse bajo la hipótesis de 

Bridges en la ic1.l~}ioci diferentes están invol1..1•=rados en la 

expresión de Esta hipótesis de la repetición de 
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Bt"idges P[Of>One }a e\1olljc'i-ón de los genes por- dup licad•:ines en 
,• ' ,_-.· -.. ,- -" _,:-~: -_ . : ;_ ·- . ' 

tandem •:•:in sü sübseéúénfa" evoluCión independiente. 
o;~.-~~:~~~:,~~ -· - -.-.~~ 

su alelo recesivo (llamado asteraid después). Este caso era 

similar al reportado por Oliver, de reversi•:>n•?S aso•:ir.1das a la 

recombinación (Oliver usó mutantes de ojos lazenge, la reversión 

al tip•::i n•:irmal inclui:a el ·~olor y est.r·u,~tur·a del oJ•:• y los 

tractos genitales que en la hembras mutantes eran anormales). En 

1942 reportó el aislamiento del mutante doble y denominó al 

t·ecesivo de Stat· C.8), aster•::iid, C.ast). En este análisis reportó 

16 casos de normales dobles (++) y tres de dobles mutantes C.S 

astl. Esto quiere decir que hay dos tipos complementarios de 

recombinaciones len una dirección no hay recombinacion desigual) 

y los fenotipos de las dos arreglos Sast/++ y S+/+ast son 

di fenrnt.es. El arreglo- ·s+/+a.st. t.iene un ojo an•:wmal en 

cc•mparación ·~on el ar'regla Sast/++. Es decir, existe una 

diferencia en los arreglos cis y trans, indicando la existencia 

de genes relacionados llamados por Lewis pseudoalelas de 

posi.cion . 

"Una interpretación posible de los loci §. y ast se puede 

desarrollar asumiendo que ~stos han resultado de la duplicación 

de un lo•:us ancestral, y que tal duplica•:ion ha sido establecida 

en la especie. Esta noción está principalmente basada en el 

hallazgo de que§. y, muy probablemente ast, están l•::icalizados en 

la estructura dable 21El-2 de los cromosomas de las gléndulas 

salivales ••• Si est.as estructuras d•:>bles ••• s•::rn repeticii:1nes, 

entonces, Juzgando a partir de su ocurrencia tan extensa en los 

cromosomas de· las glándul~s salival~~ "de Drosophila, es muy 
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probable qw~ 1:ltras series aleli'cas pndieran haberse establecidi::• 

c•::.rno loe i dup l i•::ados, los cuales, por efecto de posición, actdan 

corno unidades de desarrollo" lLewis, 1941). La estructura 21El-2 

de la que habla Lewis se refiere a un segmento duplicado. Un caso 

sirnil.:ir fue t·eportad•:• pm· el misrno Lewis (194:;::) C•:>n las series 

para cerdas Stubble y para cerdas bitorécicas. Corno en los casos 

anteriores, los alelos son distinguibles por su expresion y por 

la diferencia cis-trans, interpretandose como si hubiesen 

aparecido por duplicacion y estuviesen en proceso de cambio y su 

similitud de funcion estarla mantenida por un efecto de pcsicion. 

McClintock (1945) llamó a este fenorneno pseudoalelisrno. Ella 

estudió los alelos amarillo, verde p¿lfdo y blanco en la 

pigmentacion de la aleurona del maiz. Amarillo y verde pálido son 

complementarios en el compuesto, paro cada uno manifiesta 

a.lelisrno ·~on blanco. Blanco- -y -verde pálido S•:>n deleci•::>nes 

demostradas citológicamente, pero amarillo es una mutación 

punt.ual. 

La presencia de una diferencia cis-trans indica la. 

e:<istencia de genes relacionados ( l lr.imado:is en este caso 

pseudoalelos de posición). En el caso trans cada cromosoma estaré 

bloqueand•:i el ca.mi no b ioqu_im_i..:o en uno o dQs de los puntos 

posiblas, previniendo la formación de cierta sustancia. En el 

an·eglo •:is un cro:•mosorna con d~~ ~lel•:>S normales, cQmplernenta el 

paso bioqui.micQ y por l•:i tant~:·~;{.,t arreglo tenderá a presentar un 

fenotipo rnás normal que el:tr~~~¡ "1-a posibilidad de que genes 

duplicados- divergan. uno .. d~- _otro en s•J funcionamiento en el 

sentid•:> <1nles m>?.nCi•::.nadO es. Úr;ao::ti.vá ya que ofreo~e un proceS•:> 
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conservativo y. progrés i vo·, ·· ·mfsn\6 c¡'._¡e "se ri;iq1-1ier·e para una le oda 
.. " .- :<-:~·,:·'.<·~'""'"-~ .-~,>~-·.--:>;·:} 

general de la F.!VC.iluo:ic:iri' géni~a; Mas al.'.i.n, el dF.!sarrollo de pas•:•s 

Secuendales e~ ~si~( n°i~el ~·,d10 E!S posible en el caso de genes 

que alguna vez fueron idéntTcos" (L.ewis, 1951). 

Pon t eco:w vo (1952) intenta explicación al 

basandose el la recombinación antre seriF.!s 

.alelkas mdltiplo~s en Aspergillus !JlJ.i•.!l:§IJl§.• 11 La recombir1ación 

puede ocurrir a todo lo largo del cromosoma en varios sitios 

dltima de mut.ación -no necesariamente las mism.as- pueden ser, al 

menos en algunos casos, de uno o dos órdenes de magnitud mas 

pec¡ueóas que el segmento del cromosoma que forma l.a base par.a la 

unidad de accidn,fisiologid.a" CPontecorvo, 1952). Este punto de 

vista sostenia la existencia de recombinacion intragenica y la 

•:ontinuidad fisiológica do;d mater·ial hereditario:i, con claras 

implicaciones geneticas. En este modelo el origen de los 

pseudoalelos no es necesariamente por duplicaciones repetidas. 

• ••• Los alelos se deben a mutaciones ••• en diferentes sitios del 

gene; en cada caso el resultado de la mutación es inactivar el 

gene. Bajo est.a interpretacidn, en un heterocigoto para dos 

ale lo:is mutantes diferentes, le recombinacion entre sitios 

muta•:ionalo?.s, puedF.! ocurrir ••• " (Pontecorvo, 1952). 

Aplicando este modelo al locus para ~Jos blancos, Ponlecorvo 

(1952) de. ºlos ·álelos obtiene reco:•mb i nantes de .. estF.! 

apoyando la idea segun la cüal. ésta ·ct'.!b~~: s~r: una. caracterist.ica 
. '-: ,_. ;~ : . , : '. ' 

:""--'.-'"', :·°". ~:.~=. ;-;.;• - . .,_ \::-~ .. ,~ :-_ _;. <~-=·. ---· 
·,··, 

general d·~ to::.do::.s lo:is· gene·~~···· 
,·,,.-; 

~ '" '. '~ . ',, :' , ·:' " 
U952) estudiando la misma. ser)e .. c¡ue.' Pontec:orvo 

genes w y w ª <·~01r.ir-'blanc:o Y ¡colo;~· cl(1~~zno), · los 

Lewis 

trabajó los 
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se ·encuentran en loci separ·.¡frjl:is; · :·aém•:istrarfdo· c¡ue 
:. -="--,e;, -- - . -- ·_ ~ --

cur.iles 

eran psei.ÍdoaleTÓs ·d~: posi~~f¿n; Segi::in e.l. mode li:i de L.ewi s ·~ada gene 
--<~--~~_:J~--,~~\'. - '~--. _.: ,·.-·.-,--" 

c•:rnt rolaría , 1f~ ;~,{fi~.~?.~-:~,~ip~·~IlilT.O~o;~~n una ·cadena de rt?.acciones, 

enfonce,s '~-i:~cf;ic't:3s~~~'.;;~os'i&18~~fesultari:a·de la interrupción de 

la .· cacl~ná\~;~i 'Jf;·~~x~~,;~'.rn_Íoc¡l!~ra ~l f unci•:>namienti:i nornal de 1 

alelo dei ~¿,; i\Sci~~·ii/e'~;¡¡j~J{'~; ~i w. blc•ciuea la expt·esión de ,/ o 

viceversa. 

Ponte•:i:.wvo 0955) ~aÜ'.da ~sta posición. Si el gene P•:idia 

ser definido en tres. sel1t(dos,. únidad de rec•:·mbinacion, de 

mutación y de acciórt fisiológica, el efecto de posición tenia que 

ser explicado con bas• en ~stas; podia ser considerado como 

consecuencia de interacciones localizadas entre genes distintos. 

Y por lo tanto pt·opone c¡ue el feni::•meno ~is-trans que pat·ecia ser· 

un caso particular se llamase 'efecto Lewis· y no pseudoalelismo. 

Para Pontecorvo la distinción entre efecto Lewis y 

complementación es consacuencia de la organización espacial, es 

decir, de la distancia. Sitios mutables muy cercanos dan origen a 

alelos con efecto Lewis, y sitios muy separados muestran 

complementación. Hay una relación entre la distancia de los 

alelos y su grado de complementación. 

Uno de los dos modelos para anallzar la estructura del gene 
'"·'·-

era la ciue asumía la un.iv•frs'alidAct'~ de la 

intragénica \y la exist.·~n·~ia · de . reac•: iones bioqufmii::as 

mi 1 imicri:imola;~~ • • linode lo de .. Ponteco~bb). Otro rn1:idelo, por otra 
·-~~-· .'~· I·.· 

parte, ··.a~i.i~{~hi dui:i l.icación·.· 6aasí.ái-í~dde dos o mas genes 

mu taciol1es ··, iXd~pendie~tes. · exé1i~an ~Ú ·'re la·~ ion 

model•:i ·de·· Pont~corvo predUb}i~C~~o~~bilidad 
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·a Fiárt ir de· ü)s dés~u!:lríínientó~ de Ja e~t.ru•::tura fina de. vit·us y 

bac t.ef ias •. _._.}"> .:~;.·. • '-•'---·• 
·- :·(_, __ <,;:~·.'->",··' -~ "·~" ·:t~:'.. ~-:~~.~~;?:~. ";=~·.' ,.~ 

'-'--' .:. ~ 

. s;.2.2~ Com~lernentación~.: 

En· ·l.ii. .• rnos·ca normal existen cerdas localizadas en la parte 

trasera del tórax y alg1Jnas pequeñas en la •:abeza. Ademas hay 

algunas dem<1s iad•:• pequeñas, llamadas microquetas, que forman una 

serie de lineas paralelas a lo largo del tóra:{, Algunas 

mutaciones en el cromosoma X afectan los números de estas 

vellosidadas y de las microquatas. La primera mutacion conocida 

fue la denc•minada '•:'-!rdas escutelares·· l.s•:) ya que presentaba 1.1na 

forma de escudo en la región escutelar del torax. Cerca de esta 

región se encuentra un gene cuyas mutaciones expresan color del 

cuerpo amarillo (y) y algunas muestran anormalidades de los 

vello::os o:i mi•:roquetas, den•:iminand•:•seles ~_t1aet.e. <.sin cet·das.l. Este 

fenómeno fue descrito por Muller 1.1932.l y los genetistas modernos 

le• designan con el nombre de ~~ementacióri l.Muller·, 1932). 

Muller quet"i:a dem•:istrar que las muta•:iones naturales n•:o S" 

debian a deleciones o a efectos de posición como el mecanismo 

principal que las produce. En esta linea de investigRción, M11ller 

estudia la terminal izquierda del cromosoma X en donde se 

encuentra el alelo normal para 'cerdas escutelares <.se J. 

Estudiando las inversiones que afectaban la región de se Muller 

se dió cuenta que si dos invet·siones, A y B, tienen rompimient.o:is 

en esta región -se- y los localizados en la parte derecha del 

cromosoma estaban cerca uno de otro, se podria comprobar si los 

rompimientos en la región escutelar estabari en ~l mismo lugar o 
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Uno contendría la p1:n-c ión 

izquierda de A y la ~erecha de B. El otro p~oducto tendria la 

porcidn izquierda de B y la derecha de A. Si el rompimiento en A 

estuviera a la izquierda de se y el rompimiento en B a la derecha 

de se, la inversión A contendría se a la derecha y la inversión B 

retendria se a su izquierda. El recombinant.e •:on la pat·te 

izquierda de A y la derecha de B no tendria se; y el recombinante 

con el lado izquierdo de B y el derecho de A tendria una 

duplicación pat·a se, cada uno •=n lados 1:ipuest.os del cro::im1::is1::ima. 

Si la deficiencia es viable, seria un fenotipo se eMtremo, 

mientras que la duplicación tendria un fenotipo normal o casi 

not·mal. 

En diferentes inversiones, no existe diferencia entre los 

d1:is pr1:id1.1ctos de la recombinación1 como si lo::is dos rompimientos 

fuesen en el mismo p1.mto. La croma t. ina, entonces, sólo es 

afectada por la radiación en ciertos puntos, siendo posible 

descubrir la totalidad de ellos para un cromosoma dado, a través 

de anélisis genéticos.Los bloques de material entre estos puntos 

de rompimiento podr~n ser vistos como genes tMuller y Prokof yeva, 

19:34). 

Esta prueba, en donde los puntos de rompimiento ocurren sin 

ganancia o pérdida de material, indicó a Muller que los genes 

eran unidades discretas. Esta prueba indica el carácter 

potencialmente discontinuo del material hereditario¡ en el 

sentido de que el -el material heredi tar·io- es divisible en 

definidos capaces de autopt·opagación en cual~t¡er · nuevo 

y también indica que esta divisibilidadi';tien.e. ~ imites 
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definidos de tamatlo, Por otra parte, los efecli::is fenotipicOs 

- producidos en pn:senc i a de es tos rearreg los son evidencia de que 

los genes son, desde el punto de vista de sus funciones, no 

discontinuos, ya que los genes vecinos están en relacionesn 

especiales unos con otros formando un sistema genico. "Las bases 

de la deto;rminación genéti•=a de lo::•s •=aracteras de un organismo no 

pueden establecerse enlistando los genes individuales que el 

•::lrganismo::• contiene; el art·eglo es, en si mismo:•, •=n efect•::i, de 

naturaleza genética." l.Mull er, l9:34J, Es t. os resul tado:os penni t ier•::in 

pensar en la divisibilidad del material genético como criterio 

para reconocer la presencia de genes y sus limites espaciales 

el grado en el cual deben considerarse, en el cromosoma, 

.J 
funcional o estructuralmente continuos o discontinuos. "En la 

teoría genética, los genes han sido considerados ll como unidades 

de recombinación -segmentos hipoteticos entre los que ocurre un 

.¡ entrecruzamiento; 21 unidades de rompimiento -otra vez, segmentos 

h ipo::itét. ic1::is entre los cuales no ocurren rompimient•::is y 

reensambles; 3J unidades mutacionales y funcionales -aquellas 

pequeóas regiones de los cromosomas, en las cuales un cambio está 

conectado con cambios en.el funtjonamiento del resto de la region 
.': ...... 

dando lugar al -fenómenos-de~'alelismo múltiple'·; •::i, 4J unidades 

-los bloques más peq•.Jeo•::is en los cuales, 

teóricamente, el hilo genético se puede dividir sin pérdida del 

poder de la autoreproduccidn de alguna de sus partes" <Muller, 

Raffe.l, Sin embargo, Muller no les atribuye mas que 

una existencia teórica o hipotética a estos segmentos, No existe 

evidencia para asumir que las lineas de demarcación entra los 
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genes asi def inid•::os, - ,;-,;i;;-i::Tifan urH5s~con -ott-os-,--co---im::l1Jso,_ c¡ue 

tengan lirnit.es itivariables, bien cl~f(hidÓs, absoliJtos y no 

sobrelapados CMuller y Raffel,- l.940)~L 

Una U:n·~a de evidencia indica~-d~· l~IÍ:a. estruchn-a segrnentriria 

d,;1 cromonerna esta dada por M~Úler 0940) sobre el número 

restringido de romp irnien tos genéticamente distinguibles 

porducidos por rayos-X en la región de 'c~rdas escutelares' lscl 

y 'cuerpo amarillo' (y) en Drosi::ophila. Muller (1940) demosho la 

existencia genes separados por secciones de material genetico sin 

funciones, o ril menos sin importancia, ya que su perdida total 

permite la viabilidrid y apariencia normril del individuo. En este 

los 'genes' visibles darían la apariencia de estar 

discontinuos sólo por estar separados por este material inerte, 

siendo esta discontinuidad solo de naturaleza funcional. 

La problern<iticá aci.'!t"ca de la divisibilidad del g·~ne y su 

continuidad funcional serl d~finitivamente resuelta con los 

estudios de Benzer sobre la estructura fina del gene. 

5.2.3. Estructura fina. 

En estudios bact.erian•::os se obtienen mutaciones que pued•rn 

s.;n- estudi<idas bioquimicament.e. Demerec tl952> empezó tr·ahaj ando 
' .. - . 

con E.coli para estudiar la muta.ción e<,;p'ántanea y la mut.abi lidad 

indudda. Mas t.arde empezo a traba.iar cbn SalmontlJ-ª. t)'.phirnut"iurn 
:' 

ya que el fenómeno de la t.ransctú6~ión se P•::Odi'a usrir para 

determinar relaciones alélicas. La .tran"sducción es el f•?.nómeno de 

rec1Jrobinación genética en el c'ual la transferencia de mat'lri,;.l 

gen.;itiC•:? es mediada por plasrnidios, epis•::>rnas o fagos. Ya que los 

segmentos que se transfieren contienen varios loci, las 
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' 1 ,, 

frecuencias de;. transduéci6i1 pueden iisa.t'se · paf'a secuenciar los 

ganes de dichos segmentos. _/ . -· _:~_ 
~---,~~-___;__::._~ · •. :.~::,--___ ·,. _,_¿;.,.:....::. :: .. __ .:.,._ __ 

genétfü:á'10 bk'ó\:~t:'ia~"á :f6~- rout.;ntes 
. - ·. ; < . .,:,""':-~--·~ ¡~,;,_=~;··,, = -·· ,--

En que pierden la 

capacidad par~ cré~et:'e~ Ün.roedf1:/c!eterminado:1, pero) que de ofra 
·:·:-.· 

manera son· Z,iablés ··~W:ú~>J~·diÓ:s1.Ípleroent,;ido se llaman alJl{ótro::ofos. 
, .••. ,· <.-•·e - •. • -

En lo:>S virus i.n f ecl-3.n bacterias 

normales y llevan fragmentos de los cromosomas del huésped. Estos 

fragmentos son parecidos a los fragmentos transformantes de ADN. 

Cuando se infectan cepas auxótrofas, las células son inmunes a 

los efectos del virus e incorporan el fragmento en su genoma. Si 

el fragmento lleva el alelo normal del mutante auxotrofo, la 

célula se transduce de manera an•loga tno homóloga) a la 

transfonna·~ión. Estos auxo:Ht'dfo::>S pueden S1'1pan1rse por la prueba 

de transducción en grup~s bien definidos. Entre miembros del 

mismo grupo, la transducción o n~· toma lugar o es menos frecuente 

que entre estos miembros y aux6trofos de otros grupos, o tipos 

si 1 ves t n1 s , El reagrupamiento a través de la prueba de 

transducción coincide con los métodos bioqtifroicos que investigan 
-_-. 

en lr.1s cadenas de reacCi;S;:; para sinhsis de 

cornpuest•:os req•Jerido:::is por los auxotrÓfJ~f',• Esto quiere decir que 

los miembn:is la 

transduo~dón dentro de un gru~'cj,>~'~'.~;.~·¡;fy,;.¡ ig1.1al que la po:ica 
,_ ::>i-:::./ . - . ·s.·;,>·-~ 

un locus se del ct-ornosoma y los 
··-:.:-:¡.:. 

en diferentas 're9i;6ne~ de esta seo~dón dan cambios ocurridos 

lugar.4 diferentes alelos. ·T~mb"i~~ 'r~J¡~a'q1Je las r•?giones dentro 

de esta sección con reg io::ones 
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Benzer (1955) tfata cie explicar el alelismo el 

bacteriófago Tl.J..· AJ.'gunas rnuta•:!iones produo:!'.!n placas en un disco 

de petri que· contenga E;coli. En la desintegracion viral 

ordinarir.1 '(lisis) la placa es menor ya que se inhibe la lisis pot· 

las parti'culas virales que estan fuera de las 

bacterianas. Esta lnhibicidn no se presenta cuando las placas son 

mayores. Ciertas regiones del cromosoma viral son las causantes 

de la inhibición de la lisis, y esta región es conocida como la 

región rl~ del bacteriófago T4. "Se requiere un alto grado de 

resolución para examinar a la progenie. Esto se puede llevar a 

cabo si estl disponible una caracleristica selectiva para la 

detección de pequeóas proporciones de recombinantes... Tal 

caracteristica se presenta en el caso de mutantes de la región 

rII del bacteriófago T4 ••• El t1po silvestre porduce placas en 

dos 1::8pas de bacterias, B o f(, mi.entras que el mutante de la 

región rlI sólo produce placas en B. Entonces, si se cruzan dos 

mutantes rII diferentes, cualquier rec•:Jmbinante silvestre que 
-8 

aparezca, adn en proporciones tan baJas como 10 , sera detectado 

po:n- la presen·~ia de pla·~as en f(" (Benzer, 1955). Asi, el f.;ig.:i 

n•:ot·rnal (r+l sobt·evivira en K y no el mutante de la región rll. 

Rec•:imbina·~i·:mes entre alelos se -reconocarari por la presencia de 

p la·~as r+ en f(, 

ib~&· i.iá~' /aÍ.l~;r;;:d'éi debate de 
.. \. ':;.;~;-· ~'.·;';,'· ~.;·-·:;~·.··,. ·;:x.·.,.:.;.~~-<-,, 

int.o;n- o inti~~~~fü~~i'''E~f;;,t~éii'Hbilfdr.íd plantea 

que tan cer.;~ é~t~.:~W~~1:'.~:~~;:~,~~iud¿,J1 .ret lej ª 

Est.e deso::ubrimien to la 

reo::omb i na•:: ión la 

preg1Jnta de 

1 imi ti~s moleculares d~l ' lllat.'E!t'Táf" ~t?né~ ii::o. A , partir 

estable•~imiento de _ Hershe~ y ;Chase _(1952). de qi.Je.es el ADN 

del 

el 
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·material liet"ij!dif',jfr'Yó;=' Tendf"án ::-c¡üe tt~añ.sfcirmarse Tas distancias de 

ligamiento en t!~i~~d~~~ mcilec1..1l~r~s. Ent.ónces sup•::iniendo la 

co:..ntinuidad o un} formidad de la 1·ecombinad6n y la probabilidad 

de qu.;r el ADN· del fag•:. sea haploide y f1.1n·~ional ento::inces las 

distancias geneticas (segun Benzer de 200 unidades en el mapa) y 

su correspondencia molecular (que según el modelo de Watson y 

Crick seria de 200,000 pares de nu·~ledt id•:•sl puede hacerse. 

"Dados dos mutantes cuyas mutaciones estén localizadas sólo dos 

nucledtidos aparte, una cruza entre estos dos mutantes dar4 lugar 
5 

a una población en la cual una particula de 10 resulte de la 

El procedimiento de mapeo se basó en la frecuencia de 

recombinaciones de las diferentes cruzas. A mayor distancia entre 

J..:i.s m1.1taciones, mayor número de placas, y por e:üensión, se 

caracU!t"izó, en términos moleculares, el t.amaóo de las unidades 

de recombinacion, mutación y función. En primeros 

experimentos (Benzer, 1955) se calculó que el orden de magnitud 

de la unidad de re·~·::imbinacidn era de una do·~ena de par12s de 

nucledtidos, Y la unidad mutacional hasta de varios cientos de 

pares de nucleótidos. 

Un analisis m~s detallado de la organización de la región 

rII do:l bacte1·tiofag•::i T4 lB•rnzer, 1956) describió que esta región 

está dividida en dos regiones CA y Bl en donde los genes 

'e lás icos .~ están ordenados en una arreglo dimensional en 

cromosomas divisibles por recombinación. 

Combinando el total de medidas de li9ainiento y el total de 

ADN ·~ontenido en el bacteriófago T4, y trad1.lcÍ.éndólas en medidas 

moleculares, pueden es timarse las roed idas .. de .. las unidades 
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fisi1::i1'::igic,¡¡s,. de ·.mutaci•::in· y de re•:•::imbinación 
-5 

porcentaje de r~cómbinación · es de 10 
__ .'_ --~_::.' :' -.-.:.-:.,:~~-_-- ... · 

genicas. Si el 

los segmentos 

f 1.mc iónalés~ é'de ·: ~1a.·:~·:región rr I . serán de cerca de 400 pares de 

n1Jcleótldos· · (Benzer, 1956). El cromosoma, entonces., será 

divisible por recombinación en secciones de hasta una decena de 

pares de nucleótidos de longitud. Benzer mismo reconoció la 

s.i.mi litud con las predic•~iones hechas P•::ir Pontecorvo sobre la 

nh~QIObinación intragenica. Ü<~rnerec, ( 1956) e:·:tendio SU5 •2Studio;)S 

de transducción en Salmonella a la región responsable de la 

biQsfnt.esis de triptófano, y encontró que hab[a varias regiQnes 

ligadas, funcionalmente distintas y que f•:wmab<'rn una serie 

secuencial de genes. Hay correspondencia entre el orden de loci 

en la mapa y la se•:U•an•:ia d•a bloq•les bioquímicos. Esta 

corresponden•:ia hr.ibia sid•::J •ast.1Jdi<1da en Drosophil::!• hongos y 

rnaiz. Sin embargo la existencia de des regiones rll de Benzer era 

máe Parecida al sistema de Lewis que al de PQntecorvo ya que se 

definio la region rII morfológicamente más que por su naturaleza 

b ioqu fmica. 

Benzer (1957) define el gene de un modo novedoso que incluye 

una división tripartita basada en la estructrura fina de la 

mutación, función y recombinación. "La unidad de recombinación 

seré definida corno el elemento més peque6o en un r.irreglo 

unidimensional que es intercambiable -pero ni:• divir;ible-· peor 

recombinación genetica. A este elemento se le llamar4 'recón'. La 

unid.:id de m1.1tacii::\n, el 'm1.1tón', se definirá c•::oro•:• el elemento ro.is 

peq1.1eóo::• que, alterado, de lugar a una forma mutante del 

or·ganismo. La unidad de fun·~ión es más dificil de definir· ••• Una 
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unidad podrá definirse e g~n.i?ticamente, 

independient~melí-te cfo ia inf•:.rmación bioquimica, p1:.r medio de la 

·~Ómparadon 'ci.~..:_traT1s' de Lewis. Es de•::ir, un grupo de mutantes 

no-complementarios q1.1e c.;iigan dentro del segmento limitado del 

mapa geh~ti6o. Este segmento del mapa, que corresponde a una 

función unitaria y que es definido por la prueba 'cis-lrans• sera 

llamado 'cistrón"' !.Benzer, 1957). 

En este nuevo análisis Benzer utilizó las mutaciones o 

deleciones para construir un mapa de deleciones sobrelapadas 

restringidas a porciones de la región rll. La localizacion de las 

mutaciones en las regiones sobrelapadas o no sobrelapadas hizo 

que Benzer corroborara independientemente las localizaciones 

hechas c•:in base '.!TI las frecuencias de re•:ombinacion. En tet·minos 

de distancias en el mapa, el recón fue de 0.02 unidades, el mutdn 

de 0.05 y el cistrón de varias unidades de largo, En el .cistrdn A 

se lo:u~alizlat·on 60 sitios pat·a ;;!41 de los -;-12:3 mutantes de rll, lo 

cual quiere decir que en este segmento !.cistrón A> eKislen puntos 

senlitivos en l1:is cualo=s la mutación po;n--mite •m •?lfecto fenot.ipic•:i 

visible <Benzer, 1957>. 

Benzer !.1959) trato de hacer un estudio para alinear las 

distintas partes de la estructura y saber cómo se tocan entre si, 

y no ya a que distancia se encuentran. Por medio de pruebas 

funcionales !.b ioquimicas) se concluyó que cada 

correspondfa a un segmento limitado en la estructura <Benzer, 

1959). 

En el análisis topografié:o de la .estruct.Lira, es decir, de 
.. _'-:''-', 

1.;1s di f eren e ias de las p;opÍedcades ·de las partes, éabia 

pt·eguntarse si los súb-elem~nt··~s'no eran igualmente mutables. Si 
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lo· fuesen las•-•. mura:;::Tone·s~~-ocurrirfan-al~azar ºª·~ .tr.av~s. de la 

estructura <y su topogxaffa .s~fi.á;~enc}fia~ sr no·1;::i fuesen l•:is 

sitios 'sens:iJ:,Jvó~;;-P•:l~i:~~i~'er;m•~y-Jird.enis:Sntes para entender el 
·.·. ;··;,,.>; ., :·_ ·~,:; :: '.<::~,~~0-~\>,<. ,:',;, .-._ 

mecanismo·· de'.· la.,'7it~tf~í.('.'ri';±;'Ehnúmero:i de sitios en un cistrón 

2 o mas podria calr.:ul.;frs~·'eMiíW~ 'iliÚr· ibíJ,~ión de Poi sson par· a l, 
. ;.,¡~ • ,_·--~~-;.:-

sifr~ ~······ ····La en un aza1·os idad del alelismo en una alelos 

distribución de ·(:.,:ii.ss•::in' implica 1.1na distt·ibución 1.1nifonne a lr.:• 

largo del cistrdn. Sin embargo un análisis de las tasa de 

mutación en los cistrones A y B del bacteriófago T4 tBenzer 1961) 

demuestra la existi?.ncia de p1.mti:::is '.;:alientes·· q11e ti.eni?.n una tasa 

mucho més alta que implica que la distribucion no sigue una 

distribución de Poisson, y que l<t mutación m:. es un fenomeno que 

se esté produciendo al azar en todos los puntos. 

El gene definido cmno unidad de función, de muta•::-ion y de 

recombinación se convirtió, a partir de estos estudios sobre 

estructura tina, en obsoleto. Benzer tl957l usando nuevos 

términos conceptuales simplificó la discusión acarea del gene. El 

gene '•~lasico' era dividido en ci.strón, mutón y recón, los ·~uales 

no coincidían Ya que sus medidas eran d1st i11L-1.s. El 'g"!n"' ... que 

produce una proleina especifica o un mensaje se denominó corno 

'cistron'; el segmento más pequeóo capaz de recombinarse se 

denomino 'recon', y el gene def i.nido corno el segmento mutable mas 

pequeoo fue llamado 'recón'. De es tos terrni nos, el cistrón es 

elmás ampliamente usado, especialmente en sistemas microbianos, 

corno sinonimo de gene, pero con una clara conolaci.ón que hace 

referencia a la estructura fina encontrada por Benzer (1955) en 

la región rII del bacteriófago T4. 
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P•::ir otra parte, la- problemática a•::.'e-h:::a· del fenómeno de la 

mu tao::: ion se si mp 1 i f ¡_¿.-,:;, -.-.Y~~9!1e·~e''.{qp~~~e~ntl::i_nces q1.1e-~--1a mu tac ion 
'.~>-.::..:.--- ':-:_--~~:~ .: . ."·~T-~~;_::º:·i._::~-º 

puede involucrar sólo iJnos-clfc¡nJ.o~s'.f;,;¡r~stéte;•bases de nucleótidos, 
'-.. =,\:~:< :·:/,:.: -~·'--'e_-~::·;.-:.:;, -

exp 1 icándose ási las. ÍnÜTadionP.s.:pÚIÍtÜales; L •-. 

_-i·-,~, -,:'::: :c:-:~~T'·-.-:.,:.;;:;'.~-r:~-:~f-!-c·<··: -· 
-- ,.,,,_~·"<;'e:·}·'-_, ~;~-~'.··,;··,--·' 

5.2.4. Explicacfo~·-~bl~ct;la~ de las mutaciones 

Muller t19301 reconoció y demostró la característica 

altamente localizada de las mutaciones puntuales y propuso que su 

origen era consecuencia de un cambio qúimico o fisico del gene. 

El modelo de Watson y Crick (1953) y los estudios de estructura 

fina de Benzer (19551 en la región rII del bacteriófago T4 

pro:ove ye ron las bases moleculares para las teorias de la 

mutag~nesis que intentaban resolver la paradoja de Stadler 11954) 

segun la cual, primero, la mutación es un cambio de naturaleza 

descon•::icida, y segundo, es imposible distinguir entre las 

mutaciones puntuales y los rearreglos. 

El rnod·~lo de Watson y Crick Ü9531 sugirió que un par de 

nuc leótido::is, si Effa sus ti tufdo o s·ust raído (de lec ión) 1:-ausar fa 

una mutación puntual. Benze~ t1955)"demostró que existe una 

relación entre la molecula de ADN y los sitios rnu t.ab lo?.s en la 

estt·uctura fin-a: -del. rnapa genético; Freese (19591 rnapeó las 

mutaciones producidas en élfago.T4por una base-análoga 5-

bromo::iura•::il _y observó qu~;;lós'~~;ntes Üsado::is requerfrln que el ADN 
,'-e-'---=:,;=:-,-,-: ·-=---o-~o- -

se n2plicase para pro::iducir üna:mutadion. A p;;irt ir de estas 

o::ibservaci•,nes Freese (19591 · j:i¡..;;púso-'dos dife.rent•?.s claso;is de 
::·:·. ~ .. :'-''.·'''.:< ;_: .... <:·: ... --: ,: 

rnulr.i.ciones: las transiciones y ias·J~·ansversiones. 
,·_< ·-, .<-,: ·:. 

Las transiciones las atribuyó a. errores de apareamiento 

causantes del remplazo de una purin~ por otra purina o una 
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- -,_------

pirimidina po::ir o::itra semejante, - "o~aúsalido \ma- mutacio::in 'de- sentido 
, .. ,," 

equivo::icado::i·· (missense) pa.r·a dar _lugar:'.a 1Jn'.l prot.eina en la cual 
'•• "''" ... -· ... 

se ha sustit•Jfdco un arnino::oácido. 's/~~~t-~_sustitución se lleva 

c'-lbo al tiempo de la replicación,· la mutación se fijará en la 

siguiente replicacidn del ADN. Las transversiones son el remplazo 

de una purina po::ir una pirimidina y viceversa causadas peor 

compuestos de acridinas. Sin embargo Brennar (1958) habia 

demostrado::. q1.1a lAs acridinas producían dalacio::ines intraganicas 

Branner· (1958) propuso que los compuestos de acridina se 

intercalan en la mol~cula da AnN causando una copia inexacta 

(miscopying) de la secuencia por la insercion de una o::i mas basas. 

Este tipo de mutaciones se llaman 'mutaciones de corrimiento· 

(frame-shift mutations) y los mutantes que aparecen tienen la 

caracteristica de que no producen la proteina similar a la del 

tipo silvestre y en este caso, las muta.cienes se consideran 'sin 

sen ti do'· (no::msense J. 

E:dsten dificult.ades--en la interpretación de 1,1 actividad 

o agentes alkilantes,. o~J;as<r~~(.'Cione~pbn el ADN son o~omplejas. 
Sin embargo los est_Údiº~- _d~_-J':.~~-~:i~'~(t'i'~'i) y .Br·enner ( 1958) so::ibre 

la expl io>lción moleo~•Jlar d~ :fa'.~ ~Jt:~;;i·;nes puntuales ha servido::. 

de estimulo para la investigación de las mutaciones puntuales en 

organismos superiores. 

5.2.5. Genes fragmentados 

Uno de los descub~imientos mas sobresalientes en la biología 

molecular es el hecho d~ que los genes estan,fragmentados en una 
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ser· i.e .. de oc regiones -~-al-ternantes. --que-·0 -C<:•d ifican ··para -dominios 

discret.~s de las protefnas: <exónes) y- regio::ones t_ntercaladas 

(intrones)_ c¡ue no c1::>difi1::an pero c¡ue s1:1n tr_anscritas j1..1nti:• c•:•n 

las.anteriores formando una sola molécula de ARN. Por medio de un 

proceso llamado 'ARN de empalme' los intrones son removidos del 

ARN para genérar un ARN mensajero funcional que contiene la 

información requerida para la sintesis proteica. De esta forma 

los ex•:•nes son las unidades ev•::>lutivas y f1Jn•~ionales c¡ue 

codifican para las proteínas C~~nkapiller y col., 

idea sugiere que muchos de los genes actuales pudieron haberse 

•::originado de la d1..1plica•::ión de un exón prirn•::>rdial. Entc•nces, la 

evolución de muchos multidominios de las proteínas se pueden 

explicar por duplicación de un exdn original y la subsecuente 

divergencia del homólogo. Sin embargo, no todos los genes pueden 

tener funciones nuevas. Un gane duplicado puede acumular 

mutaciones delet•reas y convertirse en no funcional lseudogene). 

Un seud\")gene es un segmento de ADN c:iue muestra gt·an h•::>inologia con 

un gene funcional pero c¡ue contiene defectos tales c1:imo 

mutaciones sin sentido (nonsense) o de corrimiento Cframe-shiftl 

c¡ue evitan c¡ue se el.3.b•::>re el pro:)du•::to funcional (un peptidol. La 

eviden•::ia adual indica c¡1,1e. los;seudogenes tienen c.;ira•::teristicas 

de genes de la 

globina seudogenes 

ap.;ire•::en comÓ mut~~t~~- ~úe ¿e~~rln- ~od•::>nes de terninacio:•n ent.r-e 

los ex•:ines,. carnbi•~~ .~~- ~l;•pr:ocesamtent~ del ARN •::i secueno::ias de 
;:>>.~:~·","·::~·,~:~·· ... :-:_: ':: _· > :· ;;· .. --.. ·"····:··,- .. , 

interrupcióh que·pr;~ucen·carnbios en la lectura de las secuencias 

del ADN. Com~ la' selección o¡:íer~. sOl:lre exones funci,-:>nales y 
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sobre l•::.S seudogenes ni s•::ibre lo::is intrones, la unidad de 

selección es el exdn. Este es el concepto actual de gene a nivel 

m•::ilecrJlar. 

5.3. Transposición. 

La transposición es un término que se refiere a la movilidad 

de ciertos fragmentos de ADN dentro del genoma de un organismo. 

Este fenómeno fue descubierto por Barbara McClintock (1948) en 

maiz. No es accidental que fuese el maiz aquel organismo en el 

cual este fenómeno haya sido descrito. Una gran tradición de 

genetistas de plantas, y particularmente del maiz, 

establecr lineas de investigación paralelas lno independientes) a 

las de la gerietica morganiana. Tal es el caso de Anderson, 

Eyster, Emerson y Demerec, y la misma McClintock. 

lo::is genes inestables, rnrJ t ab 1 es 

estudiados por ambas escuelas. Estos genes se habian detectado en 

casi t•::id•::is l•::is •::irganisrn•::is, pt·in·~ipalemente i;iros•::iphila y maiz. Sin 

fue la escuela del maiz la que planteó la problemática 

en toda su extensión; el resultado fue la propuesta de una teoría 

que explicara estos casos de inestabilidad gerietica cuyo rasgo 

fenotipico era el mosaicismo o variegacidn. Tal teoría, teoria de 

los genómenos, propone al gene compuesto de sub-elementos, siendo 

entonces el número de éstos el que determine la característica 

fundamental. Aunque esta teoría mostró ser incorrecta, fue a 

través de estos estudios y de las polémicas que sucitó 

(principalemente con Muller, .1926> que se s.entaron ias báses p_;ra 

el reconocimiento.de la transposición. 
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5.3.1. Genes inestables y genes compuestos. 

El g~ne es ya c~nsiderádb er material heredita~io capaz de 

rep~)ducirsj, mutar y re~ener esta capacidad en sus nue~as formas 

(Mull.er, 1926). 

Varias consideraciones hacen pensar como probable que los 

genes en el cromosoma no forman un continuo, sino que ocurren de 

forma segmentada, en unidades cuyas interconexiones son parecidas 

pero distintas de sus intraconexiones (vgr. intrones y exones, 

familias de genes, eti:. en Ayala, 1976). 

"Aunque podamos hablar de los genes como unidades, ya sea en 

el sentido de los diferenciantes mendelianos o en el. sentido de 

elementos independientes propagables, hay que reconocer que estas 

unidades lo pueden ser sólo en potencia, y que en el cromosoma 

pueden existir no como partículas separadas, o incluso como 

sustancias desunidas, sino en la forma de una estructura 

line.alm•rnte C•)nlinu¿¡" <Muller, 1926). 

En este sentido es válida la pregunta acere.a del tamabo y 

ndmero de los genes, ya que si están alineados y son separ.ables 

por recombinación, .ayud.arfa a nuestra concepción acerca de su 

estructur.a específica. Pero, y su composición intern.a? "Si 

definimos .al gene en el sentido .anterior (como estructuras 

linealmente continuas>, se puede mostrar que está compuesto de 

p.artes iddnticas; entonces nuestra unidad fundamental deviene más 

pequeóa y nuestra interpretación del fendmenos gen~tico básico se 

verá afe•:tad•) en varit)s sentidos". <Múller;>l'il26>. De l•)S estudit)s 

CQn mQsaiC•)S SQmá t icQS de Drosoeh il~;/01·iglnados por rnutadón, se 

ha visto que en li;,dos li::•s 1:as•)S;j,i'.:re~i6~ rni.Jtáda parece f1:innar •Jn 

bloque C•)ntrastand•:i con •)tr•:i bloq·~~ d~ ,teJ ido n•::i m•Jtad•:i 
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ejemplo::i, el mach•:o dividid•:. en amarillo;:. ·y gris '(M•Jller, 1920)), 

Esto se explica ya que la mutación somática sólo afecta a una 

c•lula que al dividirse sucesivamente formaré un grupo de células 

•:> blo::oque de tejid•::i q•Je fen•:oti'pkarnente seré distint•:• del tejid•::i 

normal que aparece por divisiones de las células normales, 

par~ciendo que los genes de cada cromosoma se comport~n como 

unidades, conteniendo no más de una molécula intercambiable, 

mutable y autcprcpagable. 

Go::•ldschrnidt ve al gene de otra f•:wma. En 1917 dice que el 

grado de masculinidad y femenidad en razas distintas del genero 

LirQ?filria varia en series ·~uantitativas pare•~idas a las series de 

alelos mült iples para el loc1Js de ojos blanc•::is en Droso::•ehUi!.· Sin 

hacer análisis de recombinación concluye que los mtlltiples alelos 

para la pigmentación de los ojos son diferentes cantidades de 

genes causantes de la aceleración o reacción en las proporciones 

de dichas cantidades. Si suponernos esto, entonces el problema de 

la variabilidad de los genes es otro. "Las condiciones variables 

que rodean al gene causan una cierta cantidad de fluctuaciones en 

sus cantidad·~s· (Goldso~hmidt, 1917). 

Asf, el mecanismo fisiológico de la rnodif icación del 

carácter es debido a las velocidades de reacción de los 

materiales g•nicos. El carácter somático sólo cambia hacia una 

mayor o menor cantidad de los elementos que constituyen los 

genes. Este cambio puede deberse a la acción del medio 

produci•ndose una modificación, o puede deberse a la fluctuación 
----"- -.e= ___ .-

de su cantidad causando incremento o decremento en la velocidad •. 

Sin embargo, el análisis de B''d y uno similar con 'eosin~'Y'·'alasc 
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truncadas', demostraban la presencia de factores modificadores 

que Goldschmidt y Castle no aceptaban. También la demostración de 

Muller (1914) de la herencia residual en ratas hizo que Castle 

abandonara esta explicación para sus experimentos sucesivos 

( l919a). Mientras la hipótesis fa1:to1·ial triunfaba sobre el 

m•::idelo de Gol.ds•:hmidt, éste, m•::idific.ado, serviría de base para 

otros modelos cuantitativos del gene y de autoregulación. 

Correns estudiando la coloración variegada de las hojas en 

~:_gfil~J_g (1919) des•:ubri•:i que este carácter po::idfa ser transmitido 

mendelianamente. Correns atribuyo esta inestabilidad del carácter 

a genes enferw::is. En 1919 Correns propone un modelo para estos 

genes anómalos. Para Correns los genes están compuestos de una 

m1::ilé1:ula con un determinado núme1·1::i de radicales, la inestabilidad 

de estos genes se deberá al cambio en el número de los radicales 

que estén presentas. Este número de radicales es mutable y puede 

cambiar en dirección de mayor o menor cantidad de ellos. 

En Cornell, Emerson (1917), trabajando con maiz, se interesó 

en la variegación. El carácter que estudió era expresado por 

miembros de una serie al•lica mdltiple que afecta el color del 

pericarpio de los granos y el zuro de las mazorcas. Esta serie 

tenia varios grados de constancia factorial.. En un extremo hay 

total.mente coloreadas y en el otro extremo las hay sin color, 

ambos caracteres constantes mendelianos. Cerca de estos extremos 

existen tipos col.oreados que exhiben de l a 5 semillas total o 

par•:ialm·~nte variegadas en las rnaz•::orcas heteró•:igas. Luego se 

presenta una raza clara (light> en la:6ua~ el cambio factorial 

ocurre en un estadio de la Ofl_togen_i.iq~~ afe
0
cta 

·_.·,: .. · .. :~~:·:::· ,·-'> ·- ::' 
las células 



otro extremo consiste de variegados oscuros en donde los cambios 

factoriales 01:urren fr.ecuenternente. Para Emers•:m estos •:ambios 

facti:>riales son no-mendelianos, ini::lus•::. anti-rnendelian•)S; la 

rnod i f icac i.ón genética será ya no asunto de la genética 

mendeliana, sino de la mutación ya que la característica esencial 

del mende l i. sm•:i es la segregación de los factores sin 

1:•:rntamina1:ión (Erners1:rn y 1:•:il., 1917). 

(1920) propone un ~:idelo para explicar las 

mutaciones frecuentes en genes inestables. Estos no son las 

últimas unidades hereditarias sino que están compuestos de 

unidades aún rnas pequeóas. En el caso de la variegación del 

pericarpio supone que los ganes inestables contienen dos clases 

de 'sub-genes' o particulas, una blanca, que determina una clase, 

y otra roja que determina otra clase; éstas por mera segregación 

formarán ya sea el gene determiante del color blanco o el rojo. 

Esta teo:n· ia fue públicamente anunciada en 1921 y 

desarrollada por Eyster (1924). Eyster comenzó con una mazorca 

simple de mafz de grano naranja y obtuvo el espectro completo de 

coloración para toda la serie de alelos. Las formas variegadas 

podián seleccionarse en cualquier dirección y mazorcas con granos 

rojos o blancos podfan obtenerse como formas estables. Eyster 

expli•:ó este fenómeno suponiendo al gene corno una unidad 

compuesta, en donde la intensidad del color dependía de los 

ndmeros relativos de los sub-elementos productores de pigmento y 

da sub-elementos formadores de no-pigmento. 

Esta exPlicacidn da cuenta de los matices de las semillas y 

mazorcas, pero deja sin explicar la variegación. La rnás pequeóa 
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variación en la separ~ción de los elem•ntos en la mitosis o las 

diferencias en la tasa de reproducción d• los elementos 

genéticos, en este caso de los sub-genes, será )a ca~sante de la 

presencia de ciertos tejidos con sus colores respectivos. La 

diferencia fundamental entre el pericarpio naranja y el variegado 

es que en el primero el pigmento está difuso en todo el tejido, 

mientras que en el segundo está concentrado en parches de 

diversos tamaóos. En el gene para pericarpio naranja la completa 

segregación de los elementos no ocurre del todo, o muy tarde en 

el desarrollo, de tal modo que sólo pequeóos segmentos rojos o 

sin color se producen. En el gene para la variegación la 

segregación de los elementos empieza muy temprano segregándose 

completamente para el final del desarrollo del tejido del 

pericarpio. El color variegado se produce cuando el gene incluye 

los elementos para la producción de color y para la no-producción 

de color. Los diferentes tamaóos de los parches indicarian 

diferencias en el tiempo de origen CEyster, 1924); los parches 

grandes serian originados en el desarrollo temprano de la ma~orca 

Y los pequeóos en el estadio tardio. Clasificando estos parches y 

determinando la frecuencia de cada clase es posible encontrar una 

tasa de cambio aproximada en las generaciones celulares 

siguientes. Suponiendo que estas sub-unidades se aparean al azar 

es posible estimar las lasas de cambio en cada división mitólica, 

y ya que esta tasa dependen del número de partículas que se 

segregan lmendelizantesl que forman el gene (la unidad> se puede 

estimar el ncimero de sub-genes en el gene inestable. Estas 

subunidades o 'genómeros' proponia~ una nu~va estructura del 

gene. 
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D~~erec (1926) empieza a trabajar con Drosophila para 

tratar, tambi~n, de atacar el problema de la estructura del gene. 

Encontró tres genes con inestabilidad o variegación que se 

parecían a los genes inestables del maiz que presentaban 

mutabilidad so:imática y gennina.l 1.1926). Uno de ellos 'reddish 

alfa'· es un alelo del l1:i1~1Js 'ama.r·illo' en º-t:.QJLQ.P.l:JjJ.;i virJ1.is. 

Frecuentemente a.parecía progenie no-amarilla estable somática y 

genninalmente. Oh"O:)S do:is, magenta y miniature alfa, eran 

inestables somática y germina.lmente: unas lineas mantenían el 

ca.rác ter· var iegad•:i en toda la progenie, c•t ras 11 n•?a.s daban 

progenie que eran variegadas como los padres o mutantes esta.bles. 

De estos datos Demerec asegura. que la hipótesis del gene complejo 

propuesta inicialmente por Correns (1919) y por Anderson (1921) y 

más tarde por Eyster (1924) para eKplica.r las condiciones 

mutables de los genes que causan va.riega.clones es correcta. La. 

evidencia del origen de las mutaciones tiende a generalizar tal 

hipótesis CDem•?t·ec, 1926). 

Para. el maíz, el modelo de Demerec sostiene que en la. 

variegación del gene , este contiene una mezcla. de genómeros 

oscuros y claros. Divisiones mitóticas dan lugar a distribuciones 

desiguales de tales gendmeros. Los fenotipos de los granos que se 

derivan de estos gametos portadores de tales distribuciones 

des iguales ref leJ a.rán l.as ¡;ir•:ip1:ir1:i1::lries•'de l•:is genómeri::is presentes 
'· . ' --... , . -. ~ 

en el gene. ~.; · • .. ·.,:. · · 

Es ta vis Ión (úé;~,~-~tffar~'.:A:t~.iá~.~'.or'· M~lJ.e~' \l.926) ·• Si. e 1 gene· 
. ~<. ·~· ' 

es una unidad siíl\p:letéy.~J~-.,;ento .. de' Íp;it,aciÓh .1'.'eci~Íé1:eUíha·O- .más •. -. 
,'.t.··,-·,·¡~.,·._··_, - ., ':::; .. '·>~;;::.·· . ...:·-~-· ""'·' 

replk.adones pat:'~i SI.! fiJa1:ión enÚ:in•:es el p;;itr::\n ·ae~VarfegadOS O 
--- ~.:_- -=·- .. 
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mosaic•::is seria distinto del gene c•::irnpuesto por un nómero de sub

unidades. "La segre.gaciÓri dé ;~r{1.~1i1as génicas mutantes en la 

descendencia en un sólo bloque de célul•s ••. quiere decir que el 

hilo de la cromatina no tiene una estructura compuesta. Por otro 

lado, el mosaicismo indicarfa una estructura génica compuesta, en 

donde las c~lulas permanecrian Juntas dependiendo del grado de 

relación entre ellas" CMuller, 1926). Los ~::isaicos somáticos en 

Dn::os•:iph i la que se han •::>r i g i nad•::i P•::Or rnu t.:1c i ón gé n io:a indican que 

en todos los casos la región mutada parece formar un bloque 

unitario, que contrasta con el bloque no-mutado. Los genes en 

Drosophila se comportan corno unidades y no contienen más que una 

clase de particula intercambiable, mutable y propagable CMuller, 

Cuando Muller descubre los efectos rnutagénicos de los rayos 

X C1'il27) en Dr•::OS•::>plhila !!!§!lan•:ogaster se a•:lararia esta diso:1Jsion. 

El efecto altamente localizado de la radiacion y la distribución 

del tejido ~Jtado hacen inconsistente la aplicación de la teoria 

de los 'elementos génicos' sugerida por Anderson Cl921l, Eyster 

(1924> y Demerec Cl926l. 

Esta interpretación se confirmó tiempo después con letales 

producidos por rayos X. Muller analizó la F3 y F4 de padres 

tratados tratando de encontrar una separacion germinal de letales 

nuevos. Se encontró un pequeóo ndrnero en la F3 pero ninguno en la 

F4. Ni rnosaicisrno somático ni germinal fue encontrado comparable 

•:on la variega•:ión en !h_ virilis. 

El hallazgo de 'mottled' (mutante. de la región 'white' en 

Drosophi h que prod1Jce un ojo rn•Jte~c1.;) . fl..Íe presentado como 

evidencia de .que su variegaci6n o· comportamiento,- inestable se 
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debe a ot~o tipo de estructura o característica génica que la 

Goldschmidt (1928J por su parte dice que los genes normales 

y estables tienen la pr1)piedad el•:rnental de ser abs•::wvidos P•::ir el 

crorn1:isi:1rna, siempre en su caracteristica cuantitativa. 

en el sentido de la ausencia de propiedades fisicoquimicas 

necesarias para asegurar la constancia de sus rnoleculas. Para 

Goldschmidt no es necesario que existan los distintos tipos de 

genómeros con segregación cuantitativa, sino que cantidades 

definidas de un solo gene o sustancia explican los genes 

inestables. 

Emerson aceptó la mutabilidad como una interpretación válida 

de lt:)s genes inestables. Un gene cerca del li:icus del gene de la 

variegación, influencia la mutabilidad del gene de la 

variegación. Los grados de variegación dependen de la frecuencia 

de apari•:ion de la mutación, O, sigui'.!ndo la hipótesis de los 

genórncros, depende de la relativa rapidez de la separación de los 

elementos génicos, dependientes a su vez de la combinación 

particular de ellos mismos. 

Demerec Cl931J impulsó la investigacion en dos direcciones. 

Pr irnero, trató de obtener mayor nr:irnero de genes mutables en º-'-
virilis a trav~s de radiaciones. No obtuvo ningdn resultado, 

concluyendo que las reacciones responsables de los cambios en los 

genes inestables no se incrementan por rayos X en la misma 

proporción que aquellos, que se pro_d_uc:~ri e_n genes estables. 

Segundo, trató c:Íe b~i6ular .el nárnél"o d~ gen6meros involucrados en 
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ayuda de Wrig~~ se-~6nstruyó un modelo de segregación de los 

de Wrigth •:•btener una tasa de 
-5 

mutación de 7 por generación celular se requieren 4000 

genómeros. Con un ntlmero tan alto de componentes, miles de 

generaciones celulares se necesitarían antes de que se fijara el 

carácter. Demerec abandonó la hipótesis de los genómeros y se fue 

del lad•::i de Erners•::in: l•::is ·~ambio::is en genes inestables s•::in mas bien 

de naturaleza qufmica. 

Tiene especial interés un articulo publicado por Muller 

tl930b) por su explicación del rnosaicismo y de los genes 

inestables, introduciendo la posibilidad de movimiento de algunos 

segmentos dentro del cromosoma que alteran tanto la tasa de 

mutación como el efecto fenotípico producido. Además de los ya 

mencionados efectos <mutaciones puntuales, rearreglos -llamados 

desplazamientos- co~::i inversiones, translocaciones, deleciones y 

duplicaciones) el punto importante es la anormalidad visible que 

los acompaóa, además de que se comportan como 'eversporting', es 

decir, acurren a una alta tasa, 11::0 cual indica s•.1 inestabilidad. 

Esta inestabilidad gen~tica da lugar a rnosaicismo tanto germinal 

corno somático. La inestabilidad genética en el tejido germinal 

resulta de una división de un tipo anormal que da pocas variantes 

germinales y un tipo extremo que mantiene la tendencia a partirse 

c•:irno el anteri•:ir <m;;s.:t:l;;is~6! t/a·~·~i;::inal>. L•::is rn•:isa i ·~ i smos 

somáticos d~no{~~ ;~~ inesÚb¡;liciad<de.ólas lineas sw·g idas del 
•. ' . ' '" '>'-

tipo anterior, Pai·a elca¡~de(~;;~J~ '~Jos blanc•:lS'· <w> en d•::inde 

eHisten genes fnestable.s (serie_ .(Ójos' rn_•::otead•:is' la ·~ual alter·r.i 
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también la coloración testicular de manera variegadal y los loci 

vecinos- Cal.as hi:rndidas :.:.N'l- cambian sirn1Jltáneamente y en la misma 

de c:¡ue estos desplazamientos de regiones enteras es un 

Prerrequisito, segundo, el hecho de que las lineas estables no se 

separan, y tercer.::!, 

de cuerpos que no son más pequeóos que los genes pero si más 

grandes, comprendiendo segmentos enteros de los cromosomas" 

<M•Jl ler, 19:::0a.l. La manera en que estos desplazarnient1:1s •=amblan •::i 

se mueven para dar lugar al mosaicismo queda sin eNPlicar aún. 

Sin embargo, el cambio de posición es reversible y la posición de 

los segmentos afecta la expresión de los genes que contiene. 

A principios de los 20's el descubrimiento de los genes 

inestables intimidó al •=•:incepto de gene •=lásic•:•, aunque al 

finalizar la década, éste adn permanecía como unitario. 

En 1931 se conocían ya 3 tipos de variegacidn 

necesitarían nuevas técnicas y conceptos para su entendimiento: 

la soma t i•:a y gerroi na l (muta•: ión f racc ion al) en Q_,_ roe lanogas ter 

atribuida a la estructura de la cromatina, los genes mutables 

característicos de plantas :y Q_,_ virilis y las mutaciones 

'eversp•::irting' para 'm•jttlec!~· en !h.. melan•::igaster. 
;··· l ·:'. :;.~,: . • 

·"-:<;.>->· '.;~s:: ·-. "'~- ·_ 
,:¿····.·-~:;,'.-'t.> 

s.8.2.-. Eléme~'t·~'~:~;~¿~iles. 
Desde 

e ,· " :' .'.' 

primera vez el 

tennin•:i 'transposfci·:5n' p~ra definir a los element.:is genéti•:•:is 
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móviles y a su relación con eventos genéticos como la 

inestabilidad, variegación y "mosaicismo¡ el problema de la 

regulación, rearreglos y mutaciones a la 

1 transposición han sido incluidos en la problemática de la 

biología molecular y la evolución. 

Estos elementos móviles se han clasificado en: secuencias de 

inserción, transposones o elementos controladores, ADN accesorio 

o plasmidio:Js, y bactet·iófagos. 

Estos elementos son determinadores geneticos que cambian su 

posición en el genoma alterando la expresión del gene en el cual 

se han insertado. Los elementos más pequebos capaces de moverse 

son las secuencias de insercion (!Sl. Estas son unidades 

dis•:ndas cara•:t•2risti•:as de L ~9li y otr•:•s mi•:ri:11::irganism•::>S q•.Je 

tienen la capacidad de moverse e integrarse en sitios específicos 

y crear de esta forma nuevos mutantes. Los transposones son 

elementos mas grandes con IS en ambas colas y que codifican para 

más funciones como la resistencia a los antibióticos (Campbell, 

1981, Berg y col., 1984). 

Con un cultivo de plantas autopolinizadi:~as, 

McClintock encontró que las semillas mostraban una variedad de 

parches o bloques de color todos ellos variaciones del verde: 

blanco, verde brillante y amarillo palido. Estas mutaciones eran 

inestables durante el ciclo de la planta. Este fenómeno ya habia 

sid•::i des•=rit•::> en •::itr•::is organisrn•::is baj•:i li::.s n•::>mbres de genes 

mutables, variegación o mosaicismo, pero nunca habían sido 

descritos en maíz. McClintoc~~(l9501 menciona el paralelo entre 

los sistemas que ell_a_ estaba. esfudiando y esti::is eventos 

genéticos. 
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Para M~Cli~tock, cada parche reflejaba una familia de 

células creddas -~ot' divisidll de una célula mutada, es decir, 

mutaciones tempranas en el desarrollo ontogenético darían parches 

grandes, mientras que -m•Jta·~it::ines tardías darían pan:hes rnás 

pequeóos. El ndmero de parches de un tamaóo particular podria 

ayudar a estimar la frecuencia de mutación en un estado de 

desarrollo de la planta. Muchos parches grandes indicarían una 

tasa de m•Jta•:ión m1..1y alta en un •?stad•::i temprano::¡, y as r 

sucesivamente. De la distribución de estos parches era posible 

seguir la historia de los eventos genéticos que habian ocurrido 

durante el desarrollo de la planta. 

Estudiando estas semillas McClintock notó que la tasa de 

m•.J ta•: idn era caracterlstica para cada una, indicand•:o la 

posibilidad de que el proceso estuviese controlado y ligado a 

ly no como hasta entonces 

embriológicos) en donde la mutación tenia dos efectos directos: 

uno, perrnitia seguir la historia de la diferenciación celular, y 

otra, perrnitia establecer que estos patrones no se producían al 

azar. En un ncirnero considerable de plantas con inestabilidad 

genét io:a McCl int.:1ck encontró la evidencia de que lt::is 1·c1mpimientos 

ocurrían con regularidad y gran especificidad. Con estas 

semillas, McClintock observó que durante el desarrollo, uno o 

ambos cromosomas 9 estaban rotos. Dependiendo de la clase de 

de rompimiento que hubiese ocurrido en las plantas 

parentales, la descendencia tendría ciertas variantes del color. 

McClintock llegd a la conclusión de que lo que estaba observando 
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era una forma de rompimientd o disociación en el cromosoma que 

Siguiendo la frecuencia de los patrones de parches, cada 

sector era caracterizado por una distribución caracteristica de 

Cinhibidor) hab!a sido sistam•ticamente eliminado de las células 

con una tasa particular y en un astado particular del desarrollo. 

McCl intock mapeó el fact•:w I, y pracisand•;) la ·~·=•mposición 

genética del cromosoma 9 encontró que este factor, aparentemente 

responsable de la disociación estaba en el brazo corto del 

9 aproximadamente a un tercio hacia abajo doa 1 

cantrómero. An•lisis citológicos confirmaron qua los rompimientos 

ocurrían en el mismo punto, al que posteriormente sa le llamó al 

génicas observadas en otras La 

mutabilidad es expresada no como un cambio fenotipico visible en 

la acción da un gane, sino en la disociación da los lazos que 

normalmente mantandrfan la cohesión lineal da los loci entre si, 

siendo la consecuencia da asta mutación la disociacion del 

cromosoma an dos segmentos separados. Siguiendo los patronas de 

las cruzas en las que sa involucraban los factores genéticos que 

llegó a la conclusión de qua no sólo un factor 

C.Ds> estaba present·~ sin•;) q1.ie habia'•;)tr"::. (Ac> que cuando:. estaba 
.:{,:.¡.'·.:;,·, ,- ~· ', 

P•:w. ·.11°:cu,hfé:k; .. J1.ie~:3~;cy;,¡rff,i}~~~i.Acf.:ty~~?(~g'.~s·?;=ia~.~r'"(}'.<íV:~~s>';c~.· El 

térrni n·=-·· g~~éi:i,;·; ;'cÍiso•~i~~¡:>;> ~e: üt {1 i ~.j ~~r~·d~•:iiJri~t· . •• elernant•::.s 
-·-.,-,.--,-·.=o:-. 

132 



no autónomos pertenecientes a esta familia y su nombre se derivó 

de las obser~aciones de McClintock de que este elemento puede 

formar en un sitio especifico del cromosoma rompimiento o 

dis1::11=iación pr1:>d•J•=iend1::i d•:>s fragmenti:is. El element•:> r.i1Jtón•:>mo 

'activador• se deriva de su habilidad para activar el rompimiento 

en el sitio d•:mde está Ds, el crJal puede m•:iverse en pr·esencia, 

pero n•::i en la ausen•=ia, de Ac e insertarse o aso•=iat·se c•:>n el 

locus de tal modo que su expresión resulte afectada. Una mutación 

•=ausada P•:•r la inser•=ión de Ds es inestable sól•:> en la pn~sencia 

de Ac. Este element•:> autónom•:i A•= puede insertat·se en •:>tr•:> lo•:us 

para producir un m1Jtante inestable. 

Habír.i q1Je as1Jmir que "ll el locus Ac está comopuesto de un 

ndmero de 1Jnidades id~nticas y probablemente alineadas, y 2J q1Je 

cambios en el ndmero de unidades tienen lugar en el loc1Js durante 

o después de la duplicación cromosómica, en donde una cro~atida 

gana lo que la hermana pierde" (McClintock, 1946). Los "cambios 

de estado" corresponderían a las dosis presentes de Ac ta mayor 

dosis de Ac, se reduce la frecuencia de mutaciones), 

Una vez establecido que Ac induce rompimientos en el locus 

Ds y que generalmente estos rompimientos son seg1Jidos de la 

fusion de sus terminales, los análisis genéticos revelaron que 

ambos, Ac y Ds, podían encontrarse en posiciones diferentes de 

las •:>riginales. Esto srJgiri6 la transposición, ténnin•:i que 

McClintock introdujo por primer vez en 1948 (McClintock, 1948). 

Si dos rompimientos son inducido~en lados opuestos al locus 

Ds, el fragmento del cromosoma con Ds,es liberado y capaz de 

insertarse •::i fusii:•narse en •::itra parte -de(•~•:>fOPlementi::i cr•:>m1::isómk•:> 
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·~amb ia SU Ac ·· ·~·::ontt".~la ·. la "ai:>ar i ·~ ión 'del evento::i 

induciendo::> lo::is ro::irnpi.mient\::is en ~l '101~IJS Ds o::>riginal. La det·~cdón 

es decir, produce dfsociaciories subsecüentes. Entonces los loci 

mutables controlados por Ac no son más que nuevos sitios del 

locus Ds. Si el nuevo sitio es un gene funcional, la presencia de 

Os inhibirá la función normal del gene, estableciéndose de nuevo 

tal normalidad con la liberación de Ds. Se puede detectar la 

presencia de Ds por la inhibición o restauración de la función 

del gene que tiene expresión fenotípica directa. Asf, tamb ien, 

cambios en el estado de Ds, corresponderan al cambio en las dosis 

de Os. El t iemp•:• y tasa de r•:•mpimient•::is en Ds -ya sea P•::Or 

transposición, pérdida de un fragmento del cromosoma o cambios de 

estad•:•- son dependientes de la d•:•sis de Ac. Sin embargo:i, Ac 

tambien cambia de estado, se rompe y se transpone. Porque? "En 

cualquier estado o dosis particular de Ac, el momento y aparicion 

de A•: están •:•:in tt··::i l ado:os po::ir A•: mi sm•:•" ( Mo:C li n lo::io:k, 1951). Las 

consecuencias del cambio en Ac dependen del desan·ol lo 

gamet•::if it i•:•::i de la planta antes de la fer ti l izao:ión dand•::o 

diferencias entre los granos de una mazorca particular, mientras 

cambios durante el desarrollo del endospermo gener·an 

uniformidad entre las semillas, con la posibilidad de desarrollos 

diferentes de celulas particulares dentro de cada gran•::o 

1951). Sin embargo, la alteración del ambiente 

externo o interno pueden causar cambios en Ac, dependiendo estos 

cambios en Ac del ambiente celular o nuclear en donde ocurre tal 

cambio generando destinos geneticos distintos. La dependencia de 
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los· cambios de estado o localización de Ac en el estado de Ac 

indica la ~ran variedad de patrones de mutabilidad observados por 

McClinti::•ck. Los estudios de McClintock indican que las 

mutaciones en Os alteran la estructura y expresión del locus de 

diversas formas. Pueden reducir el nivel de transcripción, mover 

los tiempos del desarrollo y alterar la estructura primaria de la 

unidad transcripcional CMcClintock, 1951). Hay evidencia de 

que la transp•:osi•:ión d•: él~ se rela•:i•:ona c•:on la repli•:a•:ión 

cromosómica y que resulta en la remoción del elemento de su 

posición original en una de las cromátidas hermanas (McClintock, 

1946). Estudiand•:o el elemento Ac, M•:Clint.::J•:k no:ltó diferencias 

heredables entre l•:is elernento:os &;.. •=n el ti•:rnp•:o del desarr•:ill•:• y 

la frec•J•:n•:ia de la a•:tiva•:ión •:ausada po:or A•: del r•:impimient.:o y 

f•:irma•:ión de unidades ao:éntrio:as-di•:éntri•:as •=n [Is CM•:Clint•:o•:k, 

1948). Est.:is foJen:rn designad•:os •:•:•rn•:• '>=stad1:>s dif•:rentes'· del 

elemento, heredables pero inestables y coJyo cambio, asi com•:i 

•:ambi•:•s en la dosis de A•: o:u:ut-r-ian en estad•:•s pre•:is•:is del 

des.at"t"•:>l l•:o. 

Otra familia investigada fue la designada corno Supresor

rnutado::.r CS:e.m.J po:or M•:Clintock en 1954, y 'Enhancer" CEnJ po:or 

Peterson en 1956. Esta farnili.a tiene en coman con otros 

e lernen to:is controladores su capacidad pra causar mutaciones 

inestables por· inserción en un lo•:us. Sin embargo difiere de la 

farni l ia Ac-Ds en qoJe no e:dste la formación del c•:omplejo:o 

acéntrico-dicéntrico, por lo que no involucra una inversión. §1?.!!l 

se distingue de A•: •=n s•J efe•:t•:• en •:ierlo:os alelo:is de •Jn lo:icus 

con un •le~ento no:. autónomo de esta misma familia. En algunas 
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lineas, la inserción de un elemento no autónomo en un locus 

resulta en un fenotipo que as intermedio entre al dominante y el 

recesivo. La función del elemento responsable de inhibir la 

pigmentación fue designada como la función supresora, mientras 

que la función responsable de la reversión somática fue designada 

función mutadora. Las funciones §.E. y !Jl s•:•n genéticamente 

distinguibles, la función !Jl es necesaria para la inestabilidad 

somática y germinal. Los elementos autónomos y no autono~::os de la 

familia~ tienen d•:•s distinto::os tipos de interacd•::ones. 

Un locus insertado con un elemento controlador no autónomo 

(mJ de esta familia puede producir cambios en el patron somático¡ 

estos cambios son heredables, formando nuevos alelos que difieran 

del alelo original en su frecuencia de mutación somática, el 

nivel de la expresión génica y el tiempo en que ocurre dicha 

rnuta•:::-ión. 

Se ha visto que el elemento no autónomo lm) sólo modifica la 

expresión del locus con el que se asocia ya que su acción es en 

P•)Sio:ión cis¡ el element•) a1Jtón•::omo puede a•:tuar en trans. Las 

mutaciones reversas se deben a la presencia del elemento trans

a•:t ivado::ir (Mo:Clintock, 1954). 

Una característica importante de los cambios ocurridos que 

afectan la respuesta del elemento no autónomo a la activación en 

trans, es que al taran los parámetro::is del desarn::oll•::i. Cada elel•::o o 

estado tiene sus propias caracleristicas definibles en términos 

de su frecuencia, origen durante el desarrollo y el nivel de 

expresión génica caraclerislica de la reversión somática en 

presencia de Spm, ast como el nivel de expresión génica en su 

136 



' , . - -- -

de expresión~en el •::.t·g~nismo· (M~cn!1tóck, 1'?54.l. 

Las mutaciones ge~minales sin inestabilidad somática en 

presencia del sistema Spm es evidencia de que tales mutaciones 

aparecen por transposición del elemento no autónomo tm> fuera del 

locus. Los alelos estables son derivados de alelos inestables con 

un elemento no autónomo lml integrado en presencia, Pero no en 

ausencia del elemento autonomo lSp) del sistema Spm. Por ejemplo, 

~Jtaciones estables derivadas de mutantes inestables de un locus 

varían el color de la aleurona (capa que cubre al endospermo de 

las semillas del maiz> desde completamente descoloridos hasta 

totalmente coloreados. El fenotipo de la aleurona de muchos 

mutantes es el mismo en presencia y ausencia de elementos 

controladores Spm. La frecuencia de aparición de estas mutaciones 

estables con su fenotipo característico varia de cepa a cepa, y 

este hecho es consistente con el patrón somático de cada una. 

Hay un segundo tipo de cambios geneticos estables no asociados a 

la transposición del elemento sino que parecen afectar la 

capacidad del elemento de transponerse. Tales mutaciones pueden 

afectar la habilidad del elemento para responder a la función 

mutadora (m) de Spm sin alterar su respuesta a la supresora (8p), 

Los elementos controladores pueden transponerse sin causar 

también p•Jeden causar 

inestables en una gran cantidad de loci, y producir aberraciones 

cromosómicas locales y rearreglos sin transposición lFedoroff, 

1984). 

Recientemente han sido descubiertos una gran cantidad de 
:.·:· -:~~',~-:~1~:-·-:' 
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elementos controladores, que incluyeh élementos con defectos en 

la transpo:isición en P•:>sio:::i•::in tlJi, , ,'y ele.me,nt•~s ,<lué'tienen cambi•:os 

reversibles en Sl.l habilidad para m.;vet"s~ ~: a'.c'uvar en posición 

La inserción de un elemento en un loc~s hace que este se 

exprese bajo el control del elemento por efecto de posición. La 

escición o p•rdida del elemento del locus durante el desarrollo 

daré lugar a un patrón de expresión génica en el organis~:o 

dictada por las propiedades de los elementos controladores 

lFedoroff, 1984). Ya que un elemento autóno~:o produce mutaciones 

en di fer·~ntes, sólo un elemento p1.1ede determinar 

simult•nearnente el patrón de expresión de varios loci, 

Para la genética en 1950 el problema se planteaba de la 

siguiente ma.nera: si los elementos genéticos estén sujelo:•s a 

regulación y control, qud significado tiene el gene co~:o unidad 

hereditaria fija e inmutable'?. En la visión clasi•:::a, o:::ualquiera 

que fuere la variación genética, •sta debe ocurrir al azar, y los 

elementos controladores, más tarde los transposones, secuencias 

de inserción, ADN extracromosornal o accesorio -plasmidios, virus-

y bactei·iófagos, derno:ostt·aban la existencia de cambi•:os controlados 

por el organismo. 

Vernos, asi que la década de los '50s fue una crisis de la 

genética clásica, de la crisis del concé~to clésico de gen. No:o es 

accidental que el simposio de 1951 se titulase "Genes and 

M1.1tat io:ms", mientras,> qo.ie'i:liez}"aoo:Os anti:1s se llamara 
;:--:.;_·., 

11 l3enes and 

Chro:im•:is•:omesº,. ev:Í.derÍi:::i•n&íse ::el pf'oblkrna original al tratar 
-=-----= '-~~~-:- ~ ~~~-~:.-; ,~:;-;=,_c,;-t--:.~'; 

definir a la í.i'nicl~cl:,Cí~ la ,ti'Ji'eli';;'ia, 

de 

la cual habia empezado hacia 
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casi 50 aóos y evidenciando la incertidumbre de los genetistas al 

hablar de las propiedades fisicas de los genes, 

El simposio de 1941 habia marcado un progreso en el 

conocimiento de los c~:;mosomas como base de la genética gracias 

al florecimiento de la citologia. Así, se conoció más acerca de 

la base fisicc-quimica de los genes y su integridad como 

parttculas o unidades discretas. En 1951 la visión de los genes 

como cuentas de collar, como entidades moleculares discretas ya 

no era sostenida por el grueso de los geneticistas. El gene se 

había definido mejor gracias a los estudios de Muller acerca de 

las mutaciones. Este concepto del gene discreto se infirió a 

partir de la existencia de WJtaciones lo:;o:al izadas. 

entonces, que eran o qué son las mutaciones? Con la cada vez 

mayor cantidad de evidencia acerca de los eventos mutagénicos que 

dan lugar a rearreglos cromosomales, era lógico pensar, como 

Go:olds•:hmidt ( 1950) que lo::1s que pare•:ian set· las m•Jta•:i•=>.n•?S 

puntuales son simplemente efectos de rearreglcs en una escala 

submicroscópica, es decir, los cambios observados no se deben a 

cambios en el gene mismo, sino a cambios en la cromatina haciendo 

del fenómeno del efecto de posición un fenómeno universal 

t.G•::.ldschmidt, 1950), 

St.ad ler 1.1951), en el mismo congreso apunta que las 

puntuales no pueden ser distinguidas de l1)s 

"Y ya que nuestros conocimientos acerca de los genes 

dependen de la aparición de las mutaci6nes,~.~.nuestra definición 
<;:;;·~~- ;. :·:~.>~. ' 

de gene se queda o:o:;lgand•::l •2n el aire.';.'/::.::'A(.in'sistir. en q1Je las 
o.,·... ·. 

rnutaci 0:ones so:•n cambi•:os en genes espeplJ,i§o.~;;~~9_t~~lÍ_':!·e~ eso lo que 

querern•)S 
. ' -' _· ___ -· -·;;::~ ~ ' .. · ·. 
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ad•::1ptar el dictum de Humpty Dumpty: 'Cuando yo uso una palabra, 

ésta quiere decir exactamente lo que yo quiero que quiera decir, 

ni más ni menos" l.Stadler, 1951). 

Con el desarrollo de la microbiología s~ inauguró un campo 

nuevo de investigación en donde la problemática se refería a 

saber si estos microorganismos, distintos de los ya conocidos, 

tenían un aparato genético particular o era semejante al de los 

organismos superiores y si tenían la misma capacidad para mutar. 

L•.11" ia l. 194:3), trabajando con bacterias, diseóó un experimento 

para saber si los cambios eran inducidos ambientalmente o 

producto de la selección natural que actuaba sobre mutaciones 

esP•::Jntáneas. L•::JS resultados fueron concluyentes: las bacterias 

mutan en el mis~:. sentido que los organismos superiores y sus 

adaptaciones son el resultado de la selección natural. 

Avery, McLe•::Jd y McCarty l.l'i"44) p•Jbl i·~aron sus resultad•:.s 

sobre transformación bacteriana y demostraron que la sustancia 

"transformadora" /.sustancia de una célula q1.1e puede integrarse a 

otra) era ADN. Sin embargo en esa época, el ADN no era 

considerado el portador de la información genética ya que sólo 

estaba compuesto de cuatro bases y la información requerida por 

los organismos vivos debia ser más compleja. 

Sin embargo, el experimento de Hershey y Chase 1.1952) fue 

definitivo para que los genetistas y microbiólogos aceptaran al 

ADN como el material hereditario. Ellos mostraron en forma muy 

elegante, que sólo el ADN del bacteriófago penetraba en la 

bacteria mientras que la proteína quedaba fuera Mis tarde, en 

1953, el descubrimiento de Watson y Crick. sobre la estructura de 
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la doble-hélice haria un impacto sobre la Biología. Permitió 

responder casi todas las preguntas acerca de la mecánica de la 

herencia y de la mutación. Contestó a la pregunta de cómo se 

replican los ganas lcada cadena de la doble halice se copia a si 

misma uniendo simplemente los nucleótidos correspondientes), y 

una vez que se estableció que la información estaba contenida en 

la secuencia más que en la variedad de las bases, se concluyó que 

el ADN era capaz de portar la cantidad y especificidad de 

información requerida por los organismos. 

Watson y Crick, con su modelo, proveyeron el arma para 

explicar la expresión de la información genftica. Si se piensa en 

las cuatro bases posibles que tiene el ADN como letras en un 

alfabeto y veinte o más aminoácidos que hacen un molécula de 

prote[na como otro alfabeto, entonces, entender como el ADN dicta 

o codifica la construcción de proteínas particulares, sólo 

necesita la traducción de un alfabeto a otro. Fueron sugeridos 

varios códigos lGamow, 1954J, pero el de tres letras -en donde la 

secuencia de tres bases del ADN corresponde a un aminoácido, y la 

cadena de aminoácidos que hacen una proteína corresponde a una 

serie de tripletes de bases en el ADN- fue el más aceptado 

(Ct"ick, 1954J. 

En 1957, Francis Crick propc1ne el ~:igrna central de la 

biología molecular diciendo: "Este estable•:e que una vez que la 

'información' pasa a lá proteína ésta !lQ. puede salir de ~ 

(subrayado en al origina(); En más detalle, la transferencia de 

in fl::irma•: ión de 1::i de 

nudeico a proterrÍa'es;~p'os'ibl'e, pero la transferencia de pro::iteina 
-- _ 2-.- -o,· __ c~'º··'.-co---~=-:;=~,=- ;;,.;:,:: .. -~~-'::,..-~·,'.;,'.-l~c..:'~0::-~L-.'.-~---:_ --= ··.e- ·- •- . __ ._, __ ," _. - ·-



l'S"'57> •~ Pocos aoos después M•:ino::.d, Changea•.rn y Ja•:•:ib _ (1963) di nin: 

"Lo que ha hecho la biologia molecular es provar sin lugar a 

dúdas ••• la completa independencia de la información genética de 

eventos fuera o dentro de la c•lula ••• " 

Para la biologia molecular la problemética del gene co~:i 

o:uen tas de collar no s6lo no era ya prob leroét leo, era 

innecesario. Pensando en el material genético como una secuencia 

lineal de bases de nucleótidos, la identidad supuesta por la 

gen•tica clásica de las unidades de recombinación, mutación y 

función se disolvieron. Benzer (1957) introdujo el t•rmino 

cistrón para denotar la longitud más pequeóa del material 

genético que era funcional Cuna unidad correspondiente a un 

fen•:itipio:o), y den•:•tar, 

el elemento más pequeóo en un 

unidimensional que podía intercambiarse durante la recombinación, 

y el elemento mas pequeóo capaz de mutar. El cistrón fue 

interpretado como un trozo de ADN, mientras que el WJtón y el 

recón como bases individuales (o pares de bases). Esto posibilitó 

resolver el problema de la divisibilidad de los genes, los 

cuales, entendidos como cistrones, eran indivisibles; la mutación 

y recombinación podfan ocurrir en cualquier punto del ADN, 

pudiéndose entender, entonces, la recombinación intragénica. La 

base mecanica de la herencia se convertía en univer·sal. Sin 

embargo esta nueva teoria no resolvió todos los problemas de la 

genética "clési•:a". Pat·a Md::lintock, la información genética no 

estaba contenida en el gene. El gene como 'cuenta de collar' no 

daba cuenta de la proposición de que la función de un gene puede 
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variar con su p0-s-ici6n. Pat'a la nueva 'tei:iria, en- la •::ual la 

información genética esta contenida en la secuencia de los 

nucleótidos, tal dependencia posicional no era explicada. Si el 

cistrón es una palabra distinguible por su secuencia de letras lo 

bases>, tienP que sar ld misma palabra cualquiera que sea su 

lugar en el cromosoma. En este sentido, esta nueva teoria, era 

una teoría 'local·. El trabajo de McClintock requeriría la 

aprobación o admisión de efectos no locales o globales. Los 

elementos geneticos no solo cambian su posición, sino que en cada 

nueva posición, una nueva función es expresada. En la década de 

1950 a 1960 no podria explicarse este fenómeno en términos de 

secuencias de bases. 

La Biologia Molecular hace del gene una entidad quimica con 

una estructura que permite explicar la mecánica de la herencia. 

El modelo de la doble hélice permite explicar la replicación: 

cómo hacen los genes copias exactas de si mismos. Watson y Crick 

proponen que el ADN consiste de dos cadenas complementarias y 

unidas químicos entre cada par de bases 

·~·:implementar ias. 

"Cada cadena actQa corno molde para la formación de una nueva 

cadena complementaria, en donde, eventualmente, tendremos dos 

cadenas donde antes teníamos sólo una" (Watson y Crick, 195:3). 

Sin embargo, en adición a esta replicación, el ADN también 

transfiere la información para el metabolismo de la célula. El 

ADN hace tres tipos de ARN, todos los cuales median entre el ADN 

y las proteinas. Solo el ARN mensajero contiene la información 

que codifica para la secuencia de aminoácidos que construyen o 

forman las protefnas; de transferencia y 
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de_la'sfntesi~ proteica. Sin embargo, algunos problemas no 

_fueron resÚeltos. Er problema de la diferen1:iación celular ha 

constituí~o uno de los problemas biológicos más dif iciles de 

ata•~ar. Si to:>das las ·~élulas de un or·ganisrn•:• C•)ntienen el rnism•) 

ADN, cuál es la fuente de la diversidad no sólo de forma sino 

tambien de función que hace que una célula se especialice en la 

producción de enzimas digestivas, mientras que otra actúe corno 

centro nervioso? Una da las respuestas ha sido que no todos los 

genes, aunque presentes, están activos en todos los tipos de 

células. 

gen!i!tica? 

Sin embargo, cuál es el mecanismo de regulación 

Barbara McClintock, a través de su trabajo, establece que el 

aparato genético es más lábil y flexible de lo que el dogma 

central le permite. Sabemos que en adici•:.n al sistema Q.?=~~:;_, 

de tal la un nuev•:• sistema de r·egulacié•n y •:ontr•:•l llamado §Em 

<.s1Jp1·es•:ir-mutad1:11·). C•::>m•:i en el primer sistema, d1:is •?lementi:is 

controladores son la fuente de la variacion genética. El primero, 

en interacción con el segundo, es capaz de afectar la supresión 

de la función d•: un gen•: tvgr, pigmenta·~i·::inl •::> inducit· la 

escisión del segundo elemento controlador. En este dltirno caso, 

la función genética es restaurada. Las dos funciones del primer 

elemento <.represor y rnutad1::ir) pueden sufrir mu tac iones 

independientes, que son codificados por genes 

distintos. Mas aún, el elemento mutador no sólo media la escisión 

del segundo, sino que induce la alteraciones heredables en su 

estado. Diferentes estados se expresan en diferentes niveles de 
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apariencia de manchas de diferente pigmentación. Al igual que el 

en diversas posiciones a través del cromosoma. El hecho de su 

transposición fue importante para su des•:ubrimien to. "Los 

elementos controladores parecen ref leJar la presencia en el 

ncicleo de sistemas altamente integrados de control g~nico .•. La 

t ransp•::.s i•:- ión que hace posible reconocer a los elerno:nt•)S 

controladores en los cromosomas del maiz, pueden servir en todos 

los cases como criterio para la discriminación entre genes y 

elementos controladores, ya que la frecuencia de su aparición es 

tan baja en determinadas condiciones, que su detección se 

difi•:•Jlta. !3in embarg•::., seria sorprendente ne encontrar 

elementos controladores en otros organismos 7 .. l. M•: C 1 i n t oc k, 

1956). 

Jacob y Monod (1959) publicaron un primer articulo sobre los 

mecanismos de regulación. En este articulo ellos proponen un 

modelo en el cual la sfntesis de protefnas es regulada no por los 

genes estructurales mismos l.los genes que codifican para las 

proto:inas) sino de otros dos genes, un op~rador que se localiza 

adyacente al estructural, y un regulador localizado en otra parte 

del cromosoma. El gene regulador codifica para un represor (que 

inicialmente se creyó era ARN, pero posteriormente se supo que 

era una proteína) que a_'suvez se combina con el gene operador 

para bloquear la transcrip~lón normal del gene estructural. En la 

presencia de •.ma su~{:~&'i.~ quirnica particular que sea capaz de 
".: .. :-;:-

unirse al represot;,) .éste queda neutralizado e in•:apaz de 

combinarse con el op~rad~r. reactivándose la transcripción. 
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es{ructuréles,~tegul•dores y operadores. 

- La consecuencia de este trabajo fue ampliar· el hot"iz•:mte del 

do9m-3. •:entra l ya que aoade 1.ma f1)rma de ret roal imentadi::'.•n al 

comando unidireccional que va de ADN a ARN a proteina. La 

caracter[stica principal del dogma se conserva intocable: una vez 

que la información llega a la proteina n•) regresa. L•::i q•.1e el 

modelo de Jacob y Monod modifica es que ahora, ciertas proteinas 

o qufmicos, pueden influenciar al menos la tasa de flujo de la 

información y regular el funcionamiento de todo el sistema, 

proveyendo un modelo molecular que explica satisfactoriamente el 

problema de có~::i un gene funciona en una célula. 

Barbara McClintock ll961a) hizo una analogía con el analisis 

del sistema bacteriano de Jacob y Monod, cuyas similitudes con su 

análisis del maiz eran notables. En primer lugar en ambos se 

habían identificado dos elementos controladores: uno adyacente al 

gene estructural y en control directo de su acción, y otro 

independientemente situado y que a través de su efecto en el" 

primer elemento, ejercía control indirecto sobre el gene. El 

hecho de que los elementos controladores en su sistema fueran 

transponibles fue determinante para su descubrimiento, pero no 

eran necesarios para la operación del sistema lMcClintock, 

Un primer paso para el reconocimiento de la transposición 

fue la transducción, en la cual un b•cteriófago es capaz 

llevar ped.;iz1::is de m.;iterial genét i•:o de ~~-'•:rom•::os•::ima ba•:teriano 
).;:;:; ... O".'/~_\;·~/,;·.;·; .. \' 

de 

a 

•:>tri:•. L•::i que la distingue de la'tt:.;;ns-p1;sidón es que l•)s siti•::is 
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de inse1·crón, _-y: cori-secuenternente·- de posibles deleciones o 
. . - -

inserciones de genes bacter·ianoi , "P•Ú·ecen estar bien definidos y 
. . . ' . ' . . . 

f ij ad•::is. 8 i ri embargo, T~~Ío¡.:; (196:i)-d~rn•::is t r•:::i que el bacter ióf ago::i 

tal vez de manera azarosa. Esto quiere decir, que durante el 

movimiento de una bacteria a otra, o quizá de un sitio a otro 

aunque Taylor no lo llama asi. En 1966 Beckwith, Signer y Epstein 

en un rep 0::irte acerca del f_actot· E (una particula parecida a un 

virus, que se replica autonomamente en la bacteria), utilizaron 

la palabra transposición para describir el fenómeno. 

Al final de la década de los '60s empezó el trabajo 

fracción de mutacio::ines espontáneas e inusuales. Primero, n•::i 

anulan la función del gene mutado, pero si inhiben efectos de 

otros genes. Segundo, son capaces de reversión espontánea, y no 

tienen a agentes mutágenos indicando que 

Pronto se descubrió que estas 

mutaciones eran causadas por inserción de un grupo pequeóo de 

segmentos de ADN específicos, denominadas secuencias de inserción 

en un gene regulador o estructural. Estas secuencias de inserción 

son ADN exlr.aó•::> •=•=-m•::i lo::>s bacteri•:::ifagcos sin•:o material 

desplazado. Su inser•:ión marca una muta•:ión, s•J eso:isión, •Jn.a 

reversión. La escisión es precisa restaurando la función normal 

del gene. C1Jand•::i la o:scisión o:s impre•:isa, l.a se•:uen•::ia llev.a 

•=•=-nsigo un tr•::>Z•::I de rnato:rial adya•::enlo:, pudio:nd•::i ::\lievar este 

material a otra posición, la 
-.::·.·· º' .···_ .. 

orientación revet·s.a. Por es te macan i srno, ,; las\<se~'~ellc ias de 
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p•Jeden ca1Jsar, 

inversio::ines. En Salrnonella .\:1;phimuriwn se desc1Jbri6 un evento:i c•:m 

implicaciones médicas. Se identificó que lo• genes responsables 

de la resistencia a las drogas y su rápida diseminación, se debía 

a su mobilidad en el cnJmosoma. Principalmente radicando en un 

trozo de ADN extracromosomal lplasmidio). Los genes responsables 

de la resistencia parecían moverse del plasmidio al bacteriófago, 

o del bacteriófago a la bacteria, de 1Jna posición del cromosoma a 

otra, de ahi a otra bacteriófago que pudiese llevarlo a otra 

bacteria, etc. Estos genes tienen una estructura particular p1Jes 

a cada lado de estos genes existen sec1Jencias de ADN invertidas 

lo repetidas) de tal suerte q1Je pueden unirse 1Jnas a otras por 

apareamiento homológico, formando una estructura caracteristica 

de anillo u orquilla que es visible en el microscopio. Fue esta 

observación la que permitió aseg1Jrar que estos element•::is, 

llamados desp1Jés transposones, tenían sec1Jencias repetidas en 

Las secuencias de inserción, los genes para la t·esistencia a 
1 

los antibióticos y los bacteriófagos tienen en común su capacidad 

de insertarse en el cromosoma bacteriano en ausencia de 

y p1Jeden hacerlo con o sin 

resultando en rearreglos crornosómicos (Kleckner, 19811. Otras 

similitudes consisten en que las secuencias de ADN finales en los 

genes para la resistencia a los ~ntibióticos son idénticas o 

similares a aquellas sectiencla~ qu~ bordean a las secuencias de 

inserción (l<leckner, ;1981) ••. Se ha pensado que las secuencias de 
.·_,, ·.· .. \, .·· ·-.· 

inserción, ya que ixi~f~~ ~n múltiples copias en el o:::romos•:oma 
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bac tei- iano, 

crornosoroas 'Yª que,son, siti1Js'dé'-~nfrgt;ac~6ndé genes- -(IC.leckner1 
'::··;'/'·· 

1981). 

La función principal de los finales repetidos se descubrió 

en el bacteriófago::i !fil!, -en donde las tenninales se p•.1eden unir a 

una pieza de ADN bacteriano, provocando la misma estructura y el 

Fue en 1972 en el congreso sobre "DNA Insertion Elernents, 

F'lasmids, and Episc1rnes", oan C•::ild :::pring H.arbor que se intro:•dujo 

el t~rmino "elementos transposables" para referirse a segmentos 

de ADN que pueden insertarse en distintos sitios en el genoma. 

Evidencia dP. la en f1.1e 

proporcionada por varios autores tpara una revision ver Green, 

1976, 1977, 1980l. M•s tarde fue proporcionada en hongos, en 

donde dos diferentes estadios del desarrollo que corresponden a 

funciones sexuales complementai-ias, parecen ser el resultado de 

la inserción física de uno o dos genes, en diferentes partes o 

sitios del genoma, en un tercer locus que corresponden al •mating 

En Drosoehila se han encontrado una gran cantidad de "genes 

saltadores" con irnplio::aciones direclai;~~~)~l.~desarrollo. Un grupo 

de ell•::is llamado complejo biti:wácic•:O, _(y,a que ·~·:intr•::ila el 

desarr•:>ll•::i de los segment1:is del cuérpb};'y;a-t.ransposición ha sido 

mutaciones que afectan la roarfologi~ de la mosca. Un elemento 

genético que se mueve de un sitio a otr6 puede ser responsable 

del cambio en las instruccion~s'deldes<1n-ollo que penniten la 
.-,-. - - . ' 

forma•:i•::in de piernas en' 11Jgar -cd-~- alas, o alas en lugar de una 



fenórnerios 1 igados coll la transposición s>:tn anormalidades, aunque 

se especula acerca- de qu.e l•::is reat-reg l•:lS genét ic•::<s puedan ser una 

característica del desarr>:tllo normal. 

En los clltimos aóos se han llevado a cabo muchos estudios 

sobre transp>:tsi•:io::in <vgr. Shapiro, l'i183), y han ern•?rgid•:i las 

similitudes entre ot.r>:ts or·ganismos, poi· ejemplo hongos, c•:rn el. 

mafz. IJerald Fink y colaboradores han estudiado mutantes 

inestables en el l>:tci responsables de la sintesis da la 

histidina, ad•:iptand•:. i:l n•:imbre I.x.. para esta f.arnilia de elementos. 

<Fink y Roedar, 1983). 

"Es superfluo decir que nuestro entend imient•:i es 

virtualmente nulo acerca de cómo está conectada la división 

•:elular con ·~•.1alquir:tr fenómeno regulat•:iri•:i... Sin embarg•:•, es 

ahora claro que tales c>:tnexi>:tnes existen y que los patrones 

bizarros en las semillas del rnaiz controlados por los elementos 

genéticos móviles son ~as bien casos típicos da desarrollo normal 

que procesos axce~cionales" (Shapiro, 1983). 

En l97E: seda McClinto•:k_qu.ien~dfri~~~":-,¡f..loh~yduda que los 

genomas son frágiles y que los cambios-,d~ásticos pueden ocurrir 

con tasas rápidas. Esto puede dar '-1-~gar á organizadones 

genornicas nuevas y modificar el "lipa~ ~{empo de la expresión 

génica... Ya que l•::is tipos de ge'n6~~1;:'~·eestruct1Jrados inducidos 

por estos elementos c•:inocen poco~ i'i~~t~s; su aparición tan 

extensa, seguida p1:ir s•.1 estabilii~t~~º{:~:eüe,de dar lugar a nuevas 
':c,"cc',__'-·:::_ ,~-
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Es Y• aceptable la idea de que el genoma no es una entidad 

estáti;~a;-- -sfoo:•- -Únaestru•::tura •::•:irnpleja en estad•:i de eq1Jilibt"io:• 

dinarnio::o:i en do-nde los elernenlo::os móviles tod•:lS o::o:in una misma 

organización estructural, son una caracteristica de 

organismos superiores e inferiores. "Tal vez el futuro n•:•s 

mostrará que la complejidad interna de los organismos es tal como 

para permitir no sólo programar los ciclos de vida, sino también 

para reprograrnarse a si mismos al estar expuestos a presiones 

medioambientales ..• Tal pintura haría justicia a la visión de 

Mo::Cl in t•:u::k: implicarla un concepto de variación genética que no 

es ni azarosa ni prepositiva -y un entendimiento de la evolución 

que trascendiera tanto a Larnarck corno a Darwin" CKeller, 1982). 

Podernos concluir que la transposición no es un evento 

azaroso ya que altera la naturaleza, frecuencia y desarrollo de 

manera heredable. Uno de los aspectos m~s interesantes de los 

elementos controladores en rnalz es su habilidad para responder y 

controlar los parámetros del desarrollo, Pueden reprogramar genes 

en tanto que la inserción de un elemento en un locus gobierna la 

expresión de ese locus dependiendo de las caracteristicas del 

elemento y de la inserción misma. También pueden inducir 

mutaciones que resulten en cambios complejos (rnacrornutaciones) 

con implicaciones evolutivas inmediatas y en periodos de tiempo 

•::O:lrti::Js. 
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El gene ha sido considerado corno una unidad indefinida, un 

carácter unitario, un factor, un punto abstracto en un mapa de 

recombinación, un segmento lineal en un cromosoma, un saco de 

genómeros, un gene méiVi 1, una secuencia 1inea1 de subgenes, una 

unidad funcional que codifica para una proteina, un exón, un 

seudoalelo, un segmento de cromosoma sujeto a efecto de posicion, 

una de nucleótidos que especifica un 

estructural o funcional, o como un cistron en donde su estructura 

fina puede de~Jstrarse. 

Desde el nacimiento de la genética se ha clarificado el 

concepto de gene. La localizacion del gene en el cromosoma Y su 

rno·do:• de transmisión fueron l•lS Pt"•lblemas inrnediato::Js que ata·~aroln 

los pioneros de la genética. Su ~ldificación por mutación 

marcaron una segunda fase dando lugar al desarrollo de nuevas 

t~cnicas y al uso de nuevos organismos para explicar los 

problemas de la estructura, tamaoo y función del gene. La fase 

molecular, con sus modelos de codificación y regulación han hecho 

del gene un concepto clarificador. Los resultaldos obtenidos por 

el conocimiento cientifico a través de la eNerimentacion 

demostraron la posibilidad 'técnica' de tratar viejos problemas y 

darles nuevas soluciones. 

Durante el desarrolló del concepto de m•Jtación se demostró 

qu·~ la rn•Jtacio::in es la fue~t~. de la diver~idad orgánica y que P•lr 

tanl•l s•JéÜ,1Sch'g, ~·~?~Cr~ .. ~s~~cUi ~~J·;,·g'¡:¿~~;, El principal 

avan·~e. de la ~~rié(°f6~ ~ij~~~¡~'.\~ ter'~:~: ::~~,~~~~-,:d~'\~sie siglo f1Je 

la ?ru~ba·c()~J~n!;t~{~' d: 0 ~1.1e'.'las' múri:ú~'~~~P'.•1e:di~ .~~r priJdu·~idas 
1:':-" 

lo 
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Ya que los rnufanté-$ pr'odw::id•::os scm de la rnisrna naturaleza 

que aquellos encontrados de manera espontánea se hi~o •vidente 

que el aumento en la cantidad de energia absorbida por el 

material hereditario resulta en el incremento de la tasa de 

mutación de animales y plantas no tratados. 

Las ideas y la terminologia de la teoría de la mutación 

surgen con de Vries (1901, 1903). Sin embargo, l•)S •::amb los 

heredados de de Vries consistian de colecciones heterogeeneas, 

algunas de las cuales representan nuevas formas genéticas de 

rearreglos algunas dando la apariencia de supresión de la 

re•::•::>mbinación en un sistema de balance de letales CMullo~r-, 1917.l. 

El descubrimiento::. de l•::>s mutantes de D1··~::.phi 12 1 muo::ho:)s de los 

cuales son alelos de otros mutantes, fue la clave de las 

'mutaciones génicas', el origen de nuevos alelos como la materia 

prima de la evolución. La pregunta acerca de si las mutaciones 

pueden ser deliberadamente inducidas y cuan ti f i o:: ad as, fue 

contestada afirmativamente CMuller, 1'il21l. La dele•::•::ion d·~ 

cambios en el gene individual es el método de medicion de la 

frecuencia de mutación a gran escala. Quedd demostrado, sin lugar 

dudas, que es posible incrementar intencionalmente la 

frecuencia de mutación proporcionalmente a la intensidad de la 

radiación aplicada. Las mutaciones obtenidas no fueron sólo en el 

gene ind ivid•Jal, sino que incluían también aberraciones 

cr•::im•::isómio::as (Stadle,r. 1928, 1932,.' 1941l. 

La intensaa;·Üv-td~d '.~n ~l e¡;tudi; de ia mutadón: tra:J ci' corno 

conse•::uenda la.:i::~~~dón de una nr.ieva ram~ pe ;Ja_'. ,9~ri~ii_o:::.a_: la 

m•.itagénesis. C•::im•::> •Jna nodón c•::incebi~i ,;~md ltrn/ie lc~rn•~ pr•:ices•:i 
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en refinada de la evolución -gendtica, 

confirmándose que la mutación es •l,pioc~so~'~esponiabie' de la 
' ·- ' ·- -, ': 

genraí:ión de variantes nuevas en la e~;;lUdÓn. 

El estudio del gene como entidad corpuscul•r se Justificó 

por los resultados obtenidos de su estudio. La concepción de 

Muller del gene como una particula material tuvo un efecto 

inmediato. Si el gene es real, se puede golpear con un proyectil 

(electt·•:>nes) y estimar· su tarnaoo. El concepto co:n-puscular del 

gene nacido del trabajo con Drosophila es una entidad diferente 

de las gémulas, pangenes, etc. del periodo pre-m,~ndelian•::i. El 

concepto corpuscular nace del pensamiento operativo inaugurado 

por Morgan (1914> en su teoría del gene y es confirmado por 

mdtodos citogen•ticos. Los diseóos experimentales de Muller para 

determinar las muta•:i•:rnes a eso:ala influyen 

determinantemente en la concepcion de la genatica y de la 

experimentación. En suma, el estudi•::i de la mutación •=•:in•:ebida 

•:•::im•::i arma para o;istudiar al gene fue mas allá: puntualizó 

claramente la relación evolutiva del gene y li mutación. 

L•::is distintos conceptos de gene produJeron dist int•::.s 

conceptos de la mutación como evento fortuito, accidental, no-

direccional, o aleatorio. Experimentalmente quedó demostrado que 

las mutaciones no producen una distribución uniforme, es decir, 

que no todos los genes tienen la misma probabilidad de mutar. 

Tambi•n quedó demostrado que existen rangos de variaciones para 

la expresión de un mutante dado: no todos los cambios fenotípicos 

posibles ocurren; y, por Qltimo se demostró que la mayoría de las 

mutaciones son hipomorfas (alteran la función del gene> y por lo 
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tanto deletéreas. Del estudio de la mutación como evento 

aleatorio, la" opinión mas a•:eptada es que, efectivamente, la 

rnula•:ión cat"e•:e de dirección adaptativa. 
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APENDICE 

Métodos para estudiar la mutación f~notipica 

i> Letales balari~eados 

Muller ll917J presenta el caso de alas incompletas tbeaded, 

B'dl en el cual, primero describe a este como factor inconstante, 

segundo, prueba la existencia de la 'herencia residual' la cual 

causa la variación del car4cter, tercero, da una explicación de 

la teorla mutacionista de de Vries y dltimo, introduce el 

concepto de híbridos perpetuos. 

En este estudio Muller asume que B'd es una mutación 

alas. El efecto es variable.Y se puede modificar por selección. 

Cuando B'd se cruza con moscas normales, no más de la mitad de la 

progenie presenta el car4cter B'd. Despu•s de varios a6os de 

selección se obtuvo una linea cuya progenie era B'dB'd. Pocos 

individuos normales l++> aparecian rara vez. Muller interpretó 

esto de la siguiente manera: en condicion homociga (8'd B'dl es 

letal y su variabilidad se debe a otros factor8s que estén en 

otros cromosomas; la linea 'beaded' estable se debla a otro letal 
1 

en el cromosoma homólogo el cual era un recesivo simple. La 

consecuencia es un 'balance de letales' o 'mortalidad balanceada' 

que mata a toda la progenie homóciga para cualquiera de los dos 

factores, pero que permite su viabilidad en condición heteróciga 

tB'd +l. ·"Esta situación gen•tica, en la cual ambos tipos de 

e.stán prevenidos de aparecer por . la clcción de 
. - ' ' . '' ::< .; ,·-

fa•::' t•:>res Íe=t..a1c~s'=~né•~rórn6s1::1m-3.s bpues t1:>s1 ~=~úecle~d~nprni narse.•::-orn•=> 

una condición de 1f actores le tales bal~n~~aclos'" 211uller, 1917 >. 
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Si las Oeni::itheras devrés ianas fueran letalés · ba lancead•::is, podr ian 
' j ' '; 

. ,_" :, 

· cu~as nue~as c~racteristicas .p1·odu.ci1:~~~~~11frg_~ru.zarni en tos, 
-- . :-- __ , ----;-----~----:-==~=~~ ==--

rei:-es i~ás' ;i~ (narii'?.istar~n én c~rnb i•;~ -;;'"l.;s caracteres de maY•:w 

expresión que Ía~ mutaciones siroplesi asi, las mutaciones de de 

Vries.~erán sólo recombinaciones. 

También Muller infirió que el nómero de letales recesivos 

era mayor que otros recesivos. "Siguiendo nuestra inferencia 

original acerca de la alta frecuencia de letales entre los 

mutantes recesivos, deberia pensarse que los mutantes recesivos 

son una clase mucho mas numerosa que los dominantes, y que los 

primeros aparecen mas frecuentemente que los últimos" CMuller, 

1917J>. El •:as•::i 8'.d ilustra el pelign:i de C•::infundir •:aracteres 

con genes y de sacar conclusiones sobre el comportamiento de los 

genes sin bases e:·:perimentales. "El trabaj•:• de l•::is p1·imer•:•s cinc•::i 

a6os acerca de la herencia de alas incompletas proporcionó 

eviden•:ias de que el material hereditario en este caso es 

fluctuante, y consiste de 'tendencias' plásticas, més que de 

partkulas tísicas definidas." CMuller, 1917). 

Con est.e estudio (Muller, 1918) se demuestra que B'd es 

d•::iminante y letal en condición homóciga, al igual que 'dichaete' 

y 'oj •::i es tre l lad•::i', clasificando en D~::isophila, 

dominantes con respecto a su efecto letal en condición homóciga 

•:om•::i viables <Bar), par•:ialmente letales (Df) y c•:•rnpletarnente 

letales Calas hendidas CN'J, B'di truncate y dichaeteJ. 

"Para Dr1::isophila al menos, ·esta enumera•:ión pnJeba que 

existe una fuerte tendencia de los factores dominantes a ser 
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letales, y alas incompletas, en este caso, es más una excepción a 

la regla, que un hecho esperadco" U"Íúller, 1917); 

Esta afirmación necesita dos consideraciones: primero, los 

mutantes letales se encuentran entre el tipo de mutantes más 

comunes, pero se descubren más rápidamente si son dominantes para 

un carácter visible que si fuesen recesivos, causando una alta 

proporción de letales entre los factores dominantes si se la 

compara •:•::on los re•:esivos CMul ler·, 1918). Res1.1l tará en 

consecuencia, que el más mfnimo cambio en cualquiera de las 

partes del organismo cuyo resultado sea la evolución de un 

sistema de reacciones, afectará radicalmente a todo el organismo, 

siendo esta la razón de que muchas de las mutaciones sean 

..; 
letales, y el rest.::i, la mayoria sean semiletales o al menos 

doasv•:staj•::isas •=n la lucha por la e>tisten•:ia. Seg•.1nd.:1, l•::os l•?tal•?s 

ligados al sexo son detectados rápidamente ya que la progenie de 

la hembra que contenga un factor letal afectara la proporción 1:1 

de machos y hembras, la cual será de 2:1 de machos y hembras. La 

razón de esto es que el cromosoma Y no es dominante para ningdn 

factor contenido en X. Esto explicarla porque se han detectado 

más recesivos en el cromosoma I (el sexual) que en cualquiera 

otro de Drosophila. Los fa.:t.:wes mutantes llamad•:•s 'd<:•minantes' 

no lo son en el mismo sentido que los alelos normales lo son. Se 

le ha llamado dominante al mutante que produce un efecto 

conspicuo en ci:mdición heteróciga en lugar de producir un efect.::o 

más marcado en condición homóciga lMuller, 1~1 18). Esto hace 

pensar a Muller q~e ta mutadión puede ser una pérdida de alguna 

porción del 'f acti::ot·' ;· 
._·,_,,,-o:.=.--,-~ 

sin embaVi10, en esta época el Pr•::oblema era 
··--~'e 
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El análisis de beaded es irtteresante. Este 'factor' está en 

el cromosrna III. En úna"linea pura para beaded CB·"dl ningún 

individuo puede ser hornócigo y todos presentan el caracter B'd. 

Es to se debe a que en e 1- crornos1;:1rna I I I hornó log1;:1 al que lleva e J. 

B' d, existe 1;:1t n:i f a•:.-ti:•r letal <.l II Il, que en •:.'•:md k i ón homó•: iga 

es letal. Este factor 'l III' no produce efectos visibles cuando 

heterOcigo, Su locus esta situado a 12 unidades a la izquierda de 

B'd. Corno está en el rnisrno cromosoma homólogo que el alelo normal 

para beaded, ninguna mosca de esta cepa que sea hornOciga para 

alas normales puede vivir, excepto cuando 'l 111' se repombine 

con el factor normal de alas. 

Además, e:dste otro factcn~, -e•_, mutante en el crorni:•s•::lrn.:i. I II 

homólogo que contiene el aiel~'d~ alas normales. Este no produce 

efecto visible, pero_ :-~_n< condic i6n heteróc iga previene la 

rec•::lmb i na•: i ón en l~ regi.~11 ceri:ana a el, ya que este factor es 

una invet·sio::)n, C~e~tá:l~calizado a la izquierda de 'l 111' y lo 

pt·eviene de separarse ·de. a.·las normales. Ni los hi:·rn6cigos n•::irrnales 

ni los homócigos para beaded son viables, la condición es creada 

de una •:epa hete\-·ó·:.-iga. M1Jl ler propone ( l'?H:1> designar a •?Sta 

condición en la cual la heterocigosis se refuerza por dos letales 

opuestos, cada uno de lo• cuales de alguna manera previene la 

'letales balanceados'~ Z~ 
"· :··' 

"El efecto letal de.-B~d-:~~~;~ólo explica P•:Jrqué era imposible 

estaba 

letales 

asegurada sú apa~iéid!i;;; En gi:rneral, la 

balance-.;¡d;::is lÍende - a aparecer 1:1.1and•) un 
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1918). M1.11ler ·~ntiende 

por beneficioso la propiedad de tener un valor de sobrevivencia. 

El resultado es la heterocigosis reforzada. Los cromosomas 

involucrados se protegen e 1 un•:l a 1 ot. ro. En es tos ·~as•:is, l•:is 

factores letales, y los factores no deseados se acumularán 

gradualmente en los cromosomas afectados. Además, la evolución de 

estas especies se impediré en estos casos por el hecho de que los 

factores mutantes recesivos de nat1.1raleza beneficiosa no podran 

ser seleccionados a favor. El proceso degenerativo ca1.1sara 1.1na 

reversión a la condición de comportamiento genético normal en la 

cual cada uno de los cromosomas originalmente balanceado quedará 

representado por un par independiente. Esta es para Muller la 

eHplicaciOn de la evolución del cromosoma Y como un cromosoma que 

n•:i presenta deterrninadores d•:•minant.es (Muller, 1'í'17>. 

El estudio de las mutaciones, y por lo tanto de los genes 

mismos, se ve seriamente impedido por la aparición poco frecuente 

en condiciones ordinarias de las m1.1taciones Y por el fracaso para 

producirlas, o al menos para modificar la tasa mutacional 

'natural'. 

Aunque ya habían sido reportados.casos:~e'~ambios germinales 

inducidos por rayos X, su interpreta.~iÓT1 de~d/un punb:> de vista 
, .-;--.; - . . . ' 

P•:>sible. Es ¡;,;;;~it'~;'Y'~·,;~•.1a necesidad de gen~tico, no había sido 

pri:)ducir datos acerca del problema d~ {~é'{ndta¿:iÓn por radiación, 
:',•;: .. -:.;,, 

que Mul ler (l'il27a) empieza sus experin\."-1l1to~ c•::in la mosca de la 

fruta, Drosophila melanogaster. 

Muller encontró que el esperma trat~do con altas dosis de 

rayos X induce la aparición de mutacii::mes. génicas Nerdader_as (no 
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confundidas con el efecto bien conocido de los rayos X sobre la 

di. st r ibución de la cro~afina eNpresada en ·no-di sj une ión, 

modificaciones en la recombinación no heredadas, etc,) en una 

alta germinales tratadas. 

encontraron varios cientos de mutantes y tal vez un ciento de 

éstas fueron seguidas hasta por 4 generaciones. Estas mutaciones 

'verdaderas' son estables en su herencia y casi todas se 

comportan mendelianamente, La naturaleza de las cruzas favoreció 

la detección de las mutaciones ya que muchas estaban ligadas al 

sexo. Aproximadamente 1/7 de la descendencia ~jstró mutaciones 

detectables en el cromosoma X. Ya que el cromosoma X forma 1/4 de 

la cromatina haploide, y si se establece una tasa mutacional 

igual para lodos los cromosomas lpor unidad de su longitud) se 

desprende que cualquier otro de los espermas capaces de producir 

un adulto fértil contendrá una ~Jtacidn detectable en cualquier 

cromosoma. Tomando como control miles de moscas normales y 

comparando sus tasas de mutacion, Muller encontró que la mutación 

se incrementó 15 veces sobre la mutación en el grupo control. 

Los tipos de mutación obtenidos fueron: 

l> el ndmero de letales lrecesivos por su efecto aunque algunos 

so::m d·::iminantes p,:or sus efectos v-isit:lfe~t)-~era°'rria)'o!" que las no-

letales que producen alguna visible 

l 1417373.\' 

2l semi-letales (definidos corno. rnutantes.:.con viabilidad entre 0.5 

y 10 p•jr dento:¡ de lo normal> no:¡ tan n~rn~~.;~as ·~om•;) letales, 

3) mutaciones 'invisibles~ q1.1e ,;:ausah·Úria menor reducción de la 

viabilidad, - füen::in más numer•;)s;,is~qüe_las 'Xerni-letales 
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objetos de este estudio, 

4) por· primera vez se obtiJvo:i eviden•:::ia de rnU.tacÍ.•:ines letales 

dominantes tanto en el cromosoma X como en otros. Ya que los 

cigotos que las reciben nunca maduran, no pueden detectarse 

individualmente, sin embargo, su ndmero fue muy grande a través 

de la cuenta de huevos y de la alteración de la proporcion de los 

sexos. Su ndmero es parecido al de recesivos letales (13/1034). 

La esterilidad parcial de los machos se debe a éstas, 

5) otra clase de ~Jtaciones que no se hablan reconocido antes son 

las que en condición heteróciga, causan esterilidad sin reducir 

apariencia detectable. Este tipo de esterilidad, como ocurre en 

la descendencia de individ~Js tratados, es otro fenómeno separado 

del do? 'esterilidad parcial· causada P•Jr letales d1:1minantes. Su 

no:imer•J es pare•:ido al de letales re•::esivos. CMuller, 1927a.l 

Si la tasa de mutación despues de radia•: ión es 

suficientemente alta este tratamiento sera aplicable a estudios 

sobre mutación o alelomorf ismo en loci individuales. 

En cuanto al tipo de mutación que se produce con rayos X en 

relacion con las ~Jtaciones naturales Muller apunta que las 

mutaciones visibles causadas por radiación son similares en sus 

caracterfsticas generales a las detectadas previamente con 

material no radiado según las observaciones de Bridges y otros, 

par· a Dr•Jsoph i la. 

Muller consideraba que aunque muchas mutaciones inducidas 

son en loci nuevos, es decir, en donde nunca se hablan detectado 

,;¡ntes y que 

( sp l.oto:hed 

C'-lmbios morfológicos no vistos 

~or otr~ p,;¡rte s~ h'-lbian ;,IJ(enido 
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miniatura •mi, Qerdas bifu~cadas •f¡, etc.), ~No gueda duda, 

sea 

de 1 gue se o::ibt ienen, 

aunque .'r.á.rament·~.: sin tratamiento::. y gue pensamo::is sean 1°::is 

ladrili'os de la evoll.1ción" CMullet·, 1927a). 

Ademas de las mutaciones génicas, también se observaron 

rearreglos en el orden lineal de los genes. Evidencia de estos 

t ipo::is f uero:::in el aumento de las irregularidades en la 

recombinación que eran heredadas (3% detectadas en el cromosoma 

X, algunas ao:ompaoadas peor efeo:lo::is letales), y evideno:ia de 

inversio:rnes, deficiencias, fragrnentao:io:ines y translo:icao:io:ones. 

Para Muller la conclusión más importante es la apertura de 

1Jna nueva rama de e:-.perimo?ntao:idn que po?rrnita dar o::uo?nta de la 

estructura y comportarnieto de los genes y de los cromosomas. 

A partir de 1927, Muller C1927bl publica y describe sus 

experimentos. El primero de ellos consistio en el estudio del 

cromosoma X en lugar del segundo ya gue no importaba saber el 

númet·o::i total de mutaciones dur·ante :df1~t~b' núrnero de 

La inteno:idn era o:>btener.~vi~~·~;;J;a:%:o?~r'c~ del •:Origen do? 
_- ~-e--;.::;~:;~·,:_,,---' - ~'-'.:----=,,\:'.0;;;;-~7~:;::~~~-~;~~'.?-:---:== 

mutaciones, haciendo hincapiÉl:{'~r) si\'.;0el;·9enE! está compuesto 
' >-·.>. 'f ·e;':/ · .···-· :~::, ~·~/J:?h·: :):_ 

partfculas il1tero::ambiables. ,,, .. ,,,.,,, :¡1· ' 

En el pdmer conJunt;·.~~- ~~P~'i·::~-~t'.os ·,con rayos X 
,'.·,_,'•.:·· .• ;::-., :<'.'/> 

machos fueron tomados .. < tant•::i l•;s;tj;,Jé'><~e';; .tr',;itar ian 

de 1Jn entre 

las 

de 

los 

las 

diferentes series de machos; El 'éi'~r~~~~r~~\x de todos .. es tos machos 

se do?r i vo, sin t'ecomblriao:: f.:in -(pbr T~~ p~·~so~~~ ia ·de u ría i ~~ers iónl ,' 
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de 1..1n crornosc1rna particular pt:e-s;ent~énºu11~ tnósca :at:l1.ie1a. Esi:e 

•:n~m•::is-omá- X •:-•::intiene el gene pat"a '•:et·das c•_:wtas"' (bb) corno 

marcador -alJnque SIJ- apariencia es normal ya que bb no se eKpt·esa 

en los machos. Esto hará posible que se reconozca cualquier 

mutación visible n1..1eva más fácilmente. Las hembras con la que se 

cruzaren estos machos son homócigas para 'cerdas escutelares' 

'•::.jos •:1::.l1;¡r verrnellón" <.v) y 'cerdas bif1.1t·1:adas·· (f) que 

están en el cromosoma X, tambi•n •stas provienen de un solo 

abuelo. Se mezclaren hembras y se dividieron al azar entre las 

series de machas del experimento. Entonces Pi 

hembras se v f/sc v f X mach•)S bb 

<.solo se representan los alelos mutantes). 

Antes de la cruza, las moscas machos de una serie dada se 

radiaron con distintas longitudes de tiempo (t1=12, t2=24, t3=36 

y t4=48 min•Jlos de d•Jt·ac ión). A las hembras sólo se les aplicó t1 

y t2, estableciéndose 6 cultivos. Después de 6 dtas se 

transfirieron a c1Jltivos fresco•. 

Examinando la Fl Muller encontró que su productividad 

decreció progresivamente conforme aumentó el tratamiento, y sag~n 

lo esperado, la fertilidad de las hembras se afectó más que en 

les machos. Cuando se examinó la FI se encontraren 81/2000 con 

anormalidades morfológicas distinguibles, mientras que en los 

controles Entre las anormalidades se incluyen 

modificaciones cuya base no es genetica. 

La P2 se formó cruzando herrnanos~y 

hembras se v f/bb X ma~~¿~;_;; se 
··'.: •t" •. ·:.·:,}_··,, 

la condi1:ión ¡,eter'.:iO:ig<i:cde e~t~~:-~e~ti~-~s;P'2'haCe P•=>s.ible v_er y 
-.~.-~:'-F",f":<?-~.:_;~0'-!;~.':.~ i:_-~ <._.·¿ -· 

localizar m~llantes letafes 0-~isitiY~'s)~ri cua.1Ciui~t~ tiiJo F2; En el 



.,; 

caso de mutantes let~les en F2, los hijos portadores de la 

combinación de los~gen•s que no hayn sido recombinados Y que 

estén a cada lado del letal estarán ausentes y el porcentaje de 

las recombinaciones localizará al gene mutante más fielmente. 

En la F2 se notó que los cultivos control tienen una tasa de 

mutación menor tl/947), la cual indica la tasa de mutación 

'natural'. Las series tratadas, sin embargo, mostraron una tasa 

mayor de lo esperado (122/783), pudiendose asegurar que la 

mutación es producida por los rayos y más adn, que •sta puede 

presentarse aunque el tratamiento sea en esperma maduro o en los 

huevos. 

Las mutaciones de los cromosomas tratados fueron similares a 

las ya conocidas en trabajos anteriores con Drosophila: ojos 

blanco'.:)S, o:erdaS delgadas, alas Co'.:)rtas, o'.:)j o;)S peqUeÓ0::1S, 

indicando que los mutantes aparecidos con radiacion fueron 

mutaciones en alelos ya presentes. Es decir, las direcciones de 

tales rnutacio:ines por radia•:ión, al ser las mismas que las 

anteriormente estudiadas y debidas a otras causas, resultaron no 

ser aleatorias, e decir, algunos alelos siempre mutan en la misma 

direc•:ion. 

También se detectaron mutaciones visibles que 

corresponden a alelos de genes ya conocidos: tres caracterizadas 

corno desarreglos ornatidiales, dos con particularidades en las 

alas l.alas eHpandidas, alas arqÚe:~cl~:s(, una C•;)mbinación de 
¡:.': 

melanism•:• •:o::in enanismo:;¡ (pigrny> y d~s';;~~Wi~"fedo::.s diverso::.s. 

Segtin los resultado:is (~t:l~Jl,e}~2'}~~j~j:;_tªl'lt9 las mutaciones ya 

c.1noo::idas cc•rno las observadas por '.'S~~,,~~,fmera, se lo:;¡cal izan en 
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cualquier región aunque h•Y un ~éximo en la densidad de 

ocrJrrencia en ciertas·1·egiones-;_- Esto mismo::• se ha observado en 

Drosophila con mutaciones ispontáneás en el cromosoma X. Esta 

diferencia en densidad indica variación en la frecuencia de la 

recombinación por unidad f[sica (la relación entre la distancia 

en el mapa y l.a distan·~i.a real) más que varia•:io:mes re.alas en la 

frecuencia de WJtaciones o de genes en las distintas partes del 

cromonema (Muller usa indistintamente la palabra cromosoma y la 

palabra cromonema para dessignar a los cromosomas). Fig .•. 

Sin embargo el efecto de los rayos X no esta restringido a 

mutaciones puntuales, sino tambien produce reducciones de la 

recc~binación y alteraciones en los mapas. Es t•:is fa•: t•:ires 

<llamados por Muller factores 'C'J son rearreglos en la secuencia 

de los genes, co::~o inversiones y translocaclones, delaciones y 

duplicaciones. Estos rearreglos producidos por los rayos X se 

relacionan directamente con ciertos problemas genéticos, a saber, 

asociación sin~ptica, loci o locus de l.a diferenciación sexual, 

b<1 lan•:e de la cromatina (efectos en los cambios de las 

propon:iones de los genes), etc. Deberá ser P•::osible, ento:inces, 

.atacar estos problemas y obtener mapas de ligamiento más 

ade•:rJados, y rectificar la 'teoria mecánica' de la recombinación 

sobre la que se basan istos e~entos lMuller, 1927bJ. 
,' ', 

Otro conjunto de kx~e~jmentos .se llevó a cabo con el factor 

'Cl ,. q1.1e lleva un previene la 

rec•::.mb i nac ion tpoi~i- ~~Ú Ü~~~'i\,.,:.~\-~16fl>:,';y:,~ia mue/te de los hiJos 

cuyas madres no:. fra¿d'~~'._;¡1-~J:g~~-¡;;·f~•:~~~'-t';cr:'-~; AÚ, ' si apare•::e 
• :' '.~-,;>;-; ,: -":; :¡' ,'>O~;~ ·, . ' ·"<' ' 

un letal tiuevó~-,eé~'°'''i1fatt'd;é'~"i;r6rnos~;~~--~(e l;- _·;,,;rn~'r6~.;,,· no -- .<oe _ 

obtendrán h iJ os. L;_i>ri~~t:.a crr~~~-~~> nizo ~~\rrm~•::h•::.: c•::.n 'oJ •:is 
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hembras conteniendo el. crorn•:iso:iinas 'Cl' y otro con los genes 's·~·" 

'v' 'f' y 1 bb''. En la F1 las hembras con 'Cl' se identifi·~aron ya 

que este crornosorna también contiene 'ojos barra' (8), el cual es 

dominante. Estas hembras fueron cruzadas despues con sus hermanos 

'sy' se observó por la ausencia de ma~hos. 

Los resultados demostraron que el incremento en la dosis de 

rayos X causa un incremento en la producción de mutaciones y 

Mul ler propone la idea de que debe existir una relacion 

proporcional entre la dosis y las mutaciones puntuales, si las 

primeras resultan de los impactos individuales de los rayos. 

Muller l1928l seóala las caracterfsticas similares de las 

mutaciones inducidas con respecto a la naturales o espontáneas: 

l) la gran may1:irfa s•:in let.ales, el resti:i reduce la viabilidad e• 

la fertilidad, 2l hay roas recesivas que dominantes, 3) rnuchos de 

los efecli:is visibles S<')n relativamente inconspicuos, 4J aunque 

aparezcan nuevas mutaciones, •stas lo hacen con las misrnas 

frecuencias de mutación, 5l se afectan todas las regiones de la 

cromatina, aunque las muta·~iones indücidas - se distribuyen 

principalmente en las zonas donde existen con mayor frecuencia 

es decir.,- hay s{~ios preferen•:iales, 

7J. hay"~J{~ci6~:s·:;reve:rsa,· . ena 
r·egla son mutaciones puntuaies -·. ,_ ¡intiár:9Y.·,, e:~tl~'~·n-,iiu.itacfones. 

:: : ~ :: ·~·:¿;·:. 1>: ',<.::···?·~~;'" ·,'·;> '.-/.: :·~,,. ,:.c;~_<:.:y '" ~)'.,·;: 

, linea les'~: : (;~~·omo'somicas) . qíie. ihvcil oJcraii ii' genes ;; ved nos, 9) 

estabiBd~d_,_én '.fá-J1e6infa;i}aríJo:d~_.·g~r1es .~n~~~fº~-1~s' c·«:i~O~~~ __ genes 

las mutaciones espontáneas, 

hay 
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La radiación explicarla ras mutaciones 'naturales~? "Cuando 

se enc•::.ntró que en Dn::.sophila la radiación produ1:.-ia un in•:r·~mento 

en la frecuencia de mutación, la pregunta inmediata fue si las 

mutaciones en material no-tratado eran causadas por radiación 

natural similar" (Muller, l'i:30a). En material sin tratar Muller y 

Altenburg (1930) encontraron que la frecuencia mutacional es muy 

variable, con un rango de 1:100 hasta de 1:1000. Hanson y Oliver 

( 1930) enc•Jn t. raron que la f recr.1enc ia de las mu ta•:.' iones i ndrJc idas 

es estrictamente proporcional a la cantidad de ionización 

producida. La conclusión es : "Es probable que la radiación 

natural no sea la causa Principal de las mutaciones naturales, y, 

por lo tanto, de la evolucion. La búsqueda de otras causas debe 

c•::.n t. i nuar •••. y este método de produccion artificial de 

mutaciones, el único hasta ahora conocido, deberá servir para 

estudiar el mecanismo de la mutación y las propiedades del 

rnatei·ial hereditario" (M1Jller y Altenburg, 1930), 
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