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Resumo: Este trabalho apresenta um panorama do desenvolvimento do
conceito de embrido desde a Antiguidade até o século XXI. A relevancia em
se discutir o que seria um embrido se acentua devido as preocupagoes e im-
plicacdes éticas, religiosas, culturais e sociais que permeiam os debates a isto
relacionados, tais como aborto, fertilizacao in vitro, uso de células tronco e
clonagem. Diante desse cenario, procurou-se discutir sobre como alguns fil6-
sofos e pesquisadores consideraram as mudangas relacionadas ao entendi-
mento de embrido ao longo do tempo, um dos temas mais controversos den-
tro das ciéncias bioldgicas.
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philosophers and researchers considered the changes related to the under-
standing of the embryo over time, one of the most controversial topics within
the biological sciences.

Keywords: History of embryology. Embryo. Differentiation. Morphogenesis

Instituto de Biociéncias, Universidade de Siao Paulo. E-mail isis.francisco.ro-
lim@gmail.com

# Universidade de Sdo Paulo. Departamento de Histotia. E-mail- gildomsantos@usp.bt

Filosofia e Histdria da Biologia,v. 17, n. 1, p. 1-45, 2022. 1


about:blank
about:blank

1 INTRODUCAO

Os desenhos de um feto no interior do Gtero materno feitos por
Leonardo da Vinci (1452-1519) sdo famosos e testemunham a curiosi-
dade humana por entender como se processa o desenvolvimento da
vida. O que é um embrido? O que nds sabemos sobre ele? Perguntas
como essas tém sido feitas e inquietado muitas pessoas, devido as pre-
ocupacOes e implicacbes — éticas, religiosas, culturais e sociais —, nao
apenas os bidlogos do desenvolvimento, mas politicos, juristas e a po-
pulacdo como um todo, nas dltimas décadas. Sdo assuntos que propor-
cionam muita discussao sobre temas como aborto, fertilizacio i vitro,
uso de células-tronco e clonagem. No entanto, o termo € raramente ou
pouco claramente definido e sua terminologia tem apresentado dife-
rencas ao longo do tempo, em diferentes contextos.

Esta pesquisa’ tem por objetivo discutir o desenvolvimento histo-
rico do conceito de embrido. Tomamos como ponto de partida o artigo
da bidloga Jane Maienschein (2007).

No século XVIII, desde 1771 quando ocorreu o surgimento da pri-
meira edicao da Enciclopédia Britanica, o termo “embrido” era visto como
o estagio mais antigo e indiferenciado do desenvolvimento de um or-
ganismo individual. Com essa defini¢do o estigio embrionario se dife-
renciava do estigio fetal, com o primeiro dando lugar ao segundo, a
medida que a forma emergia gradualmente da matéria nido-formada
(Maienschein, 2007, p. 324).

O Dicionario de Oxford apresenta uma descri¢io semelhante. No
século XVII, “embriao” era considerado como "uma coisa em seu es-
tagio rudimentar ou um primeiro comeco; um germe; algo que ainda
estd em ideia, em oposi¢ao ao que se tornou real de fato”. Defini¢ao
que nos faz lembrar de um estagio nio desenvolvido, de algo que esta
para ser, e que possivelmente veio do latim Embryon com uma sugestio
de significar “inchaco para dentro” (Maienschein, 2007, p. 325).

Mais recentemente, ja no século XX, a embriologia passou a ser
chamada “biologia do desenvolvimento™ e a heranca genética comegou
a aparecer para justificar algumas lacunas. Nesse cenario, na edigio da

1 Este artigo se baseia principalmente na pesquisa desenvolvida na Iniciacio Cientifica
da primeira autora.
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Britannica em 1961 Aute Richards? (1885-1974), descreveu o “embridao”
como o comeco da acdo biologica de fertilizagdo, existente por meio
do processo de divisdo celular. O inicio desse processo de desenvolvi-
mento se daria a partir de células indiferenciadas e sem forma, que gra-
dualmente se tornariam tipos histolégicos diferenciados (Maienschein,
2007, p. 325).

Segundo Richards, s6 ap6s o término desse processo de mudanca
histolégica é que o embrido estaria pronto para funcionar plenamente
e tomar um lugar independente no mundo (Richards, 1931, apud
Maienschein, 2007, p. 325). Contundo, nos perguntamos se, quando
ele estivesse pronto, ele deixaria imediatamente de ser um embrido?

Houve ao longo de séculos duas vertentes antagbnicas que tentaram
explicar o desenvolvimento embrionario. A epigénese, que defendia o
surgimento gradual da forma, contra outra alternativa que era a pré-
formacio, a qual dizia que a forma era presumida e ja estava presente
desde o inicio. Foram debates importantissimos e sem duvida sua lei-
tura continua despertando indagacoes pertinentes. (Maienschein, 2007,

pp. 325-326).

2 DA GERACAO E CORRUPCAO

A geragdo, como fendémeno bioldgico, foi alvo de discussGes por
longos periodos no tempo, estando presente até a atualidade.

Aristételes (384-322 a.C.) apresentou nas obras, Historia Animalinm
[“Historia dos Animais”|, De Partibus Animalium |“Partes de Animais”|
e De Generatione et Corruptione |“Da Geragado e Corrupgao”], suas hipo-
teses sobre a geracdo e hereditariedade (Singer, 1996, p.35).

Aristételes se interessava pela reprodugio e fez uma cuidadosa in-
vestigacdo embriologica. A forma de reproducio foi um dos princi-
pais critérios adotados em sua classificagao dos animais (Grant, 2009,
p. 60). Uma das pesquisas embriolégicas mais significativas de Aristo-
teles sobre a reproducio foi realizada com ovos de galinha fecundados,
examinando-os dia apés dia e observando o progresso dos embrides
(bid., p. 53).

Para Aristoteles, os primeiros sinais de desenvolvimento seriam
perceptiveis ao terceiro dia, apds a postura do ovo pela galinha, quando

2 Biélogo norte-americano e editor da publicagio Bios.
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o coragdo se tornava visfvel “como um ponto palpitante de sangue”. O
corago seria a sede da inteligéncia para Aristoteles, o primeiro 6rgao
a aparecer e o ultimo a morrer. (Singer, 1996, p. 42). Ou seja, cle con-
siderava que os 6rgdos mais importantes apareceriam antes de outros.

Aristételes acreditava também que todos os corpos eram compos-
tos de matéria e forma, a primeira funcionando como principio pas-
sivo, e que seria a substincia de que alguma coisa ¢é feita, e a segunda,
como principio ativo, ou seja, a esséncia. Tais consideragbes esten-
diam-se no que diz respeito a natureza da procriagio (Aristoteles, [sec.
IV. a. C], 2001).

Neste caso, Aristételes concluiu que a substincia material do em-
brido era contribuicio da fémea, mas esta seria apenas um material pas-
sivo no qual cresce o embrido, moldavel como um solo. O macho con-
tribuiria de forma essencial com o principio da vida, dando a alma
(psyché), sendo esta algo imaterial. A contribuicio do macho seria a
forma e o principio vital, ou causa primeira, portanto, teoricamente nao
seria necessario passar algum material de geragdo para a fémea. Mesmo
que algo material acabasse passando, isto era apenas o que ele chamava
de material acidental’® e nfio essencial (Aristételes, [sec. IV. a. C], 2001).

A respeito da natureza da vida, Aristételes acreditava que a dife-
renca entre matéria viva e ndo viva nio dependeria da constitui¢io ma-
terial, e sim da presenca ou auséncia da alma, psyché, como ja citado
acima, que daria a forma ou existéncia real a todos os seres vivos*.

Quanto ao principio de organizacio da vida, ele distinguia trés or-
dens ou tipos: a “vegetativa” ou “nutritiva”, pertencente a plantas, ani-
mais e aos humanos; a “reprodutiva” (animal ou sensitiva), associada
20s animais, incluindo o ser humano; e a “alma racional ou intelectual”,
exclusiva do homem.

3 A crenga no caréter acidental da contribui¢io material do macho foi comum entre
muitos estudiosos até o século XIX, no entanto havia controvérsias. No livro Exerci-
tationes de generatione animalinm |“Dissertagbes acerca da Geracio dos Animais”] (1651)
de William Harvey (1578-1657), as ideias com relagdo a natureza da fertilizacio sdo
praticamente as mesmas de Aristoteles ha dois mil anos antes (Singer, 1996, p. 43).

4 Vale ressaltar que Aristételes era um vitalista, isto ¢, acreditava que os organismos
vivos eram fundamentalmente diferentes dos objetos inanimados por conterem algum
elemento metafisico ou por serem governados por diferentes principios, ou seja, como
a “forca vital”, que possuiria natureza ndo material ou energética.
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Ja no que diz respeito a constituicio da matéria, Aristételes acredi-
tava que havia quatro qualidades primarias e fundamentalmente opos-
tas: quente e frio, umido e seco, que se combinariam com os famosos
quatro elementos (Figural).

Aristételes diferia a geracdo e corrupgio daquelas outras formas de
mudanca (ou de “geracdo nio absoluta”), como o aumento e a dimi-
nuicdo, a alteragdo e a translacio dos seres - como, por exemplo, o
aumento de tamanho ou o simples crescimento de um animal ou
planta. Diferentemente desses ultimos processos, a geracao absoluta s6
pode ser explicada se se supde a existéncia de um substrato impercep-
tivel e inseparavel, como por exemplo, na geragdo de algo novo, que
ndo existia antes.

SANGUE
I
FOGO
Quente Seco
BILE AMARELA — AR TERRA — BILE NEGRA
Molhado Frio
AGUA
l
FLEUMA

Fig. 1. Esquema das quatro qualidades e dos quatro elementos, com os qua-
tro humores.
Fonte: SINGER, Charles. Uma breve historia da anatomia e fisiologia desde os gre-
gos até Harvey. Campinas: Unicamp, 1996. p. 46.

Filosofia e Histdria da Biologia,v. 17, n. 1, p. 1-45, 2022. 5




Aristételes comecou a refletir sobre a geracdo e corrupgao (ou mo-
dificacdo) serem absolutas, ou ndo, e como esse processo acontecetia.
Muitos acreditavam que as coisas se geravam € se corrompiam por as-
sociac¢do e dissociagdo, e se alteravam quando modificavam suas pro-
priedades, ou a ordem e posigdao que assumissem. Alegavam que a ver-
dade se encontrava nos fendmenos observaveis e que estes eram con-
trarios entre si, como um dia ensolarado e um de tempestade, além de
poderem ser em numero infinito, ou seja, indeterminado, como por
exemplo, os graos de areia. Entdo a geracdo e a corrup¢io nio para-
riam? J4 a geraciio absoluta seria o surgimento de algo novo, a geracio
e corrupgao absolutas ndo se definiam por associagdo e dissocia¢io,
mas sim quando uma coisa se transformava em outra, em seu conjunto.
No entanto, ambas, geracdo e corrupcao, sao as formas mais profundas
de transformacio que poderiam afetar os entes, ou seja, 0s seres.

Aristoteles parecia ndo concordar com o fato de existir uma geragao
a partir do nada (uma geracgdo absoluta), procurando, portanto, as suas
causas. Serd que hé algo que se gere e se destrua no sentido absolutor
Nada se gera estritamente, a partir de si mesmo? Ou sempre se gera
algo a partir de algo? — era o que se indagava Aristételes.

Aristoteles refletiu se as transformagdes sao feitas por efeitos, ou
ndo, e sobre como se formam os corpos vivos. Setia pela composi¢io
dos elementos contrarios, por exemplo, uma média de quente e frio?
Seriam os corpos compostos feitos dos corpos simples? Ha reflexdes
sobre o principio de criagdo da geragdo, o qual seria equivalente a com-
bina¢io da matéria, como substincia da geracdo. O principio que daria
a forma seria a combinacio de alguns elementos, como o ar e terra,
com suas qualidades, seco, frio, etc.

Aristételes apresentou em seguida uma outra visio, o principio de
ser (o ente, aquilo que existe) ou ndo ser, que ¢ o principio da geracio
segundo Platao® (428-7 a.C.-348-7 a.C.). Este defendia que as ideias
eram causas que geravam as coisas, por exemplo, existiria uma ideia de
arvore, contida no mundo das ideias, a partir da qual a matéria no
mundo sensivel, do qual fazemos parte e ao qual temos total acesso,
produziria sua propria geracio, por meio do movimento dela propria a
partir do mundo das ideias, onde ha as arvores ideais.

5 Filésofo e matematico, nascido e falecido na cidade de Atenas.

6



Aristoteles ndo concordava com as ideias de Platio, para quem
Deus criou o universo (uma tnica vez), a partir do que este chamava
de “mundo das ideias”, fixo e imutdvel. Aristételes acreditava que a
geracdo ¢ continua, formando sua “escala da natureza”, existindo sem-
pre, mas nao poderia permanecer da mesma forma (“evoluindo”, de
certa forma). O movimento decorrente requereria um “motor”, talvez
unico e inalterado, mas deveria ser continuo e causado por aquilo que
se move ou pelo meio que se movimentaria. Por exemplo, uma flecha
disparada se moveria a partir de si mesma ou porque estaria sendo im-
pulsionada pelo ar?

Por fim, somos levados, por Aristoételes, a refletir a respeito de a
geracio ser antecedente ou consequente e sobre as suas causas, a pos-
sibilidade de ser ciclica, ou seja, as coisas seriam destruidas (corrompi-
das) para serem novamente geradas, ou nao-ciclica. O mundo teria sido
construido de tal modo que a gerac¢io existiria sempre, embora pudesse
ser interrompida. Ele concluiu que a geracgio existe e ela seria explicada
pela combinacio dos elementos, juntamente, com a corrupgio, que
também existiria, sendo ambas complementares.

3 GERACAO: ORGANISMOS, EMBRIOES E CELULAS

Na “teoria da epigénese”, cada embrido ou organismo seria gradu-
almente produzido a partir de uma “massa” indiferenciada inicial,
como acreditava Aristoteles. No século XVII, uma visio mecanicista
do mundo vivo ajudaria a apoiar os modelos pré-formacionistas, que
pareciam mais adequados, pois estes dispensavam a “forca vital” de-
fendida pela “teoria da epigénese” (Magner, 1994, p. 172).

Na “teoria do preformismo” argumentava-se que um embrido ou
uma miniatura individual pré-existente, e que estaria de alguma forma
encapsulado, todo pronto, seja no “sémen” da fémea (como se deno-
minava a semente feminina) ou no sémen do macho, comegaria a se
desenvolver a partir de estimulos apropriados, como por exemplo, o
calor.

6 A diferenciacdo a partir de algo ainda sem forma viria a ser considerada, posterior-
mente, a visio de “epigénese” de Aristételes.
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A “filosofia mecanicista” era baseada, entre outros, nos trabalhos
de Claudio Galeno” (129-216 d.C.) e de Isaac Newton® (1643-1727),
influenciando até o pensamento Iluminista, o qual enfatizava a mente
racional e objetiva.

Galeno realizou extensos estudos de anatomia e fisiologia através
da disseca¢do de macacos e outros pequenos animais e, por analogia,
aplicava ao ser humano todas as observacbes que fazia. Achava de fun-
damental importancia o uso da observacio direta, assim como Aristé-
teles (Stilp & Mansur, 2019, p. 160).

Galeno conseguiu descrever a membrana fetal, os vasos sanguineos
do utero, os 6rgaos do feto, o foramen oval, incluindo o modo como
ele se fecha apds o nascimento, tudo por meio da observa¢io. Em seus
escritos sobre o sémen, ele se posicionou sobre a contribui¢io femi-
nina, que complementaria de alguma forma o surgimento do feto.
Mesmo assim, o sexo masculino era considerado o possuidor de mais
calor interno e com isso mantinha maior relevancia na geragio. A me-
dida que o feto se desenvolvia, o figado, o cérebro e o coracdo apare-
ciam (Singet, 1996, pp.79-81).

De Galeno até William Harvey? (1578-1657) — ou seja, desde o sé-
culo II até o século XVII — essas ideias sobre geracdo sofreram poucas
mudancas fundamentais. Harvey, como outros antes dele, fez experi-
mentos com ovos de galinha, mas também com évulos de veado, ba-
seando seus estudos em Aristételes e em Girolamo Fabrici'® (1533-
1619) (Magner, 1994, p. 174).

Para Harvey, o embrido continuava sendo a combinacio da matéria
da fémea com o principio de formagio de forma do macho. O embrido
seria formado por um processo de precipitacio no utero, imediata-
mente apds a copula. Com a gravidez, o sangue da mie iria nutrir e
propotcionar a matéria adicional para o crescimento do embrido (Sin-
ger, 1996).

7 Nasceu em Pérgamo, na Asia Menor (atualmente Bergama, na Turquia).
8 Filésofo natural inglés, mais conhecido atualmente como fisico e matematico.

9 Médico e fisidlogo inglés, que descreveu os detalhes do sistema circulatério e a cir-
culagio do sangue.

10 Também conhecido como Hieronymus Fabricius, médico cirurgiio, produziu dois
tratados sobre embriologia: De formato foetu (1600) e De formatione ovi et pulli (1621),
publicado postumamente.
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Pode-se também mencionar os estudos sobre a geragdo do médico
italiano Francesco Redi'! (1626-1698), com seus experimentos sobre
gerac¢do espontanea (na época, chamada geragio “equivoca”). Redi tes-
tou varios tipos de substrato incluindo carne de animais e notou como
diferentes tipos de mosca eram atraidos por essas substancias, conclu-
indo que as larvas poderiam se desenvolver a partir de ovos deposita-
dos por moscas adultas e publicou os resultados em sua obra Esperienze

intorno alla generazione deglinsetti |“Experimentos sobre a geracido de in-
setos”] (1668)!12 (Magner, 1994, p. 267).

3.1 Alguns adeptos do preformismo

Marcello Malpighi'3 (1628-1694) descreveu o desenvolvimento de
embrides como um simples desdobramento de um organismo adulto
ja em miniatura. Fez observacdes do desenvolvimento do ovo de gali-
nha e considerava imprecisa a atividade de observagdo. O problema era
quando o desenvolvimento parecia ser gradual, mas algumas partes po-
deriam estar presentes no ovo da galinha antes de comegar o perfodo
de incubagio (Wellner, 2010).

Na mesma época, Jan Swammerdam!# (1637-1680), a partir de seus
estudos apoiou a pré-formacio, apds ver borboletas dobradas em cri-
salides. Para Swammerdam, borboletas adultas estavam simplesmente
mascaradas (pré-formadas) dentro das lagartas. (Wellner, 2010).

Nicolas Malebranche!> (1638-1715) também considerava a ideia do
emboitement, caixas dentro de caixas, as quais seriam formadas por uma
série infindavel de embrides pré-existentes, um dentro do outro e ape-
nas um dos pais, macho ou fémea, seria a fonte do individuo pré-for-
mado. O ovo seria o portador da geracdo para a formacio dos novos
organismos, sendo o papel do macho iniciar o desenvolvimento.

11 Médico italiano.

12 Para mais informagSes sobre as diferentes concepgbes de Francesco Redi ver, por
exemplo, Prestes & Martins, 2018.

13 Marcello Malpighi foi um médico anatomista italiano e realizou diversos
experimentos com o apoio do microscépio.

14 Jan Swammerdam foi um filésofo natural holandés e microscopista.

15 Fil6sofo e padre francés.
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Mais tarde, as observagdes microscopicas’é, trouxeram novas pers-
pectivas em relagio aos estudos da reproducio.

Anton van Leeuwenhoek!” (1632-1723), naturalista holandés, ob-
servou ao microscépio a substincia espermatica percebendo que ela
continha corpos atredondados, com uma cauda alongada e também
testou a mobilidade e a sobrevivéncia deles, que eram chamados na
época de “animalculos” (Figura 2) (Magner, 1994, pp. 177-178).

No entanto, Leeuwenhocek nio acreditava que fosse possivel ver
um futuro ser adulto neles. Ele estudou o esperma de trinta animais
diferentes e os ovarios de vacas e carneiros para pesquisar o foliculo de
Graaf'® (Magner, 1994, p. 179).

No final do século XVIII, Dalenpatius (pseudénimo de Frangois
de Plantade,1670-1741), astrbnomo francés, cartégrafo e arquedlogo,
tez desenhos do esperma como seres humanos minusculos com bragos
e pernas, ao invés de “animalculos”. Em uma carta datada de 1699 para
Nehemiah Grew (1641-1712), médico britanico, Leeuwenhoek comen-
tou sobre suas ideias sobre o esperma comparando-as as de Dalenpa-
tius, que criticou como absurdas (Figura 3).

Leeuwenhoek também realizou pesquisas com ovos grandes, do ta-
manho de ervilhas, os quais teriam que passar pelos tubos de Fal6pio??.
Estudou a reproducio em atideos?, e percebeu que as fémeas podiam
se reproduzir sem copular. Esse fato ofereceu apoio para a teoria da
pré-formacio (ovista ou espermatista), ou seja, o individuo estaria pre-
formado dentro do 6vulo da mae ou dentro do espermatozoide do pai
(Magner, 1994, p. 179).

Pierre Louis Moreau de Maupertuis?! (1698-1759), em sua obra 17¢-
nus Fisica (1745) considerou que particulas de ambos os progenitores

16 Alguns defendem que o microscopio tenha sido concebido no final do século XVI
por Hans Janssen e seu filho Zacharias, dois holandeses fabricantes de 6culos.

17 Ao final do século XVII, Anton van Leeuwenhoek identificou a levedura como um
ser vivo.

18 Reinier de Graaf (1641-1673), médico e fisiologista holandés, observou o
desenvolvimento dos foliculos em ovarios de coelhas prenhas.

19" Gabriele Falloppio (1523-1562), médico anatomista italiano, forneceu uma
descri¢io detalhada dos “tubos de Falépio”, conhecidos também como tubos
uterinos. Também fez diversas contribuicoes envolvendo a anatomia da cabeca.

20 Pulgdes de plantas.

21 Filésofo, matematico e astrbnomo francés
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contribuem para o fluido seminal, a partir do qual o embrido era for-
mado no ventre. Para Maupertuis, a atracdo das particulas estava rela-
cionada a for¢as da gravidade obscuras, mas nao se sabia ao certo como
essas particulas reconheciam o local adequado para se fixar e desenvol-
ver (Ramos, 2016, p. 137).

Fig. 2: Desenhos de Leeuwenhoek em 1687: “animalculos” do esperma
humano. Fonte: Disponivel em:
<https://upload.wikimedia.org /wikipedia/commons/6/6b/I.eeuwenhoek
%2C Microscopic_observations Wellcome 1.0001349.jpg>

: Q
N
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Fig. 3: Gravura de trés espermatozoides em uma carta de Leeuwenhoek
para Nehemiah Grew. As duas primeiras imagens de espermatozoides mos-
tram um homunculo (ideia de Dalenpatius). A terceira imagem representa o

“animalculo” de Leeuwenhocek.
Fonte: MAGNER, Lois. Problems in generation: Organisms, embtyos, and
cells. Pp: 142-186, in: MAGNER, Lois. A history of the life sciences. New York:
Editora Dekker. 1994. p. 178.
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Varios estudiosos foram defensores da pré-formagio ovista. No sé-
culo XVIII houve grandes discussoes entre epigenistas e preformistas.
Albrecht von Haller (1708-1777)22 e¢ Casper Friedrich Wolff (1734-
1793) 23, por exemplo, fizeram extensas pesquisas sobre a natureza do
desenvolvimento embriolégico.

Haller, por volta de 1740, era adepto do preformismo espermatico.
Depois de estudos realizados com animais cortados pela metade, como
hidras, por exemplo, converteu-se a epigénese. Entretanto, Von Haller
comecou a questionar sobre o modo pelo qual um ser poderia pré-
existir e voltou a defender que as partes deveriam se formar gradual-
mente, a partir de um fluido desorganizado, aderindo novamente o pre-
formismo, mas na perspectiva ovista, a partir das evidéncias obtidas
nos experimentos de Chatles Bonnet?* (1720-1793), de partenogénese
em afideos (Magner, 1994, pp. 180-181).

Para Haller, era necessario a intervencdo de Deus e nido o acaso no
desenvolvimento embrionario. Ao estudar o desenvolvimento do ovo
de galinha, convenceu-se de que o embrido podia ser encontrado no
ovo, junto com tudo que fosse necessario para sua maturagio, antes
que o ovo saisse da galinha. A concep¢io ocorreria quando o sémen
masculino estimulasse o vulo.

Charles Bonnet estudou os afideos e acreditou que as primeiras fé-
meas que existiram continham dentro de seus ovarios a miniatura pre-
cursora de todos os futuros membros da espécie. Ja o sémen masculino
seria essencial para iniciar o crescimento, e a mae ofereceria a nutri¢ao
para o seu desenvolvimento. Como exemplo ilustrativo, Bonnet dizia
que “germes”, podiam estar confinados nos érgaos reprodutivos em
animais “superiores”, mas nos animais “inferiores” estariam espalha-
dos por todo o corpo, podendo desta forma explicar a regeneragio das
hidras que haviam seccionadas cortadas?> (Magner, 1994, p. 181).

Quanto ao germe, Bonnet tinha duvida se este era realmente algo
particular do individuo ou simplesmente uma parte generalizada da es-
pécie. No entanto, acabou adotando a ideia de que o germe deveria

22 Médico e fisiologista sufco.
23 Naturalista alemao.
24 Naturalista e filosofo sufco.

25 A classificagio em animais superiores e inferiores seguia a orientacio da “escala da
natureza” de Aristételes.
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carregar a marca da espécie e ndo a do individuo, e sendo este o origi-
nal, o primeiro conteria todas as caracteristicas da espécie, segundo
Magner (1994).

O destino particular de cada um seria determinado pelo resultado
dos processos naturais mais os fatores presentes na gestacao, como a
saude da mie, o tamanho e a nutricdo. Todo o desenvolvimento e o
crescimento do germe ocotreriam por processos puramente mecani-
cos, como por exemplo, o crescimento seria decorrente da alimenta-
¢ao. Para Bonnet, a teoria preformista era um grande triunfo da mente
racional sobre a experiéncia observacional direta (Magner, 1994).

Georges-Louis Leclerc, Conde de Buffon? (1707-1788) era adepto
da epigénese. Contudo, utilizava explicagdes mecanicistas, diferente-
mente de outros mecanicistas da época que, preferiam o preformismo
(Magner, 1994, p. 181).

Para Buffon, o embrido era formado por particulas organicas no
sémen masculino e no “sémen” feminino, com ajuda de um molde in-
terno, que direcionava as particulas para os lugares adequados. Haller
ficou perturbado com as implica¢Ges mecanicistas da teoria da epigé-
nese colocada por Buffon.

Lazzaro Spallanzani?’ (1729-1799) era um preformista ovista e
adepto da filosofia experimental. Spallanzani era contra a geragao es-
pontanea (Prestes & Martins, 2009) e também estudava os processos
de regeneracio, circulacio e respiragio. Realizou estudos de “animal-
culos” no sémen de anfibios, admitindo que o ovo era o ponto de ori-
gem. Hste estudo foi muito importante, pois ele acreditava que havia
sido descoberto um germe pré-formado do girino nos ovos da ré, antes
mesmo da ocorréncia da fertilizagio (Magner, 1994, p. 182).

As investigacdes de Spallanzani sobre o desenvolvimento de ovos
de passaros, répteis e insetos trouxeram evidéncias favoraveis ao pre-
formismo. Sobre a fertilizacdao e fecundagdo, muitos naturalistas afir-
mavam que a fecundagdo nunca ocorria fora do corpo da mie e outros
acreditavam que o ovo nio tinha nada a ver com a fertilizagdo, apenas
nutria a vida para o germe, um novo ser que surgiria. Outros negavam

26 Naturalista, matematico e escritor francés,

27 Sacerdote catélico e fisiologista italiano
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o papel do esperma e havia ainda quem atribuisse a este um poder in-
visivel semelhante a gravidade ou a forca magnética, sendo o esperma
apenas um fluido ou entidade liquida.

Spallanzani mostrou que a fertilizacao das rds era externa e que nao
era causada por um fator misterioso. Seus expetimentos com ras mot-
tas mostravam que elas continuavam emitindo ovos que ao entrarem
em contato com o sémen, desenvolviam embrides. Ja em relacdo aos
ovos que eram dissecados dentro do corpo da fémea, isso ndo ocortia.
Em outro experimento, com ras vivas, Spallanzani as cobriu com pa-
nos, como se fossem “vestidinhos”, e apesar deste obsticulo as ris
ainda tentavam copular. O mesmo foi feito com os machos, que foram
cobertos com “calgas” para saber se era o sémen o causador da fecun-
dacdo. Os machos em contato com as fémeas instintivamente iam co-
pular, mas o esperma ndo conseguia atravessar o tecido, logo, ndo havia
reproducio. Spallanzani tinha um grupo de controle e percebeu que as
calgas apertadas tinham claramente removido um ingrediente-chave,
com isso veio a descoberta de que o sémen parecia ser um elemento
necessario para ocorrer a fertilizacdo (Prestes, 2003).

Em conclusio, para Spallanzani o ovo continha um individuo pré-
formado e o sémen seria o ativador do processo de desenvolvimento,
no qual a mie conteria o germe para a pré-existéncia. No entanto, se
fosse desta forma, como explicar a semelhanca dos filhos tanto com o
pai como com a mier Tais questdes ainda pareciam transcender a es-
fera do conhecimento humano naquela época (Magner, 1994, p. 184).

3.2 A filosofia da Natureza

Havia duas vertentes no século XVIII que debatiam constante-
mente esse assunto: de um lado a chamada “filosofia da natureza’ e de
outro a “filosofia mecanicista”.

O movimento da filosofia da natureza surgiu entre os séculos
XVIII e XIX na Alemanha, defendido por adeptos da filosofia de Go-
ttfried Leibniz?8 (1646-1716) e Christian Wolff?®. Eles alegavam a uni-

28 Um proeminente filésofo alemio e figura central na histéria da matematica.
29 Casper Wolff (1734-1793), estudou medicina na Universidade de Halle na Alemanha
e foi aluno de Christian Wolff (1679-1754), um dos filésofos alemaes mais importantes
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dade da natureza, sendo esta, formada por for¢as que guiam seu desen-
volvimento, como a formacao das pedras, dos planetas e dos seres vi-
vos. A unidade fundamental seria o que havia de comum na vida, tanto
de plantas quanto de animais, e tal unidade era buscada pela Filosofia
natural 3,

Para esta filosofia o universo seria andlogo a uma entidade viva, na
qual o espirito, a vontade, ou Deus, estavam constantemente presentes,
em um mundo misterioso. Wolff encontrou dificuldades para determi-
nar o verdadeiro mecanismo do desenvolvimento, que para ele ocor-
reria por epigénese (Magner, 1994, p. 185).

Leibniz também fora professor de Christian Wolff, e para ele o uni-
verso estava constitu{do da melhor forma possivel, nogdo que se adap-
tava bem a epigénese, pois esta admitia que os seres vivos tém capaci-
dade de por si sés se desenvolverem segundo um principio vital, que
poderia ser uma espécie de “forca oculta”, a partir de dentro do proprio
sef.

Segundo Wolff, o embrio era formado por camadas sucessivas,
como folhas e em cada uma delas se desenvolveria um 6rgao do corpo
com sua nova estrutura. A gera¢io seria a formacio de um corpo a
partir da criacdo de suas partes, e a esséncia da vida se manifestaria nas
mudangas durante o desenvolvimento. Nio era necessario, para ele,
explicar como ocorreria essa adi¢do de partes, pois bastava demonstrar
que de fato isso acontecia a partir de um desencadeamento de passos
sucessivos.

Casper Wolff estava interessado no padrio de diferenciagdo, apds
iniciado o desenvolvimento e para isso estudou a metamorfose das
plantas e o desenvolvimento dos ovos em animais. A formagio ocorria
a partir de uma massa indiferenciada de pequenos “saquinhos” ou ve-
siculas, que poderiam ter sido células ou pequenos glébulos, mas que
ndo eram versdes em miniatura dos 6rgaos adultos. Essa conclusio re-
forca como Casper Wolff era favoravel a epigénese (Magner, 1994).

do século XVIII. Em sua tese de doutorado, Theoria Generationis (1759), descreveu o
“desenvolvimento embrionario em plantas e animais como um processo envolvendo
camadas de células, refutando assim a teoria mais aceita na época, a da pré-formacio”
(Ruffenach, 2009).

30 Para mais informacgdes sobre a Filosofia Natural, consulte Magalhaes (2015).
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O preformismo desencorajava a pesquisa do desenvolvimento do
embrido. Por ser apenas o estudo de um individuo em miniatura, o
conhecimento obtido seria o equivalente ao estudo do mesmo indivi-
duo ja adulto. Por outro lado, os epigenistas acreditavam que o desen-
volvimento era sinénimo de mudanca, junto com o crescimento (Mag-
ner, 1994).

Johann Wolfgang von Goethe3! (1749-1832), também era simpati-
zante da Filosofia da Natureza, contra o preformismo e o mecanicismo
newtoniano popularizado pela metafora do relégio’? (Magner, 1994).

Ernst Heinrich Haeckel (1834-1919) alegava que durante o desen-
volvimento os embrides progrediam através de estagios que eram vir-
tualmente idénticos as formas adultas de seus ancestrais. Para ele, na
histéria embrioldgica, todas as espécies evoluiriam de um ancestral co-
mum. Haeckel retomou a “lei do paralelismo”, de Johann Friedrich
Meckel (1781-1833), anatomista alemao, e afirmava que a ontogenia (a
génese de um individuo, como por exemplo, o ser humano) recapitu-
lava a filogenia (a génese de sua linhagem evolutiva, como por exem-
plo, os vertebrados) (Magner, 1994, p. 212).

Para Haeckel, a “filogenia seria a causa mecanica da ontogenia”.
Atualmente essa nocio ¢ objeto de criticas, pois Haeckel teria confun-
dido a descricio do estigio do desenvolvimento do embrido individual
de determinada espécie com as evidéncias da evolugdo de todas as es-
pécies, como se todas se desenvolvessem na mesma sequéncia evolu-
tiva. Sua “lei” da biogenética se tornou um nucleo da Filosofia Natural,
em que O universo era visto como um grande ser vivo, no qual a ges-
tacdo da natureza estabelecia uma unidade fundamental e profunda en-
tre os seres organicos (Magner, 1994, p. 212).

3.3 A filosofia mecanicista

Os filésofos mecanicistas concebiam a natureza como uma ma-
quina, que obedeceria as relagdes de causalidade necessarias, automati-
cas e previsiveis, constituidas pelos movimentos e interagdes de corpos

31 Estudioso de varias ciéncias, escritor e estadista alemio.

32 De acordo com esta metafora, o universo é um grande mecanismo pré-formado por
Deus para funcionar automaticamente

33 Biodlogo, naturalista, filésofo, médico, professor e artista alemio
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matetiais no espaco.’* A ideia de causalidade utilizada era linear, ou
seja, o efeito seria proporcional a causa geradora, obedecendo as leis
da mecinica, como por exemplo, uma determinada for¢a exercida em
um corpo seria proporcional a sua aceleragio.

Lorenz Oken? (1779-1851) realizou estudos com animais mati-
nhos, buscando entender os arquétipos dos animais, ou seja, os planos
bésicos mais antigos da sua natureza, para compreender a estrutura e
desenvolvimento do ser humano (Magner, 1994, p. 192).

Ele acreditava existir uma espécie de “muco” primitivo que conteria
vesiculas esféricas e estas produziriam os organismos simples. Ja os or-
ganismos complexos seriam um agregado de organismos simples.
Tudo teria se originado a partir de uma “geleia” marinha primitiva. Isto
parece uma aproximacio do futuro protoplasma, ao qual Thomas H.
Huxley?¢ (1825-1895) ira se referir como a base fisica da vida, dizendo
que “toda a ag¢do vital seria o resultado de for¢as moleculares do pro-
toplasma que o exibe” (Magner, 1994).

Theodor Schwann (1810-1882), fisiologista alemio, deixou contti-
buicSes significativas para histologia, fisiologia, microbiologia e para a
ampliacdo da teoria celular.’”, Schwann entendia que havia uma uni-
dade fundamental dos principios anatdémicos e fisiologicos das plantas
e animais e propunha uma nova estratégia para investigar a origem e
desenvolvimento do embrido (Magner, 1994, p. 194).

Havia, porém, a necessidade de um estudo unificador, alguma teoria
para poder comparar animais e plantas. A constatacido de Schwann foi
importante para elucidar a relagio do mundo animal com o vegetal, em
relagdo a composi¢ao dos tecidos, buscando correlacionar o desenvol-
vimento do embrido a partir desses principios basicos.

34 Lembrando os robos do filme Metrdpolis, de Fritz Lang (1890-1976), cineasta austri-
aco.

3 Naturalista alemio cujo nome ¢ relacionado a Naturphilosophie.

36 Huxley foi defensor do agnosticismo (ele cunhou esta palavra). Defendeu com vigor
o naturalismo evolucionario de Charles Darwin (1809-1882), enquanto seus esforgos
organizacionais, palestras publicas e escritos ajudaram a elevar o lugar da ciéncia na
sociedade moderna. Vide mais informag¢Ges em Leonard Huxley, 2004.

37 Schwann observou a membrana que envolve as fibras nervosas e também a pepsina,
a0 estudar os processos de fermentagdo. A bainha de mielina é formada pelo enrola-
mento da membrana plasmatica da “célula de Schwann” ao longo do axénio dos neu-
rénios no sistema nervoso periférico, isolando eletricamente os nervos e assim permi-
tindo a propagacio rapida de potenciais de agdo elétricos.
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Seus estudos da notocorda, da cartilagem e de outros tecidos ani-
mais, em 1839, confirmaram que estes eram originados por células ana-
logas as células das plantas, o que ocasionou o rompimento da barreira
entre os dois reinos. A importancia do nicleo comegou a ser evidenci-
ada cada vez mais por varios cientistas, pois o nicleo das células da
notocorda® dos animais possuiria a mesma fungio do nucleo das plan-
tas.

Alguns outros pesquisadores acreditavam que o inicio da vida ocot-
ria a partir de uma espécie de “blastema” (um agregado de células em-
brionarias) fluido, a partir do qual sélidos organicos se precipitariam.
As primeiras estruturas a emergir desse blastema seriam as unidades
clementares da vida, como as fibras e os glébulos.

A hipétese de Matthias Schleiden® (1804-1881), era que existiria
uma “livre formacio de célula”, para explicar o crescimento celular, o
qual seria analogo ao processo de cristalizacio inorganica.

Para ele as células se originariam de um citoblastema, que teria em
sua constitui¢ao agucares e muco, e formaria glomérulos, que acumu-
lariam granulos analogos a cristalizacio.* Um nicleo pequeno cresce-
tia pela acumulacio de minusculos granulos a partir do citoblastema.
A medida que as particulas do muco se agregavam, parte do fluido era
transformado em uma substancia relativamente insolivel e formava o
citoblasto em volta desse pequeno nucleo. Quando o citoblasto atingia
seu tamanho total, a jovem célula comegava a se desenvolver na forma
de uma vesicula transparente e delicada, que gradualmente se expandia
e finalmente formava uma célula completa dentro de uma parede celu-
lar rigida (Magner, 1994, p. 196). Schleiden facilitou a extensio de sua
teoria celular do mundo vegetal para o mundo animal.

38 A notocorda ¢ o eixo de sustentagio no embrido e, em alguns cordados inferiores,
também no adulto. Nos vertebrados superiores, o seu principal papel é o de induzir o
desenvolvimento do sistema nervoso no ectoderma.

39 Botanico alemio, cofundador da teoria celular,

40 Citoblastema seria um tipo de “liquido-mae” intercelular, como publicou Schleiden
em Grundziige der wissenschaftlichen Botanif, em 1842. Seria o material fundamental da

qual se originariam todas as células. Disponivel em: <http://www.cnpt.embrapa.
br/biblio/do/p_do44_4.htm>, Acesso em 15/03/2021.

18



Rudolf Virchow*! (1821-1902) contribuiu para a teotia celular mo-
derna, pois acreditava que toda célula era produzida a partir de uma
célula pré-existente. Descreveu a origem das células, desde a diferenci-
acdo de um blastema sem forma, como se fosse um fluido exsudado
dos vasos. Rejeitava a formacio de células livres, as quais sugeriam uma
geracdo espontinea. Acreditava que a vida se processava a partir da
sucessao direta, dizendo: “ommnis cellnla e cellnla’ (toda célula vem de ou-
tra célula), como apresenta Magner (1994, p. 204).

A célula passou a ser considerada a ligacdo fundamental na forma-
¢do da hierarquia dos tecidos, 6rgios, sistemas ¢ do organismo como
um todo. Virchow estudou as causas das epidemias e culpou a admi-
nistra¢do do governo alemio por elas, pois muitas eram de origens so-
ciais mais humildes e com condi¢des sanitarias inadequadas. Para ele
as doencas eram vidas modificadas, a diferenca estaria em seu compor-
tamento celular.

Durante os ultimos vinte e cinco anos do século XIX, a teotia ce-
lular comegou a ser aperfeicoada. As células formadas deveriam ser
originadas a partir da divisdo igualitaria do ntcleo e a divisio do nucleo
precederia a divisdo da célula. Edmund B. Wilson (1856-1939), geneti-
cista e zoologo estadunidense, publicou artigos sobre embriologia e so-
bre o desenvolvimento da célula, ligados a heranga cromossémica.

O petiodo do final do século XIX e inicio do século XX foi o mo-
mento da maturacio da citologia e da embriologia celular. Foi quando
houve a “redescoberta” em 1900 das Leis de Mendel*? (Magner, 1994,
p. 204).

Até essa época, os embrides eram vistos como organismos minus-
culos e complexos, que continham um conjunto de pattes, como glé-
bulos, vesiculas e fibras. Com a teoria celular estabelecida, os embrides
passaram a ser analisados em termos de células e componentes celula-
res, tais como nucleo, citoplasma, membrana plasmatica, etc. Vale a

41 Médico alemio, importante patologista e adepto do mecanicismo.

42 Gregor Mendel (1822-1884), monge agostiniano, naturalista, fisico e meteorologista
austriaco, a partir de estudos da hereditariedade, do aprimoramento dos microscépios
e dos métodos de preparo e colora¢io, que possibilitaram a analise da estrutura celular
com maiores detalhes (proporcionando as visualizagdes microscépicas das células
transparentes).
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pena ressaltar que entre 1875 e 1895 foram importantissimas as desco-
bertas das organelas, como o complexo de Golgi. Camillo Golgi (1843-
1926) foi um médico e histologista italiano, conhecido pelo descobri-
mento e descri¢ao do complexo que possui o seu nome (localizado
dentro do nicleo), as mitocondrias e os cloroplastos. Walter Flemming
(1843-1905), professor alemao de anatomia, que descreveu os cromos-
somos na década de 1870, também realizou estudos de divisao celular.
Todos esses trabalhos foram relevantes para compreensdes futuras no
estudo dos embrides e do processo de formagao da vida.

No inicio do século XIX, Karl Ernst von Baer*? (1792-1876) foi um
dos cientistas que retomaram a “teoria da epigénese” e realizou expe-
rimentos com évulos de mamiferos, identificando-os como entidades
opacas nos ovidutos. Estudou os foliculos de Graaf em cachorros,
quando viu uma bolinha amarela dentro do foliculo que néo se abria;
também procurou descobrir qual seria a contribuicdo masculina no
processo de desenvolvimento do ovo e como as caracteristicas do pai
passavam para o novo individuo, explica Magner (1994, pp. 208-209).

A teoria mais contemporinea da germinacio se inicia com Von
Baer e Heinrich Christian Pander (1794-1865), naturalista russo. Pan-
der escreveu um tratado em que, estudando embrides de galinha, cha-
mava atencio para a conclusio de que 6rgios semelhantes sdo desen-
volvidos a partir de camadas germinativas equivalentes, ou seja, que
seria possivel a comparacio entre espécies diferentes.

Em 1855 Robert Remak (1815-1865), embriologista, fisiologista e
neurologista alemio, refinou o conceito de Pander e chamou as trés
camadas germinativas de ectoderme, mesoderme e endoderme. A ec-
toderme (pele de fora) daria origem a pele e ao sistema nervoso, a me-
soderme (pele intermediaria) produziria os musculos, o esqueleto e o
sistema excretor. A endoderme (pele de dentro) produziria a noto-
corda, o sistema digestivo e as glandulas associadas. Para von Baer, que
descobriu a notocorda, esta seria uma estrutura de transicao, que daria
origem a espinha dorsal, também chamada de espinha vertebral, a qual
¢ originada pela endoderme.

43 Karl Ernst von Baer, médico e naturalista alemio, foi também membro da Academia
Russa de Ciéncias.
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3.4 Algumas leis formuladas no século XIX

A lei biogenética ou dos estagios correspondentes, formulada por
Von Baer em 1866 se referia as semelhangas entre os estagios de de-
senvolvimento de diferentes espécies de animais. Ja a lei do parale-
lismo, de Johann Friedrich Meckel* (1781-1833), de 1821, tratava da
recapitulacdo, na qual o desenvolvimento do embrido ocorreria por hi-
erarquia, desde a mais baixa até a mais alta (no sentido aristotélico de
escala da natureza), por exemplo, do estagio de peixe, passando para o
de réptil, depois para o de mamifero e por fim, chegando aos seres
humanos.

Von Baer discordava de Meckel em relago as origens do processo,
pois para ele os embrides se tornavam progressivamente especializados
durante o desenvolvimento, mesmo sendo dificeis de diferenciar nos
primeiros estigios, ficando diferentes nos individuos adultos.

Von Baer entendia que no primeiro estagio do embrido, os caracte-
res gerais apareceriam antes dos caracteres especializados. No segundo
estagio os caracteres se desenvolveriam dos mais gerais, os quais ja
existiam, para os mais especificos; por exemplo, ha protuberancias que
se tornam os membros locomotores, que depois se diferenciariam em
maos, asas ou nadadeiras. No terceiro estagio, o embrido de uma dada
espécie continuamente divergiria do embrido de outras espécies, du-
rante o desenvolvimento. No quarto, os embrides de uma espécie su-
perior passariam por estigios que pareceriam com estagios de desen-
volvimento de espécie inferiores, segundo Magner (1994).

Na biologia experimental, tanto Wilhelm Roux* (1850-1924),
quanto Hans Adolf Eduard Driesch* (1867-1941), se questionaram
como os fatores intrinsecos e extrinsecos poderiam governar os esta-
gios do embrido (Magner, 1994, p. 213).

Roux acreditava que o ovo fertilizado “recebia” substancias repre-
sentando diferentes caracteristicas do organismo e, a medida que ocor-

44 Johann F. Meckel, médico e anatomista alemio, trabalhou como professor de ana-
tomia, patologia e zoologia da Universidade de Halle.

45 Zo6logo e embriologista experimental alemio

46 Bislogo e filosofo alemio, que estudou com Haeckel e realizou pesquisas com ovos

de ouricos do mar
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resse a divisao celular, elas se tornariam linearmente alinhadas nos cro-
mossomos posteriormente distribuidas de forma desigual as células fi-
lhas. A auto diferenciacdo ¢é a capacidade do embrido de sofrer mais
diferenciacdo, no que foi chamado de um desenvolvimento em “mo-
saico” de cada patte do embrido — como destaca Magner (1994). Roux
em 1888 parecia ter confirmado suas teorias por um experimento que
ele conduziu em ovos de sapo (Figura 4). Ele inseriu uma agulha quente
em um dos dois blastdbmeros para mata-lo e entdo observou como o
blastomero restante se desenvolveu, resultando num meio embrido
(Magner, 1994, pp. 214-215).

Hans Driesch era inicialmente defensor do mecanicismo. Depois se
tornou adepto do vitalismo e foi um dos primeiros a seguir o protocolo
de Roux sobre embriologia experimental. Entretanto, para Driesch o
embrido se desenvolvia como um sistema equipotencial harmonioso,
em que todas as células teriam o mesmo potencial de desenvolvimento,
nao havendo com isso predestinagio celular.

Em 1892, Hans Driesch realizou experimentos semelhantes de Wi-
lhelm Roux em embrides de ourico-do-mar. Contudo, em vez Driesch
matar um dos dois blastomeros, ele colocou muitos embrides em um
tubo e os sacudiu para separar as células. O resultado da experiéncia
(Figura 5) tem sido, em geral, pouco claro nos compéndios que a des-
crevem, nao mostrando a diferenca essencial com o experimento de
Rousx, inclusive como ocorre no texto que serviu de base para o pre-
sente artigo (Magner, 1994). Uma consulta ao texto original de Driesch
mostra que este comentou que, ao contrario de Roux, seus experimen-
tos terminaram com embrides completamente formados, mas com a
metade do tamanho (Driesch, [1908] 2010, pp. 58-62).

O estagio de duas células continha toda a informacio necessaria
para o desenvolvimento completo, o que falseava parcialmente o de-
senvolvimento em mosaico de Roux. A natureza epigenética do desen-
volvimento mostrava para Driesch que o destino de uma dada célula
era resultado da posicio relativa desta em relacio ao todo (Magner,
1994, p. 216). No sistema equipotencial harmonioso de Driesch cada
parte tinha igual capacidade ou potencialidade de substituir qualquer
outra parte. Isso o fazia pensar que qualquer célula poderia ir para qual-
quer lugar do corpo. A partir dos resultados de Driesch, cada vez mais
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houve experimentos com transplantes, isolamentos e cultura de teci-
dos, que foram importantissimos para os desdobramentos futuros até
os dias de hoje.
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Fig. 4: Experimento de ablacdo de Wilhelm Roux para testar a teoria dos
determinantes de Weismann Fonte: Disponivel em:
<https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/b/b0/Ablation exper

iment.jpg>.

Fig. 5 Experimentos com ouricos-do mar. al e bl: gastrula normal e pluteu
normal; a2 e b2: "meia" gastrula e "meio" pluteu, que deveriam resultar de
um dos dois primeiros blastomeros quando isolados, de acordo com a teotia
de Roux; a3 e b3: gastrula e pluteu menores, mas inteiros, que resultaram de
fato. Fonte: DRIESCH, Hans. The science and philosophy of the organism. Lon-
don: Adam and Chatles Black, 1908. p. 62.
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Hans Spemann?’ (1869-1941), fez experimentos com estruturas
embrionicas de salamandras, para observar a diferenciacio. Também
realizou experimentos de transplantes e notou que o lado dorsal, cha-
mado por ele de labio dorsal do embrido doador, poderia desenvolver
um novo embrido. Este lado foi chamado por ele de “organizadot”,
porque seria indutor do desenvolvimento

Spemann também utilizou enfoques bioquimicos no estudo do de-
senvolvimento e da diferenciacio, com uma visao holistica dos embrti-
oes. A visao holistica trata o organismo como um todo, como por
exemplo, a0 analisarmos um determinado érgdo, como o coragio, pro-
cura-se tratd-lo correlacionando-o com todos os outros 6rgaos.

Com o passar dos anos, o enfoque mudou, a embriologia experi-
mental classica virou embriologia do desenvolvimento, ligada a gené-
tica e a biologia molecular, considerando o desenvolvimento guiado
pelas instrucGes mapeadas dos genes.

4 EMBRIOLOGIA E O DISCURSO DA GENETICA

Os genes sdo unidades fisicas e funcionais fundamentais da heranca
e responsaveis pelos tracos biologicos transmitidos hereditariamente.
No entanto, como eles agem?

Essa é uma das questoes atuais que Evelyn F. Keller (1995) trata no
capitulo “Language and science: genetics, embryology and the dis-
course of gene action”.

O discurso da agao génica poderia responder bem a essa indagacao
¢ a hereditariedade também, ou seja, a transmissdo das potencialidades
durante a reproducio, assim como o desenvolvimento dessas potenci-
alidades em tragos adultos especificos postetiores. No entanto, como
uma Unica célula germinativa setria capaz de reproduzir um corpo in-
teiro em detalhes? (Keller, 1995).

A histéria da pesquisa genética teria comegado com Gregor Mendel
(1822-1884). Mendel realizou experiéncias com cruzamentos de ervi-
lhas em 1857, procurando compreender os padrdes da hereditariedade
nos cruzamentos que produziam hibridos.

Seus experimentos foram revalorizados posteriormente, por volta

47 Embriologista alemio
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de 1900, dentro do contexto dos estudos de embriologia, e reconduzi-
ram a um aumento no estudo da genética. Ainda mais tarde, os fatores
mendelianos (os genes alelos) foram ligados as estruturas cromossomi-
cas do nucleo das células (Keller, 1995, p. 4).

O botanico dinamarqués Wilhelm Johannsen (1857-1927), também
fisiologista vegetal e geneticista, introduziu o termo “gene” no inicio
do século XX para substituir termos mais antigos, tais como “fatot”,
“traco” e “carater”. Estudos foram sendo feitos para tentar responder
essa pergunta, junto com inumeras outras que foram surgindo, pois
onde ha ciéncia sempre ha oportunidade para aprimoramentos. Em
1911, em “The genotype conception of heredity”, Johannsen também
introduziu os termos “gendtipo” e “fenétipo” (Justina e al., 2010, pp:
56-57).

Thomas Morgan* (1866-1945) publicou The Mechanism of Mendelian
Heredity (1915) com inimeros experimentos de genética com drosofi-
las.

A hereditariedade parecia ser assunto de interesse tanto da genética
quanto da embriologia, e o gene as conectava. A primeira estaria ligada
aos caracteres herdados por meio das geragdes sucessivas, mas os ca-
racteres por sua vez podiam ser explicados sem referéncia ao modo
como o gene afeta o processo de desenvolvimento. De acordo com o
que Morgan escreveu em 1926, existiria uma confusiao por nao se se-
parar o fendmeno da hereditariedade, que trata da transmissdo das uni-
dades hereditdrias, do fenémeno do desenvolvimento embrionario que
ocorreria quase exclusivamente por mudangas no citoplasma, isto €,
fora do nucleo celular (Keller, 1995, pp. 4-5).

Spemann e sua aluna Hilde Mangold (1898-1924), embriologista
alema, realizaram estudos de embriologia em 1924 procurando identi-
ficar o “organizadot” suposto por Spemann. Royal A. Brink® (1897-
1984) realizava experiéncias de cruzamentos, também fez estudos so-
bre a importancia dos genes, percebendo que eles pareciam corpos es-
taveis que residiam no cromossomo.

48 Zoblogo e geneticista estadunidense.

49 Geneticista de plantas canadense.
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Ja Hermann J. Muller’ (1890-1967), geneticista estadunidense,
mostrou que os raios X aceleravam ou mesmo desencadeavam muta-
¢Oes genéticas e afirmava que o gene tinha propriedades que ele cha-
mou de “autocatalise”, implicando autorreplicagio.

Muller priotizava a ontologia, que setia o processo de desenvolvi-
mento de cada individuo ao longo do tempo, afirmando que o gene era
a base da vida. O processo se iniciaria com o gene, e 0 protoplasma
(que seria o citoplasma) facilitaria que o ambiente desenvolvesse o
gene. Nessa visdo, o gene teria “as duas faces de Janus”!: seria ao
mesmo tempo como o atomo ¢ para a fisica (a unidade fundamental
da matéria) e como a alma platonica ¢ para a vida (aquilo que da im-
pulso vital para a existéncia do ser vivo), ou seja, 0s genes possuem em
sua constitui¢ao moléculas feitas de atomos, o que lhes da as proprie-
dades fisico-quimicas, mas também sdo capazes de se replicar, o que
lhes da uma propriedade da vida (Keller 1995, p. 9).

O que os genes fazem afinal? Nio havia conhecimento suficiente
sobre eles para responder naquela altura essa pergunta, por isso era
possivel lhes atribuir quaisquer propriedades, inclusive as miraculosas.
O discurso da a¢lio génica fez com que os geneticistas pudessem con-
tinuar os trabalhos mesmo nio conhecendo a natureza da acdo do
gene- aponta Keller (1995, p. 10).

Ross Harrison® (1870-1959), em suas pesquisas de embriologia
propds novos métodos de estudos de tecidos. Ele cultivou com su-
cesso neuroblastos de rd num meio com linfa, mostrando que as fibras
nervosas se desenvolvem sem um apoio preexistente e que os tecidos
podem crescer fora do corpo, publicando seus relatos em 1907. Harri-
son considerava que a teoria do gene seria um obstaculo para entender
o desenvolvimento do embrido, pois os geneticistas acabavam diri-
gindo todas as atencOes exclusivamente para o genoma, o que para ele
ndo seria suficiente.

50 Hermann J. Muller foi aluno de Thomas Morgan e agraciado com o Nobel de Fisi-
ologia/Medicina de 1946.

51 Segundo a mitologia romana, Janus era o porteiro celestial, sendo representado com
duas faces, simbolizando a0 mesmo tempo o término e o comego, o passado e o fu-
turo, o dualismo relativo de todas as coisas. Esta é uma interessante leitura para o
mundo da ciéncia, quando buscamos o conhecimento do passado para interpretar pos-
sibilidades futuras.

52 Bidlogo e anatomista estadunidense.
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Sendo o conteddo genético igual em todas as células de um orga-
nismo, como era possivel entender a emergéncia das diferentes mani-
festacGes entre todas as células que compdem um organismo com-
plexo? As nocSes de genes ndo respondem satisfatoriamente por que
ha variagbes em um organismo ja existente, nem como um organismo
inteiro comega a ser formado. Harrison interpretava a atuacao dos ge-
nes como se todos agissem da mesma forma.

Alfred H. Sturtevant (1891-1970), geneticista estadunidense, deli-
neou o primeiro mapa genético de um cromossomo em 1913. Em 1932
o problema da diferenciagio estava em questdo: como um ovo se dife-
rencia até formar um organismo complexo e multicelular? Para Sturte-
vant, havia uma correlagio entre um gene e o cariter (as propriedades
por ele produzidas), sendo essa uma a¢ao direta, como uma reagao em
cadeia, isto ¢, um determinado gene transmitiria uma dada fun¢io ou
uma caracteristica especifica, diretamente (Keller,1995, p. 14).

Richard Goldschmidt (1878-1958), geneticista alemao, procurou re-
lacionar genética, desenvolvimento e evolucio. Estudou mariposas e
também estava preocupado com a natureza da agdo génica. Para Gol-
dschmidt os genes controlam fatores importantes no desenvolvimento
embrionario e, portanto, na evolu¢io, e o desenvolvimento do embriao
ocorreria como um sistema de rea¢des coordenadas ao mesmo tempo.
Pesquisou as propriedades dinamicas do sistema embrionario e consi-
derava a agdo de genes catalisadores e catalisados, ou seja, seriam tanto
atores ativos, quanto substancias reativas, as quais se ativariam com
substratos apropriados (Keller, 1995, pp. 15-16).

George Beadle® (1903-1989) realizou pesquisas sobre genética e
também sobre as mudancas ambientais que acabam provocando alte-
ragdes genéticas. Edward Tatum (1909-1975), microbiologista estadu-
nidense, conduziu pesquisas sobre mutagdes genéticas. Ambos realiza-
ram estudos com organismos unicelulares do género Newurospora™ e le-
vantaram a hipétese em 1940 de que a cada gene corresponderia uma
enzima, isto é, cada gene catalisaria uma reagdo quimica especifica, pro-
duzindo uma enzima correspondente. Essas ideias levaram a genética

53 Bidlogo e geneticista estadunidense, foi agraciado com o Nobel de Fisiologia/Me-
dicina de 1958

54 Nenrospora é um fungo muito utilizado como modelo na compreensio de aspectos
fundamentais da biologia dos eucariontes.
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do desenvolvimento embrionario a se intetligar com a acdo bioquimica
dos genes (Keller, 1995).

O fisico austriaco Erwin Schrédinger (1887-1961) se dedicou aos
estudos da fisica quantica, desenvolvendo uma mecanica ondulatéria.
Além disso, se interessou pelos fendmenos biologicos e publicou What
is life? (1944). Ele considerava paradoxal que os organismos vivos esti-
vessem tdo préximos de uma estrutura fisico-quimica, mas a0 mesmo
tempo fossem capazes de organizar a energia, de tal forma que pare-
clam ter uma entropia negativa, isto é, serem capazes de gerar mais
energia do que consumiam. Adicionalmente, ele acreditava que a estru-
tura do cromossomo teria o poder de conter um “c6digo”, capaz, me-
taforicamente falando, de envolver tanto o “planejamento do arqui-
teto” quanto a “arte do construtor” (o cédigo conteria um projeto que
ele mesmo seria capaz de executar (Keller, 1995, pp. 19-20).

Em 1953, com a elucidagao da estrutura do DNA por Watson e
Crick (com contribuicio de Rosalind Franklin e Maurice Wilkins)35, fi-
zeram-se estudos sobre as ligacdes de hidrogénio com as sequéncias de
acidos nucleicos, para entenderem como os genes se duplicam. Tal co-
nhecimento também permitiu entender como os genes produzem suas
enzimas especificas, considerando que em uma molécula longa, como
a do DNA, muitas permutag¢Ges seriam possiveis de ocorrerem. Logo,
a partir de uma determinada sequéncia, um cédigo seria formado e nele
estariam contidas as informac¢des genéticas de um individuo. Estas por
sua vez, seriam feitas pelo DNA, que formaria um RNA de fita simples,
que em seguida, apds sua atuagdo para a transcricdo e traducgao da in-
formagio genética, produziria as respectivas proteinas (Keller, 1995,
pp. 17-18).

Com estas seriam “feitos” os organismos, cada sequéncia codificada
individualmente contribuiria para a constitui¢do total de cada ser, se-

55 A estrutura do DNA foi elucidada em 1953 pelo pesquisador norte americano James
Watson (n. 1928) e pelo pesquisador inglés Francis Harry Compton Crick (1916 —
2004) junto com a também pesquisadora e quimica britanica Rosalind Franklin (1920
—1958), que trabalhava com imagens de raio X de estruturas moleculares, e o fisiolo-
gista neozelandés Maurice Wilkins (1916-2004), que realizava estudos de difracdo de
raios-X em DNA.
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gundo Watson e Crick. Segundo o que se acreditava, o programa codi-
ticado e os genes produziriam seus efeitos, ou seja, dariam as instrugdes
para a sintese das proteinas.

Nas palavras de Keller (1995): “A informagao bioldgica contida nos
genes nao aumenta durante o desenvolvimento do individuo. Temos a
mesma constitui¢do genética quantitativa desde o inicio de nossas vi-
das, até o final delas”. Isso nos leva a querer entender como ocotre o
processo de modificagdes e o desenvolvimento dos seres vivos. Nem
os embriologistas e nem os bidlogos moleculares saberiam explicar a
causa da formagio de enzimas pelos genes.

Para Richard Lewontin> (1929-2021), o DNA seria uma “molécula
morta”, o que podetia soar como uma ironia, pois 0 Processo suposto
para explicar a vida viria de uma molécula sem vida e que nio possuiria
a capacidade de se reproduzir, apesar de ser formada por um maqui-
nismo celular complexo. A mesma contradigdo valeria conjuntamente
para as enzimas, que seriam produzidas a partir do DNA. A sequéncia
de nucleotideos seria usada pela célula para determinar a sequéncia de
aminodacidos que levaria a constru¢do de uma proteina. Sem tal meca-
nismo celular intrincado e gerador de proteinas nada poderia ser feito
para explicar nossa heranga genética. Constatacido que evidencia a im-
portancia da estrutura celular.

Como visto anteriormente, a aparente explicacdo do desenvolvi-
mento do embrido ficou restrita a genética. A agdo génica foi impor-
tante, mas niio respondia tudo, deixando o processo do desenvolvi-
mento e da diferenciacdao celular sem respostas. Por exemplo, Sidney
Brenner®” (1927-2019) comentou em 1984 que os principios da orga-
niza¢io do embrido nao poderiam estar contidos no conhecimento dos
mecanismos de controle genético. Eric Davidson (1937-2015), biélogo
norte-americano do desenvolvimento, realizou estudos sobre o com-
plexo de transcri¢ao, com a ativagao dos genes e a dinamica bioquimica
dos complexos, os quais revelavam a interac¢io proteina-proteina e pro-
teina-acido nucleico. Concluiu a partir disso que os genes poderiam ser
“espertos”, mas “o cérebro do gene esperto” nio poderia estar nos
proprios genes (Keller, 1995, pp. 27-28).

56 Bidlogo evolucionista estadunidense.

57 Bidlogo sul-africano.
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Henri Atlan’® e outros cientistas sugeritam uma metafora alterna-
tiva para o DNA. Ele seria como os dados que sao utilizados para uma
rede de computacio paralela, isto é, com varios processadores atuando
a0 mesmo tempo para realizar uma agio, e tais dados se corporifica-
riam na estrutura global geométrica e bioquimica da célula. Uma com-
paracio possivel a nosso ver seria considerar que o corpo de um ser
vivo comporta varios 6rgios atuando em paralelo e a0 mesmo tempo
tendo o seu “processador” interno em cada um desses 6rgaos.

Herman Frederik Nijhout®, tem uma visao mais equilibrada sobre
o assunto: para cle os genes seriam os fornecedores das necessidades
materiais do desenvolvimento e agiriam como catalizadores, que de-
penderiam do contexto das mudangas celulares. Nijhout afirma que os
genes seriam fontes passivas de materiais sobre os quais uma célula
poderia trabalhar e seriam partes de um mecanismo evoluido que per-
mite aos organismos serem independentes de seu ambiente. Eles for-
neceriam desta forma um meio de sintetizar, de importar e estruturar
as substincias, ndo apenas os produtos génicos, mas todas as substan-
cias necessarias para o metabolismo, crescimento e diferenciacdo do
embrido.

Os modelos dessas interacoes de genes e proteinas estimulam as
intuigdes sobre os fendmenos de emergéncia, isto ¢, de surgimento no
desenvolvimento embrionario, que no passado foram abafadas pela vi-
sdo unicamente genética. A partir dessa visdo, o desenvolvimento do
embrido estaria ligado a linguagem da agdo génica, e o papel da estru-
tura do citoplasma antes da fertilizacdo seria importante para a concre-
tizacdo do processo como um todo (Keller, 1995, p. 31).

Oscar Schotté (1895-1988), embriologista suico, ganhou reputacao
port seu trabalho no controle neurotréfico® e morfogenético®! da rege-
neragio de 6rgios e relacionava a embriologia com a genética, mas sa-
bia que ambas tinham visoes distintas das células. Para a embriologia o
nucleo era pequeno, metaforicamente, e para os geneticistas era como
se o nucleo “preenchesse virtualmente a célula inteira”. O “tamanho”

58 Bioffsico e filosofo francés.
59 Bislogo evolutivo ameticano.
60 Relativo ao processo de nutrigio, metabolismo e crescimento das células nervosas.

61 Processos morfogenéticos envolvem o crescimento de grupos celulares, sua mu-
dangca de posi¢io no conjunto do organismo e a diferenciagio celular.
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era atribuido segundo a importancia dada por eles, os americanos rea-
lizavam relativamente mais estudos para entender e saberem mais a
respeito do nicleo, ja os alemies voltavam-se para o citoplasma para
compreender o processo do desenvolvimento (Keller, 1995, p. 36).

No que diz respeito a assimettia dos gametas, os distintos tamanhos
contrastariam a contribui¢do do macho e a da fémea para a ocorréncia
do processo de fertilizacio. O gameta muito grande seria o feminino e
este possui muito citoplasma em seu interior, ao contrario do esperma-
tozoide pequeno, que é quase puramente sé nucleo. Entdo, o cito-
plasma seria sinénimo de ovo e o nucleo o correspondente para o es-
permatozoide (Keller, 1995, p. 39).

Em relacio a esse assunto, Keller (1995, pp. 39-40) lembra que The-
odor Boveri (1862-1915), bidlogo alemio, realizou estudos referentes
aos primeiros processos celulares que causam cancer e ja reconhecia
alguma funcio para o citoplasma. Quanto as possiveis distingdes entre
macho e fémea, havia uma tendéncia de considerar, em relacio a fun-
¢do fertilizante, de que no macho haveria a presenca de uma for¢a mo-
triz. J4 no que diz respeito ao gameta feminino, este seria passivo e
facilitador para o processo de fertilizacio. Em termos da linguagem
platonica poderfamos dizer que o ovo estaria relacionado ao corpo e o
nucleo a alma, pois como vimos anteriormente, para 0s gregos a gera-
¢do precisava da alma masculina para ser transmitida ao corpo femi-
nino, sendo esta a forca motriz. Isto ecoa de certa maneira a antiga
disputa entre o preformismo feminino e o masculino.

5 O OVO E COMPUTAVEL?

Lewis Wolpert (2002) inicia seu capitulo “Desenvolvimento: o ovo
¢ computavel, ou podemos gerar tanto um anjo como um dinos-
sauror”, questionando se o ovo ¢é algo que possa ser calculado, isto é,
que possa ser determinado previamente em todas as fases embriona-
rias. Serda que os genes controlam a fase embrionaria?

Como vimos anteriormente, 0s genes SA0 responsaveis por contro-
lar proteinas, as quais ao serem produzidas controlariam o comporta-
mento celular e o desenvolvimento, carregando a informagao genética
de todas as células do embrido.
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A hipétese aqui analisada é de que a evolucio altera o programa de
desenvolvimento, ou seja, as estruturas seriam modificadas ou forma-
das a partir de genes que se alteram durante a evolugdo. Se compreen-
déssemos como esse controle ¢ feito poderfamos compreender a evo-
lucio dos setes vivos, ou como diz o autor: “Quando soubermos isso,
entdo poderemos considerar se é possivel gerar um anjo ou um dinos-
sauro”. Logo, segundo Wolpert, se soubéssemos como os genes se al-
teram durante a evolu¢do de uma cadeia de organismos, podetfamos
entender como seriam os organismos resultantes, antes deles serem
formados.

Joseph Needham (1900-1995), embriologista, historiador de cién-
cias, bioquimico e sindlogo inglés (1992) relata sua busca por substan-
cias que seriam indutoras ou por moléculas sinalizadoras do desenvol-
vimento. Atualmente a genética e a biologia molecular nos mostram
que sdo poucos 0s casos possiveis em que podemos apontar com cer-
teza para moléculas de sinalizagdo, como por exemplo, aquelas encon-
tradas nos olhos de insetos e “moléculas TGF - B, que sio fatores de
transformacido do crescimento. Estas ultimas sao moléculas responsa-
veis pela sinalizacio e regulacio de uma série de processos biolégicos
em diversos organismos, como no desenvolvimento do intestino de
insetos.

Ja os gradientes, ou seja, as variagdes, e as intera¢oes internas dos
embribes haviam sido enfatizados no livto Os elementos da embriologia ex-
perimental, de 1934, de Gavin De Beer (1899-1972), embriologista e
evolucionista britanico, conhecido por seu trabalho sobre heterocro-
mia, e de Julian Huxley (1887-1975), neto de Thomas Huxley, bidlogo,
filésofo, escritor, conhecido por suas contribui¢oes para a populariza-
¢io da ciéncia através de livros e conferéncias (Wolpert, 2002).

A chave para o desenvolvimento com certeza encontra-se na célula,
com suas divisdes, que nos levam a pensar em todo o programa de
desenvolvimento envolvido no processo. O comportamento da célula
seria mais dificil de compreender do que o de um embrido, pois as
interages sao mais complexas. Essas interagoes entre células do em-
brido poderiam ser pensadas como sendo seletivas e nio instrutivas, ou
seja, as células selecionam um possivel caminho entre algumas alterna-
tivas e nio simplesmente seguem uma instrucao determinada (Wolpert,
2002).
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A complexidade do desenvolvimento reside no programa interno
das células, mas como seria este? Ele seria homogéneo, sendo o mesmo
para qualquer célula? E quais as pressOes seletivas sofridas pelas célu-
las? — indagou Wolpert (2002).

As proteinas determinam o comportamento celular e sdo controla-
das pelos genes, que indiretamente controlam por sua vez o proprio
comportamento da célula, como assinalamos anteriormente. Os genes
sao importantes, mas sao as proteinas que desempenham as funcoes
vitais nas células. Durante o desenvolvimento do embrido ocorre o
controle de quais proteinas serdo produzidas e onde. Isso seria o ar-
ranjo das atividades dos genes que as codificam, mas quantos e quais
genes estdo envolvidos? Serd que ha sobreposicdo dos genes, nesse
processo? — refletiu Wolpert (2002).

Claro que ndo sabemos as respostas ainda, e ¢ improvavel que exista
muita sobreposicio entre os genes, pois isso resultaria em falta de fle-
xibilidade na evolucio, isto é, um excesso de pleiotropia®?, uma apa-
rente redundancia, como disse Wolpert (2002).

Ha certa dificuldade de descobrirmos a verdadeira fun¢ao dos genes
e quais seriam seus principios gerais. Sabemos que o estado de uma
célula é determinado pelos genes ativados pelas proteinas presentes.
Também ha passos importantes nesse processo, como a degradacio
das proteinas e do RNAm (RNA mensageiro) e o controle da tradugao
da informacio genética.

Conhecemos também, algumas estruturas integradoras chave,
como a regido cromossémica do “promotor” e do chamado “enbancer”.
O promotor é formado por sequéncias de DNA especificas e impor-
tantes para o inicio da transcri¢io, ou seja, para a sintese do RNA. Os
enhancers, ou “acentuadores”, sio também sequéncias de DNA, sé que
neste caso eles aumentam a afinidade no processo de transcricio por
um promotor especifico. Também ha as mutages e as recombinagSes
génicas que interferem na dindmica celular (Wolpert, 2002).

Um exemplo para compreender o desenvolvimento embrionario
pelas divisoes assimétricas seria o da mosca Drosophila, com seus eixos
anteroposterior e dorsoventral (x e y, por exemplo), pois ambos sio

62F quando um gene condiciona ou influencia mais de uma caracteristica no individuo.
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inicialmente independentes e especificos, produzidos por genes mater-
nos que fornecerdo a informagio posicional desses eixos antes da fer-
tilizacdo. Apds a fertilizacdo, os gradientes ativam a cascata de genes
zigoticos, isto é, uma sequéncia ordenada de genes, e o embrido é divi-
dido em um namero de regiGes definido pela combinacao da atividade
de diferentes genes em Drosophila, podendo ser maternos e paternos,
(Wolpert, 2002).

A organizagdo espacial, mais a geracio de diferencgas, resultam no
desenvolvimento inicial, em geral ambas precedem e especificam a
morfogénese e a diferenciacio celular. A morfogénese seria o resultado
de forcas celulares que alteram a forma e as relagdes entre as células. Ja
a diferenciacio resulta na producio de moléculas, que caracterizam di-
ferentes tipos celulares. A mudanca de forma dessas células conecta a
agao génica a a¢do mecanica.

Mesmo obtendo algumas respostas de um lado, outras ainda ficam
a dever, e as indaga¢oes s6 aumentam e vio a0 mesmo ritmo das novas
descobertas, como por exemplo: qual serd a aparelhagem celular envol-
vida na mudanca da forma? Como os movimentos sio coordenados?
Como os genes podem controlar forgas celulares? Como diferentes ti-
pos celulares podem exercer funcdes tao diferentes, sendo que pos-
suem o mesmo conteddo genético? Talvez a resposta para todas essas
perguntas esteja nos mecanismos de expressao génica, pois a partir de
uma unica célula fecundada, o zigoto, outras células diferentes, com
fungdes especificas irdo ser formadas. Como o contetdo genético é o
mesmo, o que poderia fazer a diferenca seria a expressao dos genes
diferentemente em cada tipo celular (Wolpert, 2002).

O controle do padrio de expressido espacial do embrido depende
das moléculas de adesdo celular (ou CAM’s), que permitem a ligagdo
entre as células.®® Os genes homeobox sao conhecidos como responsa-
veis pelo controle do desenvolvimento embrionario. Eles fornecem as
identidades posicionais as células e estas interpretam-nas de maneiras
variadas. De modo semelhante atuam os genes Aox, um subconjunto
de genes homeobox, e que sio um grupo de genes relacionados que es-
pecificam regides do plano corporal de um embrido, por exemplo, ao
longo do eixo cabega-cauda dos animais (Wolpert, 2002).

63 Moléculas de adesio celular (CAMs) sio proteinas da membrana celular que permi-
tem interacoes entre duas células e de uma célula com a matriz extracelular.
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Ap6s a analise de alguns sistemas de desenvolvimento foi percebido
que as cascatas de acdo génica e as sinaliza¢Oes intracelulares podem
gerar um padrio, como o ja citado desenvolvimento inicial da mosca,
mais especificamente dos olhos da mosca. Ja em vertebrados, nio ha-
veria identificacdo de moléculas de sinalizagio, pois as informacdes so-
bre as bases moleculares e o controle génico ainda permanecem des-
conhecidas. Ha apenas um conhecimento precario da regulacdo de ta-
manho e forma.

Agora, voltemos a indagacao inicial, sobre a possibilidade de o ovo
ser ou nao computavel, ou seja, é possivel calcular suas caracteristicas
completas a partir do cddigo genético? Mas, antes disso, precisamos
indagar se o embrido pode ser considerado um sistema dindmico, que
sofre alteragdes até de forma imprevista, ou entdo se é uma maquina
de estados finitos, ou seja, estagios estacionarios e totalmente previsi-
veis.

Complementando o argumento de Wolpert, verifica-se que na teo-
ria matematica do caos, desenvolvida mais recentemente a partir da
década de 1980, diz-se que um sistema dinamico (que mude tanto que
pareca até ser cadtico) pode ter “atratores”, o que ocorre quando a
descricdo matematica do fendmeno eventualmente se estabiliza em
torno de um valor (o “atrator”), apds um certo numero de ciclos, de
forma totalmente impossivel de prever de antemao. Isto significa que
quando se fazem modelos de sistemas naturais aparentemente cadticos,
na verdade a natureza revela que esse “acaso” nio existe, pois esses
sistemas nio seriam tao aleatérios assim. Por exemplo, na formacio de
um ciclone ha altera¢Ges que parecem cadticas acontecendo, mas que
se estabilizam com o tempo, podendo eliminar o acaso aparente. Este
¢ um ponto controverso, na medida em que muitos pesquisadores ar-
gumentam que nao existe nenhum finalismo na biologia. A dindmica
nao linear dos “atratores” aplicar-se-ia também aos processos quimicos
do metabolismo fora de equilibrio, em termos de flutuacSes e instabi-
lidades. Contudo, a nosso ver, se um sistema nio fosse totalmente ale-
atério como o mencionado e fosse possivel eliminar o acaso aparente,
entdo a transformagdo desse mesmo sistema ndo poderia ser possivel
de prever, de certa forma?

Por outro lado, uma maquina de estados finitos ¢ como um com-
putador digital, com o qual se pode prever e calcular de antemao de
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uma forma determinista todo e qualquer resultado de suas operaces.

Voltando ao argumento do autor, ao ativarmos um gene produziri-
amos uma nova proteina, e esta alteraria o comportamento da célula.
Um exemplo interessante a favor dos sistemas dinamicos seria a auto-
montagem de um bacteriéfago inerente a sequéncia de aminoacidos de
proteinas e que apresenta uma via obrigatoria para interagao entre elas;
neste caso a automontagem ¢é que levaria a diferenciacdo celular. A se-
quéncia de aminoacidos isoladamente considerados nao pareceria set
suficiente para explicar o surgimento do bacteriéfago, devido as inte-
ragbes ndo estarem codificadas nas sequéncias. Ou seja, s6 durante, ou
apos o proprio processo, ¢ que se revela qual é o sentido que estava
oculto na automontagem.

Ja o conceito de “autébmato celular” seria um exemplo de que o
embrido processa o seu desenvolvimento como se fosse uma maquina
de estados finitos com mudancas discretas, a partir de “instrucSes”
prévias e, portanto, passiveis de serem programadas. O desenvolvi-
mento se daria a partir do estado atual da célula mais os sinais que
provém das células vizinhas. Os estados sdo os genes que estdo ativos,
com suas intera¢des que podem ser complexas. Existem milhares de
diferentes estados definidos pelos diferentes padrées de ativagao gé-
nica, segundo o autor. Neste caso a computagio seria capaz de nos
levar ao conhecimento detalhado da biologia celular.

Em conclusio, neste caso computar o embrido seria estimar o es-
tado de todas as células que o constituem. Mas, qual setia o padrio de
expressao espacial dessas células? Para isso serdo necessarias mais com-
preensdes da agdo génica, da bioquimica e da biofisica celular, tendo
como premissa estabelecer bem as condi¢es iniciais corretas do pro-
cesso. Sera que a identificagdo das bandas cromossémicas de sequéncia
seria suficiente para determinar o que um ovo se tornaria? (Wolpert,
2002). O autor prefere o modelo da maquina de estados finitos, o re-
trato molecular de um gene, sem duvida alguma, mostrar-nos-ia seu
plano de desenvolvimento.

6 O QUE E UM “EMBRIAO” E O QUE NOS SABEMOS?

Com o passar dos tempos, os dicionarios foram registrando dife-
rentes significados para responder ‘o que é um embrido’, desde o esta-
gio primordial, o momento da fertilizacio, até onde ocorreria 0 comeco
do processo de mudanca histolégica.
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Jane Maienschein (2007) propde seis estagios historicos relaciona-
dos a compreensido do embrido: “embrido hipotético”, “embrido fi-
sico”, “embrido biologico”, “embrido herdado”, “embrido humano vi-
sfvel” e “embrido construido”.

O “embrido hipotético” abrange o periodo da Antiguidade até o
século XVIII, em que o embrido permaneceu praticamente invisivel
para estudo e foi assunto para interpretagoes mais tedricas, desde Aris-
toteles ao Iluminismo. Os debates ocorridos no século XVIII expuse-
ram as tradi¢des de preformismo e epigénese que, como vimos, se
mantiveram praticamente até agora, ainda que sofrendo transforma-
¢oes (Maienschein, 2007, p. 327).

O periodo do “embrido fisico” (século XIX ao inicio do século XX)
foi marcado pelo estudo comparativo de embriGes em espécies dife-
rentes para descrever os detalhes das alteragoes orginicas embriol6gi-
cas que ocorriam. Foi o perfodo em que ocorreram os aprimoramentos
dos microscépicos, 0 que proporcionou um avango pratico nos estu-
dos (Maienschein, 2007, pp. 329-330).

Entre 1920 e 1930, ocorreu a chamada “corrida do ouro” nos estu-
dos de causas e processos de diferencia¢io celular, marcando o periodo
do embrido “biolégico”. Este foi caracterizado com uma énfase no
“organizador” e nos processos e causas da diferenciacao. O pesquisa-
dor Hans Spemann (1869-1941) considerou que o tecido da borda dot-
sal do blast6foro em anfibios possuia a capacidade de “induzir” a dife-
renciagdo no embrido, servindo como um “organizador” para produzir
a morfogénese (Figura 6) (Maienschein, 2007, p. 333; Moreira, 2014, p.
247).

Na década de 1950 iniciou o petriodo do “embrido herdado”, devido
a descoberta da estrutura do DNA. Algumas evidéncias corroboraram
a ideia de que o desenvolvimento era dirigido por genes e que a infor-
magao e os determinantes para o desenvolvimento e diferenciacio ja
estdo presentes na fertilizacdo. Foi um periodo marcado por experién-
cias de clonagem de rds e de transferéncias nucleares (Maienschein,

2007, pp. 336-337).
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Fig. 6: Representacoes de possiveis estruturas organizadoras. Em a) experi-
mento, feito por Hilde Mangold e Hans Spemann em 1924, o qual revelou
as propriedades do ‘organizador’. Quando retirado de um embrido de sala-
mandra pigmentado e enxertado em um hospedeiro nao pigmentado, o or-
ganizador induziu a formacio de um segundo embrido, derivado de células
hospedeiras ndo pigmentadas, mostrando dessa forma aonde se localizava o

indutor do desenvolvimento. Em b) Células tronco dotadas de propriedades

semelhantes as do item acima (Martyn ¢z a/, 2018). O autor do artigo menci-
onado abaixo como fonte trata os discos circulares dessas células com as
proteinas do fator de crescimento Wnt e Activina, para produzir células se-
melhantes ao que seriam os organizadores (registro em azul). Quando os dis-
cos sio enxertados no tecido extra-embriondrio, como mostra o item b) ao
redor de um embrido de galinha, por exemplo, eles induziriam o tecido do
hospedeiro a formar uma extensdo do tecido neural — seria um teste padrio
para revelar propriedades organizadoras.
Fonte: POURQUIE, Olivier. “Human embryonic stem cells get orga-
nized”. Nature, 558: 35-36, 2018, p. 35.
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Somente a partir de 1978 comegou o periodo do “embrido humano
visivel”, objeto de amplo interesse publico, quando ocorreu o nasci-
mento do primeiro “bebé de proveta”s* (Maienschein, 2007, p. 338). A
tertilizacdo zn vitro, que retirou os embrides do tutero, e as fotografias
publicadas por Lennart Nilsson (1922-2017) de fetos no interior da
barriga da mie, permitiram a visibilidade de um estagio do desenvolvi-
mento embrionario, juntamente com o uso de outras técnicas de ima-
gem, em um contexto de discussio de politicas sobre o aborto.

Em 1997, Ian Wilmut anunciou o primeiro mamifero clonado (em
1996), a ovelha Dolly, e comegou o periodo do “embrido construido”
(Maienschein, 2007, pp. 336-337). Este chegou juntamente com as pes-
quisas de recombinagdo genética e com células-tronco, que permitiram
aos pesquisadores construir, desconstruir e reconstruir embrides.

Devido aos temores e promessas envolvidos, o embrido acabou en-
tao se tornado um objeto publico, além de biolégico. Com isso sobre-
vieram as duvidas e inquietacOes, pois as pessoas comegaram a se pet-
guntar o que seria normal e aceitavel para embrides, preocupagdes até
entdo ausentes dos textos que vinhamos examinando.

Como vimos anteriormente, houve duas vertentes basicas que bus-
caram explicar o processo de desenvolvimento, por meio de observa-
¢Oes e inumeros experimentos. A primeira foi a aristotélica, a epige-
nese. A outra vertente era a pré-formacao, a qual dizia que a forma era
presumida e jd estava presente desde o inicio da existéncia. Essas dife-
rentes explicagdes renderam debates sobre o assunto, cujas raizes po-
demos ainda encontrar nos debates de hoje.

O embrifo seria um agrupamento, um aglomerado de células, que
com o passar do tempo se tornaria uma “bola” organizada com trés
camadas (ectoderme, endoderme e mesoderme) que se tornariam pat-
tes diferentes do organismo. Com esta constitui¢io houve uma certa
ideia de organizag¢do, que gerou questionamentos intrigantes no século
XX.

Hans Spemann na década de 1920 comecou a refletir sobre o me-
canismo dessa organizagao, sobre o que causaria esse processo organi-
zador, como vimos atras. Para ele as mudancas do “nio-formado” para

64 Foi no ano de 1978, que o embrido humano se tornou literalmente visfvel e objeto
de grande interesse publico. Foi o periodo do nascimento de Louise Brown, o primeiro
“bebé de proveta”.
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o “formado” dentro do préprio embrido ocorreriam pela presenca de
um "organizadot" e setia este que produziria a morfogénese. Apos es-
tudos e experimentos, a conclusdo foi clara: um embrido teria capaci-
dades internas para o desenvolvimento, e também dependeria de sinais
e de fatores externos ao ovo e ao préprio embrido. Logo, se nao hou-
vesse essas capacidades internas entdo nio haveria um embrido.

Os avancos tecnoldgicos, com a utilizagdo de melhores microsco-
pios e de técnicas que possibilitaram a visualizac¢io de células e de seus
processos de diferenciacdo. Os embrides humanos eram, porém, ainda
invisfveis dentro das mulheres, o que fez com que seu desenvolvimento
inicial permanecesse um mistério para a maioria das pessoas. Mais tarde
a estrutura do DNA foi elucidada, o que deu espago para a genética e
a biologia molecular entrarem em cena, mostrando que a hereditarie-
dade forneceria a causa subjacente da modelagem dos processos de
desenvolvimento. Como cada célula contém o mesmo DNA e os mes-
mos genes, e comega a se diferenciar e produzir a morfogénese ao
longo do tempo, poderia ser que os genes ¢ 0 DNA carregassem as
informacoes necessarias para orientar o desenvolvimento. Os genes
poderiam ser o “organizador” que Spemann tanto procurara. Outras
regides celulares, ou outras células ou outras substancias também po-
deriam conter esse principio de indugdo ou substincias indutoras do
desenvolvimento.

Evidéncias refor¢caram a ideia de que o desenvolvimento nio ¢ ape-
nas vagamente dirigido, mas, na verdade, causado pelos genes. Outros
questionamentos foram sendo feitos e aprimorados em suas elucida-
¢Oes, gragas a tecnologia e as técnicas que ndo pararam de serem de-
senvolvidas e marcaram os estudos. Algumas delas foram histéricas e
ja referidas para o estudo da ciéncia e da medicina, como o nascimento
do primeiro bebé de proveta em 1978, as fotografias de fetos tiradas
por Nilsson, que foram reportagem e capa da revista Life em 1969, e o
nascimento da ovelha Dolly em 1996, por meio do uso da técnica de
clonagem.

Maienschein (2007) revela-nos que as pessoas comegaram a se pet-
guntar o que seria normal e moralmente aceitavel para embrides. Antes
do inicio do século XX, no que dizia respeito ao contexto e posiciona-
mento social, os embriGes eram vistos como objetos materiais, sem
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questionamentos éticos sobre a adequacdo de coleta-los e estuda-los, a
ndo ser apenas um possivel valor médico e terapéutico.

7 ALGUMAS CONSIDERACOES

Esta pesquisa procurou oferecer um panorama sobre como foi en-
tendida a geracdo e a formac¢ao do embrido desde a Antiguidade até os
dias atuais. A partir do exposto, é possivel perceber a importancia
atemporal de Aristoteles para a filosofia e, igualmente, para a biologia
em geral e para o presente trabalho, em particular, pois seus questiona-
mentos e suas percepcoes de ordem embrioldgica, sobre a fertilizagao
e reprodugio, nos levam ao cerne de muitos problemas atuais, de or-
dem biolégica. Seus estudos sobre os seres vivos, estao relacionadas
com a origem da vida®5, com o desenvolvimento embrionario, com a
indagacdo do que ¢ um embrido.

Durante alguns séculos, duas vertentes de estudo tentaram explicar
como ocorreria a formagio de um individuo adulto: a epigénese ¢ o
preformismo, resultando em controvérsias e visdes de mundo distin-
tas.

As pesquisas com tecidos, o aprimoramento dos microscépios, das
técnicas de coloracgdo e os estudos das células, das divisGes celulares e
das camadas germinativas contribuiram para o aprimoramento dos en-
tendimentos e das descobertas sobre a organizacdo e a formagao do
embrido, possibilitando comparacdes entre espécies, juntamente com
questionamentos concomitantes sobre a origem da vida.

Havia cientistas que actreditavam que todos os genes agiam da
mesma forma. Outros ja acreditavam que cada gene corresponderia a
uma enzima especifica e a expressdo de cada gene seria determinada
pela interacio dinamica de proteinas reguladoras presentes na célula a
qualquer tempo. O processo de desenvolvimento poderia se iniciar
com o gene, e o citoplasma facilitaria que o ambiente desenvolvesse o
gene, seria um tipo de “linguagem em acio”.

Wolpert (2002) considera que se soubéssemos como os genes se
alteram durante a evolu¢do de uma cadeia de organismos, poderfamos
entender como seriam os organismos resultantes, antes deles serem

65 Para uma discussio sobre questdes relacionadas a origem da vida ver Magalhies
(2019).
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formados. Para isso terfamos que entender quais s20 as substancias in-
dutoras do desenvolvimento e como elas atuam no ambiente celular.
As células, a partir dessa sinalizagdo, selecionariam um possivel cami-
nho entre algumas alternativas. A partir disso, o desenvolvimento do
embrido ocorreria mediante o controle de quais proteinas fossem pro-
duzidas e onde fossem produzidas. Mas, sera que tal retrato molecular
seria suficiente para estabelecer e nos revelar todo o desenvolvimento?

As células poderiam escolher possiveis caminhos para seguir no
processo da diferenciagdo, o que nos faz questionar a viabilidade de se
prever todas essas alternativas. Serd que conseguirfamos prever todo o
desenvolvimento? Como preverfamos as interagdes e seus resultados?
Nao haveria alguma influéncia externa no processor? (Wolpert, 2002).

O surgimento do computador na segunda metade do século XX
reconfigurou nossas maneiras de pensar e entender 0s corpos vivos.
Posteriormente, a biologia molecular, com técnicas de DNA recombi-
nante, redescobriu o organismo, mas tendo muita pouca semelhanca
com o que os antigos embriologistas entendiam.

Muito foi feito e aprimorado, pelo que pudemos perceber, mas a
resposta 2 questio “o que ¢ um embridor nido foi respondida total-
mente. Pode parecer decepcionante, ou inuteis tais esfor¢cos. No en-
tanto, é importante rever as questoes subjacentes em Maienschein
(2007).

E importante conhecer os caminhos que proporcionaram as discus-
soes que foram feitas, para tentarmos entender um pouco mais sobre
0 que é um embrido e esclarecer melhor algumas discussoes sociais
sobre o assunto, que se mantém até hoje, inclusive em relagio ao
aborto.
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