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O SONHO DO
GENOMA HUMANO

Richard Lewontin

Traducdo: Fernando Louzada e Hélio de Mello Filho

“Resultado pratico da crencga de que 0 que queremos saber sobre
0s seres humanos esta contido na sequéncia de seu DNA”, o
Projeto Genoma Humano nos Estados Unidos e seu analogo

internacional, Human Genome Organization, sdo “organizag6es

voltadas mais para atividades financeiras e administrativas do que
de pesquisa”, sustenta o texto a seguir. O autor questiona esta
crenca — num DNA “base da vida”, auto-replicavel e verdadeiro
Santo Graal da biologia molecular — e examina, de modo
polémico e criativo, suas decorréncias e implicag6es
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he Dream of the
Human Geno-
me” foi publica-
do pela primeira
vez no The New
York Review of
Books em 28 de maio de 1992, como
uma revisdo de The Code of Codes:
Scientific and Social Issues in the Hu-
man Genome Project, editado por Da-
niel J. Kevles e Leroy Hood (Harvard
University Press, 1992); Mapping the
Code: The Human Genome Project and
the Choices of Modern Science, de Joel
Davis (Wiley, 1990); Mapping Our Ge-
nes: The Genome Project and the Fu-
ture of Medicine, de Lois Wingerson
(Dutton, 1990); Genethics: The Ethics
of Engineering Life, de David Suzuk e
Peter Knudtson (Harvard University
Press, 1990); Mapping and Sequencing
the Human Genome, editado pelo Co-
mitte on Mapping and Sequencing the
Human Genome (National Academy
Press, 1988); Genome: The Story of the
Most Astonishing Scientific Adventure
of Our Time - the Attempt to Map All
the Genes in the Human Body, de Jerry
E. Bishop e Michael Waldholz (Simon
e Schuster, 1990); Exons, Introns, and
Talking Genes: The Science Behind the
Human Genome Project, de Christo-
pher Wills (Basic Books, 1991); Dan-
gerous Diagnostics: The Social Power
of Biological Information, de Dorothy
Nelkin e Laurence Tancredi (Basic
Books, 1989); e DNA Technology in Fo-
rensic Science, editado pelo Comittee
on DNA Technology in Forensic Scien-
ce (National Academy Press, 1992).

Nota do Editor- Este texto foi revisa-
do e republicado em 2000, como o ca-
pitulo 5 do livro It Ain’t Necessarily So:
The Dream Of The Human Genome
And Other Illusions, do mesmo autor.

FETISH... AN INANIMATE
1 object worshipped by savages on

account of its supposed inhe-
rent magical powers, or as being ani-
mated by a spirit. (OED)"

Cientistas sdo figuras publicas e,
assim como outras figuras publicas
com nocdo de sua prépria impor-
tancia, deliberadamente comparam
seu trabalho e a si proprios a mo-
numentos histéricos e culturais. A
biologia moderna, especialmente a
biologia molecular, passou por dois
desses momentos de vaidade diante
do espelho da histéria. O primeiro,
caracteristico de um novo campo
em desenvolvimento e que promete
resolver importantes problemas que
h& muito tempo desafiam os méto-
dos tradicionais, utilizou a metafora
da revolugdo. Tocqueville observou
que, quando a monarquia burguesa
foi derrubada em 24 de fevereiro de
1848, os deputados conscientemen-
te compararam-se aos “Girondinos”
e aos “Montanheses” da Convengdo
Nacional de 1793.

O homem da primeira
revolucdo estava Vvivo
em cada mente, seus
feitos e palavras presen-
tes na memdria de cada
um. Tudo a que assisti
naquele dia carregava
a marca nitida dessas
lembrancas; a mim, pa-
recia que eles estavam
engajados em represen-
tar a Revolugdo France-
sa e ndo dar continui-
dade a ela.

A visdo romantica de ser um re-
volucionario contaminou cientis-

tas muito antes de Thomas Kuhn
transformar a Revolucdo Cienti-
fica no slogan do conhecimento
progressista. Muitos dos funda-
dores da biologia molecular co-
mecaram como fisicos, impregna-
dos com os ensinamentos da revo-
lucdo da mecanica quéantica da dé-
cada de 20. O Rousseau da biolo-
gia molecular foi Erwin Schrodin-
ger, inventor da equacdo de mo-
vimento da mecanica quantica,
sendo que What is Life?” foi o ma-
nifesto ideoldgico da nova biolo-
gia. O Robespierre da biologia
molecular foi Max Delbruck, um
aluno de Schroédinger, criador do
grupo politico chamado Phage
Group, o qual conduziu o pro-
grama experimental. A historia
do Phage Group, escrita pelos
seus primeiros membros e viva na
consciéncia de uma tradicdo re-
volucionaria, foi produzida ha 25
anos®,

A revolucdo da biologia mo-
lecular ndo teve seu Thermidor,
mas, ao contrario, ascendeu a um
estado de ortodoxia inquestiona-
vel. A auto-imagem de seus pra-
ticantes e a fonte de suas metafo-
ras mudaram de forma a refletir
sua percepcdo de verdade trans-
cendente e de poder inatacavel.
A biologia molecular é agora uma
religido e os biologistas molecu-
lares sdo seus profetas. Os cien-
tistas falam em “Dogma Central”
de biologia molecular, e a contri-
buicdo de Walter Gilbert para a
colecdo The Code of Codes € inti-
tulada “Uma visdo do Graal”. No
prefacio, Daniel Kevles e Leroy
Hood usam a metafora com des-
facatez e sem aspas:
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A busca pelo Graal da
biologia comegou no ini-
cio do século XX, mas
agora atingiu o apice
com a recente criagdo do
projeto Genoma Huma-
no, cuja meta final é a
aquisicao de todos os de-
talhes de nosso genoma
(...) Transformara a ca-
pacidade que temos de
prever em que podemos
nos tornar (...)

Inquestionavelmen-
te, as conotagdes de po-
der e medo associadas
ao Santo Graal acom-
panham o Projeto Ge-
noma, sua contraparti-
da bioldgica (...)

Sem duvida, ele afe-
tard consideravelmente
a maneira pela qual a
biologia sera praticada
no século XXI. Qual-
quer que seja o efeito,
a questdo do Graal da
biologia chegara, cedo
ou tarde, ao seu final
e nos acreditamos que
nao é tdo cedo para co-
megarmos a pensar co-
mo controlar o poder
para diminuir — me-
lhor ainda, abolir — os
justificados medos cien-
tificos e sociais.

Um sinal incontestavel de dis-
tanciamento da sua religido € o fa-
to de a comunidade cientifica, com
uma alta concentracdo de ateus e
judeus da Europa ocidental, ter es-
colhido como sua principal meta-
fora o mais misterioso objeto do

Cristianismo medieval.

Assim como havia lendas do
Santo Graal de Percival, Gawain e
Galahad, ha a lenda do Santo Gra-
al de Gilbert. E como se cada cé-
lula de meu corpo (e do seu) con-
tivesse em seu nucleo duas copias
de uma molécula muito longa cha-
mada &cido desoxirribonucléico
(DNA). Uma dessas copias veio
de meu pai e outra de minha mae,
originadas da unido do espermato-
z6ide com o 6vulo. Essa longa mo-
lécula é diferenciada ao longo de
sua extensdo por segmentos com
fungbes independentes chamados
genes, e 0 conjunto desses genes
constitui 0 meu genoma.

O que eu sou, as diferencas
existentes entre mim e 0s outros
seres humanos, as similaridades
entre os seres humanos que os dis-
tinguem, por exemplo, dos chim-
panzeés, sdo determinadas pela exa-
ta composicdo quimica do DNA
que constitui meus genes. Nas pa-
lavras de um popular divulgador
da lenda, os genes “nos criaram,
corpo e mente”4. Assim, quando
soubermos exatamente como sdo
nossos genes, saberemos o que é
ser um humano, e também por que
alguns de nés Iéem The New York
Review enquanto outros ndo vao
além do New York Post. “Variagdes
genéticas no genoma, diversas
combinagBes de diferentes genes
(...) criam a infinita variedade que
observamos entre individuos de
uma mesma espécie”, segundo Jo-
el Davis em Mapping the Code. Su-
cesso ou fracasso, saude ou do-
enca, loucura ou sanidade, nossa
caracteristica de assumir e desistir
de algo — tudo é determinado, ou

pelo menos fortemente influencia-
do, por nossos genes.

A substancia da qual sdo feitos
Noss0s genes tem que possuir duas
propriedades. Primeiro, se todos
os milhGes de células de meu corpo
contém coépias de moléculas que
estavam originalmente presentes
apenas no espermatozéide e no
ovulo, a partir dos quais minha vi-
da comecou e, além disso, se sou
capaz de transmitir copias destas
moléculas aos milhdes de esper-
matozdides que produzo, entdo a
molécula de DNA deve possuir
a propriedade de auto-replicagao.
Segundo, se 0 DNA de meus genes
€ responsavel pelas minhas carac-
teristicas de ser vivo, das quais sou
o resultado, entdo o DNA deve
ser autbnomo. Isto significa que
ele deve ser uma molécula ativa,
que impde uma forma especifica
ao ovulo fertilizado e indiferencia-
do, de acordo com um modelo de-
terminado pela estrutura interna
do préprio DNA.

Em razao dessas duas proprie-
dades, o DNA é a base de nossa
vida, o “precioso DNA” deve ser
protegido por um “escudo magi-
co” contra o “turbilhdo de forgas”
do exterior que o ameacam, se-
gundo as palavras de Christopher
Wills, quando se refere ao bombar-
deamento realizado por outras mo-
léculas quimicamente ativas pre-
sentes na célula que poderiam des-
truir o DNA. Nao é a toa que o
DNA é chamado de Graal. Assim
como esse vaso mistico, o DNA é
conhecido por ser regularmente
auto-renovado, fornecendo a seus
possuidores a subsisténcia “sans
serjant et sans seneschal” e a pro-
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tecdo dos Cavaleiros contra as for-
cas hostis.

Como uma simples molécula
pode possuir o poder de auto-re-
plicacdo e autonomia, ser a ori-
gem de si mesma e de todas as ou-
tras coisas? O DNA é composto
por unidades basicas, os nucleoti-
deos. H& quatro tipos de nucleoti-
deos: adenina, citosina, guanina e
timina (A, C, G e T), enfileirados
um apds o outro em uma longa
sequéncia linear que constitui a
molécula de DNA. Assim, um seg-
mento de DNA pode apresentar
a sequéncia de unidades “CAA-
ATTGC”; outro, a sequéncia “TA-
TCGCTA”, e assim por diante. Um
gene tipico pode conter 10.000 uni-
dades béasicas e, como h& quatro
diferentes possibilidades para ca-
da posic¢do na cadeia, 0 nimero
de tipos diferentes de genes € mui-
to superior ao que usualmente
chamamos de “astronomicamente
grande” (esse numero poderia ser
representado por um 1 seguido de
6.020 zeros). A fita de DNA pode
ser comparada a um cédigo com
quatro letras diferentes, arranja-
das em infinitas variacdes de men-
sagens com milhares de letras.
Apenas uma pequena parte das
mensagens possiveis pode deter-

minar a forma e o contetdo de um
organismo, mas ainda assim tra-
ta-se de um nimero astronomica-
mente grande.

As mensagens de DNA confi-
guram o organismo pela especifica-
cdo da estrutura das proteinas que
o constituem. Uma seqliéncia es-
pecifica do DNA da origem a uma
proteina especifica de acordo com
um conjunto de regras de deco-
dificacdo e de processos de produ-
cdo que sdo bem conhecidos. Parte
de um DNA determina exatamente
qual proteina seréd produzida. A
proteina é uma cadeia de unidades
basicas chamadas aminoacidos, dos
quais existem vinte tipos diferen-
tes. O codigo do DNA é lido em
grupos de trés nucleotideos conse-
cutivos e para cada um dos trios
(AAA, AAC, GCT, TAT etc.)® ha
um aminoécido correspondente.
Como existem sessenta e quatro
trios possiveis e apenas vinte ami-
noacidos, mais de um trio codifica o
mesmo aminoacido (o cédigo é “re-
dundante™). Outra parte do DNA
determina quando e onde no orga-
nismo a sintese de uma proteina se-
ra “ativada” ou “desativada”. Atra-
vés deste “ativar/desativar” dos ge-
nes nas diferentes partes do orga-
nismo em desenvolvimento, em di-

ferentes momentos, o DNA “cria”
0 ser vivo, “corpo e mente”.

E como o DNA recria-se? De-
vido a sua estrutura dupla e com-
plementar (assim como 0 sangue
de Cristo seria renovado no célice
sagrado pelo Espirito Santo). A ca-
deia de acidos nucléicos no DNA
que leva a mensagem para a sintese
protéica é acompanhada por outra
cadeia helicoidal entrelacada a ela
e presa por ligacBes quimicas. Esse
DNA doppelgénger’ é emparelhado
nucleotideo a nucleotideo na fita
que leva a mensagem na sua forma
complementar. Cada A na mensa-
gem é correspondido por um T na
fita complementar, cada C por G,
cada G por C e cada T por A.

A replicacdo do DNA ¢, iro-
nicamente, um desengate de ca-
deias complementares, seguido pe-
la construcdo de novas cadeias com-
plementares em cada uma das fitas
parentais. Portanto, a reproducao
do DNA é explicada pela sua es-
trutura dupla, complementar, e seu
poder criativo é conferido por sua
diferenciacéo linear.

O problema desta historia € que,
apesar de correta na sua detalhada
descricdo molecular, ela esta errada
qguanto ao que alega explicar. Pri-
meiro, DNA nédo se auto-replica;

O DNA ¢é uma molécula morta e uma das mais ndo-reativas.

Ele ndo tem o poder de replicar-se sozinho, muito pelo contrario.

Apesar de se afirmar que o DNA produz proteina, as proteinas

(enzimas) é que de fato produzem DNA
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segundo, ele ndo cria nada; e, ter-
ceiro, 0s organismos nao sdo deter-
minados por ele.

O DNA é uma molécula morta
e uma das moléculas mais nao-re-
ativas e quimicamente inertes do
mundo dos seres vivos. Este é o
motivo pelo qual pode ser restau-
rada a uma forma suficientemente
boa a ponto de sua sequéncia ser
obtida a partir de mdmias ou mas-
todontes congelados ha dezenas
de milhares de anos e até, sob cer-
tas circunstancias, de plantas-fos-
seis de vinte milhdes de anos. O
uso judicial do DNA como prova
de relages entre criminosos e vi-
timas depende da recuperacdo de
moléculas ndo degradadas de frag-
mentos de sangue coagulado e pe-
le. O DNA nédo tem o poder de re-
plicar-se sozinho, muito pelo con-
trario: é produzido por um com-
plexo mecanismo protéico celular
a partir de componentes elemen-
tares. Apesar de se afirmar que
o DNA produz proteina, as prote-
inas (enzimas) é que de fato pro-
duzem DNA. Uma nova cépia de
DNA ¢ certamente uma copia da
antiga, e a estrutura dupla da mo-
lécula de DNA fornece um molde
complementar com o qual o pro-
cesso de copia trabalha. O pro-
cesso de copia de uma fotografia
inclui a reprodu¢do complemen-
tarmente negativa, que é poste-
riormente impressa, mas nos nao
descrevemos um laboratério foto-
grafico como um local de auto-re-
plicacéo.

Nenhuma molécula viva é auto-
replicavel. Apenas células inteiras
possuem toda a maquinaria neces-
séria para “auto-reproducdo” e até

elas, durante o desenvolvimento,
perdem essa capacidade. Nem 0s
organismos completos tém a capa-
cidade de auto-reproducdo, como
0 cético leitor logo perceberé se
tentar fazé-lo. Mesmo assim, até os
mais sofisticados biologistas mole-
culares pecam em seu discurso com
0 conceito de “auto-reproducao”
ao descreverem o processo de co-
pia do DNA. Christopher Wills, na
descricdo mecéanica da sintese de
DNA, afirma que “o DNA néo po-
de fazer copias de si mesmo sem
assisténcia” (grifo nosso) e, ainda,
que “para que o DNA duplique [a
si mesmo], a dupla hélice precisa
ser destorcida em duas cadeias se-
paradas...” A forma reflexiva do
verbo passou despercebida.

O DNA ndo s0 é incapaz de fa-
zer copias de si mesmo, com ou
sem ajuda, como também ndo é
capaz de “fazer” mais nada. A se-
gléncia linear de nucleotideos do
DNA é usada pela maquinaria da
célula para determinar qual se-
guéncia de aminoacidos sera utili-
zada na sintese de uma proteina,
e para determinar quando e onde
a proteina serd produzida. Entre-
tanto, as proteinas da célula sdo
produzidas por outras proteinas e,
sem a maquinaria de formacao de
proteinas, nada pode ser feito. Ha
uma sensagdo de regressdo infini-
ta (quem produz as proteinas ne-
cessarias para se produzir protei-
nas?), mas esta sensagdo é um ar-
tefato de outro erro do senso co-
mum da biologia: que apenas 0s
genes seriam passados dos pais
aos descendentes. Na verdade, um
ovulo, antes da fertilizacdo, possui
um complexo aparato de producéo

ali depositado durante o desen-
volvimento celular. N6s herdamos
ndo apenas genes feitos de DNA,
mas uma intrincada maquinaria
celular feita de proteinas.

Foi o entusiasmo evangélico dos
modernos Cavaleiros do Santo Gra-
al e a inocéncia dos acdlitos jor-
nalistas por eles catequizados que
transformaram o DNA em fetiche.
H4, também, predisposi¢des ideo-
I6gicas para isso. A descricdo mais
precisa do papel do DNA é que ele
carrega informac@es que sdo lidas
pela maquinaria celular no proces-
so produtivo. Sutilmente, o DNA
como um transportador de infor-
macao é transformado, sucessiva-
mente, em DNA como esquema,
plano, plano-mestre e molécula-
mestre. E a transferéncia para a
biologia da crencga da superiorida-
de do trabalho mental sobre o me-
ramente fisico, do projetista sobre
o operador pouco qualificado da
linha de montagem.

O resultado pratico da crenca
de que o que queremos saber sobre
0s seres humanos estd contido na
seqiiéncia de seu DNA é o Projeto
Genoma Humano nos Estados Uni-
dos e seu andlogo internacional, a
Human Genome Organization (HU-
GO), chamada por um biologista
molecular de “Nagbes Unidas para
0 genoma humano.”

Estes projetos sdo, na verdade,
organizagfes voltadas mais para
atividades financeiras e administra-
tivas do que projetos de pesquisa.
Foram criados nos ultimos cinco
anos em resposta a um eneérgico
esforco lobista de cientistas como
Walter Gilbert, James Watson,
Charles Cantor e Lerooy Hood,
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com o objetivo de captar vultosas
guantias de verbas publicas e dire-
cionar esses recursos para um pro-
grama cooperativo de pesquisa.

A meta final deste programa é
obter a sequéncia completa de As,
Ts, Cs e Gs que compdem 0s genes
no genoma humano, uma cadeia
de letras com trés bilhdes de ele-
mentos. A primeira técnica com-
plexa para cortar o DNA nucleoti-
deo a nucleotideo e colocéa-los na
ordem em que foram cortados foi
criada ha quinze anos por Allan
Maxam e Walter Gilbert, e a par-
tir de entdo o processo tornou-se
automatizado. O DNA pode ser in-
jetado em uma ponta do processo e
na outra pontasurgird umaimpres-
sdo computadorizada em quatro
cores anunciando “AGGACTT...”
No decorrer do Projeto Genoma,
processos mais eficientes seréo in-
ventados e programas de compu-
tador mais complexos serdo de-
senvolvidos para catalogar, arma-
zenar, ordenar, recuperar, organi-
zar e reorganizar a imensa cadeia
de letras que emergira do equi-
pamento. O trabalho sera um em-
preendimento coletivo de grandes
laboratérios, “genome centers”,
gque serdo especialmente criados
com este objetivo.

O projeto serd desenvolvido em
duas etapas. A primeira é chamada
“mapeamento fisico”. O DNA in-
teiro de um organismo ndo é uma
cadeia longa e continua, ele é divi-
dido em um pequeno numero de
unidades, cada qual contida em um
dos microscépicos corpusculos da
célula, os cromossomos. O DNA hu-
mano é distribuido entre vinte e trés
cromossomos diferentes, enquanto

o DNA das drosofilas esta contido
em apenas quatro cromossomos. A
fase de mapeamento do Projeto Ge-
noma determinara pequenos tre-
chos da sequiéncia de DNA espa-
Ihados ao longo de cada cromosso-
mo como marcos de posi¢ao, assim
como as placas de quilometragem
existentes nas rodovias. Estes mar-
cadores de posicdo serdo de grande
valia para que sejam localizados ge-
nes especificos em cada cromosso-
mo. Na segunda fase do projeto,
cada laboratorio identificara a se-
quéncia completa de nucleotideos
de um determinado cromossomo
ou de um pedaco dele. E ap6s a se-
gunda fase que o Projeto Genoma,
stricto sensu, termina e que a diver-
sS40 comeca: € nesse momento que
teremos que dar, se possivel, senti-
do biolégico a entorpecente sequ-
éncia de trés bilhdes de As, Ts, Cs e
Gs. O que ela nos informara sobre
saude e doenca, felicidade e desgra-
¢a, o0 sentido da existéncia?

O projeto norte-americano é re-
alizado em conjunto pelos National
Institutes of Health (NIH) e o De-
partment of Energy, em um acordo
politico sobre quem controlara as
centenas de milhdes de dolares de
dinheiro publico que serdo neces-
sarios. O projeto distribui gratuita-
mente um impresso periédico de
divulgacdo em papel brilhante, en-
cabegado por um brasdo mostran-
do, como Laocoonte®, um corpo
humano envolvido nas espirais de
serpente do DNA, circundado pe-
los termos “Engenharia, Quimica,
Biologia, Fisica, Matematica”. E o
Projeto Genoma unificando todas
as ciéncias. A cOpia mais recente
que recebi do impresso anunciava

0 empréstimo gratuito de um video
com vinte e trés minutos de dura-
¢do sobre o projeto “direcionado a
alunos a partir do ensino médio”,
apresentando, entre outros, varios
participantes do The Code of Co-
des, e um calendario de cinqlienta
“Eventos do Genoma”.

Nenhum dos autores dos livros
sob analise parece ter a menor du-
vida da importancia de um projeto
para determinar a sequiéncia com-
pleta do DNA da espécie humana.
“A mais espantosa aventura de nos-
so tempo”, segundo Jerry E. Bishop
e Michael Waldholz; “O futuro da
medicina”, de acordo com Lois Win-
gerson; “a mais importante emprei-
tada cientifica da atualidade”, que
define *“as escolhas da ciéncia mo-
derna”, declara Joel Davis em Map-
ping the Code.

E ndo se trata simplesmente de
empolgacdo de jornalista. O biolo-
gista molecular Christopher Wills
afirma que “os problemas penden-
tes na biologia humana (...) seré@o
todos iluminados por uma luz forte
e constante a partir dos resultados
desta empreitada”; o grande man-
da-chuva do DNA, James Dewey
Watson, explica, em ensaio da co-
lecéo editada por Kevles e Hood,
que ele ndo “quer perder a oportu-
nidade de conhecer como a vida fun-
ciona”; e Walter Gilbert prevé que
ocorrerd uma “mudanca na com-
preensédo filosofica de nés mesmos”.
Certamente, “aprender como a vida
funciona” e “uma mudanca na com-
preensdo filosofica de ndés mesmos”
valem muito tempo e dinheiro. De
fato, eles sdo vistos como aqueles
que trocaram algo muito mais pre-
cioso por tal conhecimento.

564



Revista Adusp

Abril 2002

Infelizmente, é necessario

mais que o DNA para se fazer

um ser vivo. Em certa oca-
sido, ouvi um dos lideres mundiais
da biologia molecular, na palestra
de abertura de um congresso cien-
tifico, dizer que se tivesse um com-
putador com capacidade suficiente
e a sequéncia completa do DNA de
um organismo, ele poderia calcular
0 organismo, ou seja, segundo ele,
seria possivel descrever plenamen-
te sua anatomia, fisiologia e com-
portamento. Isto esta errado. Nem
0 préprio organismo é capaz de se
calcular a partir do préprio DNA.
Um organismo vivo em qualquer
momento de sua vida é exclusiva-
mente conseqiiéncia de uma histo-
ria de desenvolvimento resultante
da interacéo e da determinacéo de
forcas internas e externas. As for-
cas externas, que usualmente pen-
samos como “ambiente”, sdo elas
proprias parcialmente consequén-
cia das atividades do organismo em
si, enquanto produz e consome as
condicgdes da propria existéncia. Os
organismos ndo encontram o mun-
do no qual se desenvolvem. Eles
o0 produzem. Reciprocamente, as
forcas internas ndo sdo autdbnomas,
mas atuam em resposta as exter-
nas. Parte da maquinaria quimica
da célula s6 é acionada quando as

condigBes externas assim exigem.
Por exemplo, a enzima que quebra
0 acucar lactose e fornece energia
ao crescimento bacteriano so é pro-
duzida pelas células bacterianas
qguando a presenca de lactose é de-
tectada no seu ambiente.
Tampouco “interno” é sinéni-
mo de “genético”. Drosofilas pos-
suem longos pélos que servem co-
mo érgdos sensoriais, tal qual os
bigodes do gato. O numero e loca-
lizacdo destes pélos diferem entre
os dois lados da mosca (assim co-
mo nos lados direito e esquerdo
do focinho do gato), mas ndo de
uma maneira sistematica. Algu-
mas moscas possuem mais pélos do
lado esquerdo, outras, do lado di-
reito. Além disso, a variacédo entre
os lados da mosca é tanto maior
quanto a variacdo média entre uma
mosca e outra. Entretanto, os dois
lados da mosca possuem 0s mes-
mos genes e tiveram o mesmo am-
biente durante o desenvolvimento.
A variagao entre lados é conse-
guéncia de movimentos celulares
e eventos moleculares aleatérios
que ocorrem nas células durante o
desenvolvimento, chamados de “ru-
idos de desenvolvimento”. O mes-
mo ruido de desenvolvimento € res-
ponsavel pelo fato de gémeos idén-
ticos terem impressdes digitais di-

ferentes e estas impressoes digitais
nao serem iguais nas maos direita e
esquerda. Um computador que fos-
se sensivel a temperatura ambiente
e que apresentasse tanto ruido em
seus circuitos internos quanto um
organismo em desenvolvimento di-
ficilmente poderia ser chamado de
computador.

Ao escreverem sobre o Projeto
Genoma, os cientistas rejeitam ex-
plicitamente o determinismo gené-
tico absoluto, mas aparentemente
escrevem mais para aceitar possibi-
lidades tedricas do que por convic-
cdo. Se considerarmos seriamente
a proposicdo de que o interior e o
exterior determinam o organismo,
realmente ndo poderemos acre-
ditar que a sequéncia do genoma
humano é o Santo Graal que nos
revelara o que é ser humano, que
isso transformara a viséo filoséfica
de nGs mesmos ou que nos mostra-
rd como a vida funciona. Apenas
cientistas sociais e criticos sociais
se contrapdem ao Projeto Geno-
ma, como Kleves, que coloca o
projeto como a continuacéo da eu-
genia com a utilizagdo da genética
médica moderna; Dorothy NelKin,
em seu livro com Laurence Tan-
credi e em seu capitulo em Kevles
& Hood; e, de maneira mais con-
tundente, Evelyn Fox Keller em

Infelizmente, é necessario mais que o DNA para se fazer um ser

vivo. Um organismo vivo em qualquer momento de sua vida é

exclusivamente conseqiiéncia de uma historia de desenvolvimento resultante

da interacéo e da determinacao de forcas internas e externas

[ 57



Abril 2002

Revista Adusp

sua contribuicdo ao The Code of
Codes, para quem o problema do
desenvolvimento do organismo €
crucial.

Nelkin, Tancredi e Keller suge-
rem que a maior importancia do
Projeto Genoma Humano néo esta
no que, de fato, ele revelara sobre
biologia, e se culminara com um
programa terapéutico bem suce-
dido para uma ou outra doenga,
mas sim na validacao e refor¢co do
determinismo biolégico como uma
explicacdo para todas as variacdes
sociais e individuais. O modelo mé-
dico que comeca, por exemplo, com
uma explicagdo genética para a de-
generacdo ampla e irreversivel do
sistema nervoso central, caracte-
ristica da coréia de Huntington,
pode terminar com uma explicacao
sobre inteligéncia humana, quanto
as pessoas bebem, o quéo intole-
raveis se sentem quanto a sua con-
dicdo social, quem escolhem para
parceiros sexuais, e se ficardo do-
entes no trabalho. Um modelo mé-
dico de todas as varia¢cdes humanas
produz um modelo médico de nor-
malidade, incluindo normalidade
social, e imp8e uma agéo preventi-
va ou terapéutica no desvio.

H& véarias condi¢cdes humanas
que sdo claramente patologicas e
que apresentam uma causa gené-

tica unitaria. Até onde se sabe, a
fibrose cistica e a coréia de Hun-
tington acometem pessoas que car-
regam o gene mutante respectivo,
independentemente da dieta, ocu-
pacdo, classe social ou educagao.
Essas doencas sdo raras: 1 para
cada 2.300 nascimentos na fibrose
cistica, 1 para 3.000 na distrofia
muscular de Duchenne e 1 para
10.000 na coréia de Huntington.
Um ndmero reduzido de outras
condi¢Bes ocorre em frequéncia
bem maior em algumas popula-
coes, mas geralmente sdo menos
graves em seus efeitos e mais sen-
siveis as condi¢Bes ambientais, co-
mo por exemplo, a anemia falcifor-
me nos africanos do oeste e des-
cendentes, que sofrem de efeitos
severos apenas em situacdes de es-
tresse fisico. Estas doencas forne-
cem o modelo sobre o qual o pro-
grama da genética médica é cons-
truido, e oferecem o elemento dra-
matico para que livros como Map-
ping Our Genes e Genome sejam
produzidos. Ao Ié-los, eu revi he-
rois de minha juventude, Edward
G. Robinson curando sifilis em Dr.
Ehrlich’s Magic Bullet, e Paul Mu-
ni salvando criancas da raiva em
The Story of Louis Pasteur.

Conta a historia que o rabino
milagroso de Chelm teve uma vi-

sdo: a casa de estudo em Lublin,
a oitenta quilémetros de distan-
cia, fora destruida pelo fogo. Es-
se caso extraordinario aumentou
muito sua fama de milagroso. Va-
rios dias depois, um viajante de
Lublin, chegando em Chelm, foi
saudado com express@es de triste-
za e preocupagdo, e também um
certo orgulho por parte dos disci-
pulos do rabino. “Do que vocés
estao falando?”, perguntou o via-
jante. “Eu deixei Lublin trés dias
atras e a casa de estudo estava de
pé como sempre esteve. Que es-
pécie de rabino € este?” “Bem”,
um dos discipulos respondeu, “se
pegou fogo ou ndo, é apenas um
detalhe. O fantéstico é ele ter
conseguido enxergar tao longe”.
Nos ainda vivemos uma época de
rabinos milagreiros, cujo trigra-
ma ndo é o inefavel YWH, mas o
eternamente repetido DNA. Co-
mo o rabino de Chelm, entretan-
to, os profetas do DNA e seus dis-
cipulos sdo parcos em detalhes.
De acordo com esta visdo, nés
localizaremos nos cromossomaos
humanos todos os genes defeituo-
sos que nos infestam e, a partir
da sequiéncia do DNA, deduzire-
mos a histéria causal da doenga e
geraremos a terapia. De fato, um
grande nimero de genes defeitu-

De acordo com a visdo milagreira do DNA, nos localizaremos nos

cromossomos humanos todos os genes defeituosos que nos infestam e, a partir

da sequéncia do DNA, deduziremos a historia causal da doenca e geraremos a

terapia. Mas as histérias estdo incompletas, as terapias ainda nao existem
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0s0s ja foi grosseiramente mape-
ado nos cromossomos, alguns fo-
ram localizados mais precisamente
com o uso de técnicas moleculares
e um numero ainda menor teve
sua sequéncia de DNA obtida. En-
tretanto, as historias causais estao
incompletas, as terapias ainda ndo
existem; nem tampouco esté claro,
qguando casos reais sdo considera-
dos, como as terapias iréo se origi-
nar a partir do conhecimento das
sequéncias de DNA.

O gene cuja forma mutante pro-
voca a fibrose cistica foi localizado,
isolado e seqlienciado. A pro-
teina codificada pelo ge-
ne foi identificada. In-
felizmente, ela parece
com muitas outras pro-
teinas que fazem parte
da estrutura celular, portan-
to, é dificil dizer qual seria o proé-
Ximo passo. A mutacdo responsa-
vel pela doenga de Tay-Sachs é ain-
da mais conhecida, porque a
enzima codificada pelo
gene tem uma fungédo
bastante simples e es-
pecifica, mas nenhuma te-
rapia foi sugerida. Por outro lado,
a mutacdo genética que causa a co-
réia de Huntington teve sua locali-
zacao exata elucidada, e nenhum
defeito metabdlico ou bioquimico
foi encontrado, apesar de a doenca
provocar efeitos degenerativos ca-
tastroficos no sistema nervoso cen-
tral em todos os portadores do ge-
ne defeituoso.

Um importante motivo da difi-
culdade em estabelecer relagbes
causais a partir das mensagens do
DNA é que as mesmas “palavras”
possuem diferentes significados

em diferentes contextos e mul-
tiplas funcdes em determinados
contextos, assim como em qual-
quer linguagem complexa. Nenhu-
ma palavra em inglés tem maior
implicacdo de acdo do que “do”.
“Do it now!” Em outros contextos,
“do”, como em “I do not know”, é
expletivo e ndo tem nenhum signi-
ficado. Apesar do expletivo “do”
ndo ter nenhum significado, sem

davida tem uma fungdo linguisti-
ca, atuando como um elemento de
preenchimento na organizacao da
sentenca. Caso contrario, seu uso
ndo seria disseminado a partir do
dialeto original da lingua inglesa,
na Europa Central, no século XVI,
substituindo por completo o mo-
delo mais antigo “I know not”.
Assim, os elementos presentes
na mensagem genética podem pos-

suir significado ou ser expletivos.
Algumas vezes, a seqiéncia GTA-
AGT ¢ lida pela célula como ins-
trucdo para inserir os aminoacidos
valina e serina na proteina; em ou-
tras ocasides, ela sinaliza o local
onde a maquinaria celular deve
cortar e editar a mensagem; e em
outras situacdes, é apenas um es-
pacador, como o expletivo “do”,
que mantém as outras partes da
mensagem em distancias apropria-
das umas das outras. Infelizmente,
ndo sabemos como a célula decide
entre as interpretac8es possiveis.
A elaboragdo das regras
interpretativas sera bas-
tante facilitada se tivermos
um grande namero de diferentes
sequiéncias de genes, e as vezes
suspeito que a importancia ale-
gada do Projeto Genoma Hu-
mano para a salde huma-
na é apenas a fachada
do interesse pela her-
menéutica das escri-
turas bioldgicas.
Naturalmente, pode-
riamos dizer, como Gil-
bert e Watson fazem em seus
ensaios, que a compreensdo de
como o cadigo genético funciona
€ 0 caminho para a saude huma-
na. No entanto, se dependésse-
mos desta compreensao, estaria-
mos muito mais doentes do que
estamos. Quando Lewis Beck,
eminente estudioso de Kant, es-
tava viajando pela Italia com sua
esposa, ela contraiu uma doenga
de pele enlouquecedora. O espe-
cialista consultado disse que leva-
ria trés semanas para descobrir
0 que havia de errado com ela.
Ap0Os muita insisténcia do casal,
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que argumentava que deixaria a
Itadlia em dois dias, o0 médico er-
gueu as maos e disse: “Esta bem,
senhora. Eu vou abdicar de meus
principios cientificos. Vou cura-la
hoje”.

Certamente a compreensao da
anatomia e fisiologia humanas re-
sultou em uma pratica médica mui-
to mais efetiva do que a do século
XVIIIl. Este avanco, entretanto,
consistiu basicamente no aprimo-
ramento de métodos de exame de
nosso interior, com impressionan-
tes avangos de microssondagem,
de métodos pragmaticos de corre-
cdo de desequilibrios quimicos e
de provocar a morte de bactérias
invasoras. Nenhum destes méto-
dos depende de um conhecimento
profundo dos processos celulares
ou de alguma descoberta da bio-
logia molecular. O cancer ainda
¢ tratado com ataques fisicos e
quimicos grosseiros sobre o tecido
afetado. Doencas cardiovascula-
res sdo tratadas por cirurgias cujas
bases anatdmicas remontam ao sé-
culo XIX, por dieta e por trata-
mento medicamentoso. Os antibi-
oticos foram desenvolvidos sem a
menor no¢do de como atuariam.
Diabéticos continuam a tomar in-
sulina, da mesma forma que héa

sessenta anos, apesar de todas as
pesquisas da biologia celular das
disfungdes pancreéticas. O conhe-
cimento detalhado da célula viva
e dos processos moleculares bési-
cos pode ser Gtil posteriormente,
e temos ouvido promessas e mais
promessas de que os resultados
estdo para chegar. Mas, como Vi-
vian Blaine lamenta de maneira
provocativa,

You promised me this

You promised me that

You promised me everything
under the sun

(..)

I think of the time gone by
And could honestly die’

A existéncia de enormes quan-
tidades de “polimorfismos” nao
€ 0 menor dos problemas em es-
tabelecer relacBes entre informa-
coes do seqienciamento do DNA
e conhecimento das causas dos fe-
noémenos. Apesar de a maioria dos
livros analisados discutir o sequien-
ciamento do genoma humano, ca-
da genoma humano difere de um
para outro. O DNA que recebi
de minha mée difere aproximada-
mente em 0,1%, aproximadamen-
te 3.000.000 de nucleotideos, do

DNA que recebi de meu pai e eu
difiro mais ou menos esse mesmo
valor de qualquer outro ser hu-
mano. O catalogo final “da” se-
quéncia do DNA humano sera
0 mosaico de uma hipotética mé-
dia correspondente a uma pessoa.
Esse polimorfismo implica varias
consequéncias significativas. Pri-
meiramente, todos néds carrega-
mos uma copia, herdada de um
dos pais, de muta¢bes que pode-
riam resultar em doencas gené-
ticas se tivéssemos herdado duas
copias. Como ninguém esta livre
disso, 0 genoma humano padréo
contera, apés compilado, indepen-
dentemente de quem o produziu,
algumas sequéncias que codificam
a producdo de proteinas defeitu-
osas ou simplesmente a ndo-pro-
ducdo de proteinas. A Unica ma-
neira de sabermos se a sequiéncia
padrdo apresenta, por azar, um
gene defeituoso, € realizar o se-
guenciamento da mesma parte do
genoma de muitos individuos dife-
rentes. Estes estudos de polimor-
fismo néo fazem parte do Projeto
Genoma Humano e as tentativas
de obtencdo de verbas para tais
estudos foram rejeitadas.

Em segundo lugar, até doencas
genéticas “simples” podem apre-

Cada genoma humano difere de um para outro. O DNA que recebi

de minha mae difere aproximadamente em 0,1% do DNA que recebi

de meu pai e eu difiro mais ou menos esse mesmo valor de qualquer

outro ser humano. O catélogo final “da” seqiiéncia do DNA humano sera

0 mosaico de uma hipotética média correspondente a uma pessoa
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sentar origem bastante heterogé-
nea. Estudos de seqiienciamento
de genes que codificam proteinas
essenciais na coagulacdo sangui-
nea mostraram que diferentes he-
mofilicos, quando comparados a
pessoas que apresentam coagula-
¢do sanglinea normal, apresentam
208 variagdes diferentes do DNA,
todas localizadas ho mesmo gene.
Estas variacGes ocorrem em qual-
quer parte do gene, incluindo tre-
chos que supostamente néo codi-
ficam informacdes relacionadas a
estrutura da proteina.

O problema da construcdo de
uma boa histéria causal e, a partir
dai, conseguir definir uma terapia
baseada no conhecimento da sequ-
éncia de DNA, € que néo conhece-
mos todas as funcdes dos diferentes
nucleotideos de um gene, ou como
o0 contexto especifico no qual o nu-
cleotideo se encontra pode afetar a
maneira pela qual a maquinaria ce-
lular interpreta o DNA; tampouco
temos 0 menor conhecimento de
como um organismo € colocado em
funcionamento a partir de suas pro-
teinas e outros componentes. Em
terceiro lugar, ndo existe nenhuma
sequéncia de DNA Unica, padrao,
“normal”, que nés compartilhamos;
a deteccdo das diferencas de sequ-
éncia entre pessoas doentes e sau-
daveis ndo é suficiente para revelar
a causa das doengas. Finalmente,
necessitaremos de seqiéncias de
inUmeras pessoas, doentes e saudéa-
veis, para identificar diferencas co-
muns entre elas. E se muitas doen-
cas forem como a hemofilia, essas
diferencas ndo serdo encontradas e
nds permaneceremos no desconhe-
cimento.

O fracasso de se transformar

conhecimento em poder te-

rapéutico ndo desencorajou
os defensores do Projeto Genoma
Humano, pois sua visdo de terapia
inclui a terapia génica. Através de
técnicas ja disponiveis e que neces-
sitam apenas de desenvolvimento
tecnoldgico, é possivel o implante
de genes contendo a sequiéncia cor-
reta em individuos portadores de
genes que apresentam mutagao, in-
duzindo a maquinaria celular do re-
ceptor a utilizar os genes implanta-
dos como fonte de informacdo. Na
realidade, o primeiro caso de tera-
pia génica para uma doenga imu-
nolégica — o tratamento de uma
crianca que sofria de uma rara do-
enca no sistema imunoldgico — aca-
ba de ser anunciado e, aparente-
mente, a terapia foi bem sucedida.
Os defensores do Projeto Genoma
concordam em que o0 conhecimento
da sequéncia de todos os genes hu-
manos tornara possivel a identifica-
cdo e o isolamento das sequéncias
de DNA de um grande numero de
doengas humanas que poderiam ser
tratadas através da terapia génica.
Conforme essa perspectiva, o que
atualmente € um ataque especifico a
doengas individuais pode ser trans-
formado em uma técnica terapéuti-
ca rotineira, que tratara toda e qual-
quer alteracdo fisica ou psiquica,
ja que todos os aspectos relevantes
associados aos seres humanos estao
especificados nos genes.

Entretanto, a implantacéo de ge-
nes pode afetar ndo apenas as célu-
las de nossos corpos transitorios, as
nossas células somaticas, mas tam-
bém os corpos de geragdes futuras,
através de mudancas acidentais nas

células germinativas de nossos or-
gaos reprodutivos. Mesmo que nos-
sa intencéo seja apenas a de promo-
ver o funcionamento adequado dos
genes do corpo do doente, parte do
DNA implantado pode transformar
futuros 6vulos e espermatozdides.
Logo, as futuras geracdes seriam
submetidas a terapia sem saber e
efeitos indesejaveis do DNA im-
plantado poderiam se manifestar
em nossos descendentes, em um fu-
turo distante. Por este motivo, Da-
vid Suzuki e Peter Knudtson fize-
ram deste um de seus principios da
“genética” (eles criaram dez destes
principios):

apesar de a manipulagéo
génica das células soma-
ticas humanas estar no
ambito da escolha pesso-
al, este ndo é o caso da
manipulacdo de células
germinativas humanas.
A terapia de células ger-
minativas, sem o consen-
timento de toda a socie-
dade, deve ser terminan-
temente proibida.

Essa argumentacdo contra a te-
rapia génica é um mero sinal de
prudéncia, baseado na imprecisdo
da técnica e na possibilidade de um
gene “ruim” hoje tornar-se funcio-
nal algum dia. Isto parece uma ba-
se fragil para um dos Dez Manda-
mentos da biologia, ja que, no fu-
turo, as técnicas tornar-se-80 muito
melhores e erros sempre poderdo
ser corrigidos por outra aplicagdo
de terapia génica. A visdo do poder
conferido a nos pelos terapeutas
génicos faz a transferéncia génica
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parecer muito menos permanente
do que um implante de silicone ou
uma lipoaspiragdo. O conteudo éti-
co em Genethics €, assim como um
serm&o unitarista, algo de que ne-
nhuma pessoa de bem poderia dis-
cordar. A maioria dos “principios
genéticos” apresentam-se, na ver-
dade, como conselhos sobre por
gue ndo deveriamos bulir com nos-
S0s genes e 0s de outras espécies.
Enquanto a maioria dos argumen-
tos destes autores sao frageis, Su-
zuki e Knudtson séo os Unicos au-
tores entre todos sob andlise que
levam a sério o problema da diver-
sidade genética entre os individu-
o0s, tentando fornecer ao leitor um
conhecimento suficiente de princi-
pios de genética das popula¢des
para que possam pensar a respeito
de tais problemas.

A maioria das mortes, doencas
e sofrimento nos paises ricos ndo
é causada pela distrofia muscular
e pela coréia de Huntington e,
é claro, a maioria da populacéo
mundial esta sofrendo em conse-
guéncia da desnutricdo ou do ex-
cesso de trabalho. Para os norte-
americanos, as doencas cardiacas,
cancer e acidentes vasculares ce-
rebrais sdo 0s maiores assassinos,
sendo responsaveis por 70% das

mortes, e cerca de sessenta mi-
Ihdes de pessoas sdo acometidas
por doencas cardiovasculares. E
dificil estimar o nimero de pes-
soas com disturbios psiquiatricos,
mas antes do fim das internacdes
em hospitais psiquiatricos norte-
americanos, nos anos 60, havia
750.000 pacientes internados. Atu-
almente aceita-se que parte dos
casos de cancer ocorre devido a
predisposicdes genéticas. Isto sig-
nifica que existem genes, chama-
dos de oncogenes, que possuem
informagdes sobre as divisdes ce-
lulares normais. Mutacdes nestes
genes tornam (por razbes des-
conhecidas) as divisGes celulares
mais instaveis, aumentando a pos-
sibilidade do surgimento de pa-
drbes patologicos. Apesar de al-
guns desses genes terem sido loca-
lizados, o numero total e a quan-
tidade de todos os tipos de cancer
influenciados por eles ainda sé@o
desconhecidos.

De maneira alguma estas muta-
¢Oes poderiam ser consideradas a
causa do céncer, embora possam
ser uma das condic¢des predispo-
nentes. Apesar de ser conhecida
uma mutacao genética que provoca
niveis extremamente elevados de
colesterol, a grande maioria dos

disturbios cardiovasculares tem de-
safiado incondicionalmente as ana-
lises genéticas. Até o diabetes, que
ha muito é conhecido por apresen-
tar componentes hereditarios, ja-
mais foi relacionado a algum gene e
nao ha melhores evidéncias de uma
predisposicdo genética em 1992 do
gue havia em 1952, quando 0s es-
tudos genéticos mais aprofundados
tiveram inicio. Ndo passamos uma
semana sequer sem o andncio na
imprensa da “possivel” causa gené-
tica de alguma doenca humana, a
partir da qual a investigacao “pode
levar a cura da doenca”. Nenhum
cidadao alfabetizado escapa dessas
alegag6es. O periodico Morgunbla-
did, de Reykjavik, em um suple-
mento dominical, pergunta a seus
leitores, de maneira bombastica,
“Med allt I genanum?” (Esta tudo
nos genes?).

A coqueluche dos genes nos
lembra a tulipomania'® e The South
Sea Bubble™ em Extraordinary Pop-
ular Delusions and the Madness of
Crowds, escrito por McKay. Decla-
racoes afirmando a localizacdo de-
finitiva de um gene para esquizo-
frenia e para os disturbios afetivos
bipolares por meio da utilizacdo
de marcadores de DNA foram re-
petidas vezes contestadas na medi-

A visdo do poder conferido a nés pelos terapeutas génicos faz

a transferéncia génica parecer muito menos permanente do que

um implante de silicone ou uma lipoaspiracéo. Suzuki e Knudtson

sd0 0s Unicos autores entre todos sob analise que levam a sério

0 problema da diversidade genética entre os individuos
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da em que mais membros de uma
mesma familia foram analisados ou
diferentes grupos familiares foram
examinados. Em um episédio fa-
moso, baseado em fortes evidéncias
estatisticas, o suposto gene identifi-
cado como o causador do distarbio
afetivo bipolar ndo foi encontrado
em dois membros da mesma fami-
lia que desenvolveram os sintomas
da doenga. Os trabalhos, com os re-
sultados originais e 0s que 0s con-
testavam, foram publicados na re-
vista Nature, fazendo com que Da-
vid Baltimore lamentasse em um
congresso cientifico: “Consideran-
do que sou um leitor comum da
Nature, no que devo acreditar?”
Em nada.

Alguns rabinos milagreiros e
seus discipulos enxergam além das
principais causas de mortes e do-
encas. Eles tém uma imagem de
paz e ordem social emergindo do
banco de dados do DNA nos Na-
tional Institutes of Health. O edi-
tor da revista cientifica de maior
prestigio nos EUA, a Science, um
divulgador entusiasta dos grandes
projetos de sequenciamento do
DNA em edicdes especiais da re-
vista, recheadas de anuncios mul-
ticoloridos e de pagina inteira de
fabricantes de equipamentos de

biotecnologia, tem visdes de genes
para o alcoolismo, desemprego,
violéncia doméstica e social, e pa-
ra a dependéncia de drogas. O que
antes imaginavamos ser uma mis-
celanea de aspectos morais, politi-
cos e econ6micos transforma-se em
uma questao de simples troca de
nucleotideos. Apesar de a idéia de
que a guerra contra as drogas sera
vencida pela engenharia genética
pertencer ao universo dos contos
de fada, na verdade ela é a mani-
festacdo de uma questao ideoldgica
preocupante, que é a continuidade
das idéias de eugenia do passado.
Daniel Kleves foi bastante con-
vincente em seu tltimo livro®, afir-
mando que a eugenia classica pas-
sou de um programa social de me-
lhoria da populacédo em geral para
um programa familiar de forneci-
mento de informacdes genéticas
para que individuos possam tomar
decisdes relacionadas a reprodu-
cdo. Entretanto, o determinismo
biolégico no qual a eugenia esta
baseada ainda persiste, como fica
claro na excelente histéria do Pro-
jeto Genoma apresentada sucinta-
mente em The Code of Codes, na
qual o sentido social da eugenia
foi ressuscitado. Isto é, em parte,
consequéncia da simples existén-

cia do Projeto Genoma, de sua re-
percussdo publica e dos pesados
gastos publicos que vai exigir. Es-
tes aspectos por si ja validam a sua
Weltanschauung®® determinista. Os
editores exaltam a gléria do DNA
e a midia se incumbe da anuncia-
¢do da obra.

Os nove livros aqui analisa-
4 dos representam apenas uma

amostra do que existe e do
que esté por vir. O custo do sequien-
ciamento do genoma humano é es-
timado de maneira otimista em 300
milhdes de dolares (dez centavos
para cada um dos trés bilhdes de
nucleotideos presentes no genoma
inteiro), mas se os custos de desen-
volvimento forem incluidos, certa-
mente o valor total do projeto atin-
gira meio bilhdo de doélares. Além
disso, o Projeto Genoma, stricto
sensu, € apenas o comecgo do cami-
nho para a sabedoria. Ainda sera
necessario o gasto de milhdes de
délares na busca de diferencas ilu-
sérias presentes no DNA para ca-
da doenga genética especifica, das
quais aproximadamente 3.000 sdo
conhecidas atualmente, e uma boa
parte deste dinheiro ficara nas maos
dos empreendedores geneticistas
moleculares. Nenhum de nossos au-

Nenhum de nossos autores teve 0 mau gosto de mencionar que varios

geneticistas moleculares de renome, incluindo varios ensaistas presentes no

The Code of Codes, sdo fundadores, diretores, funcionarios ou acionistas

de empresas de biotecnologia, incluindo fabricantes de suprimentos e

equipamentos utilizados nas pesquisas de seqtienciamento
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tores teve 0 mau gosto de mencio-
nar que varios geneticistas molecu-
lares de renome, incluindo varios
ensaistas presentes no The Code of
Codes, sdo fundadores, diretores,
funcionarios ou acionistas de em-
presas de biotecnologia, incluindo
fabricantes de suprimentos e equi-
pamentos utilizados nas pesquisas
de sequenciamento. Nem todos 0s
autores tém a franqueza de Nor-
man Mailer quando fazem autopro-
paganda.

Desde as primeiras descobertas
da biologia molecular, ficou claro
gue a “engenharia genética” e a
possibilidade de se encomendar
organismos geneticamente altera-
dos abririam imensas oportunida-
des de gerar lucros privados. Se
0s genes que permitem as plantas
leguminosas realizarem a fixagao
do nitrogénio pudessem ser trans-
feridos para o milho ou para o tri-
go, os agricultores economizariam
muito e os produtores das semen-
tes geneticamente modificadas po-
deriam ganhar um bom dinheiro.
Bactérias geneticamente modifica-
das crescendo em tanques de fer-
mentacdo podem ser transforma-
das em fabricas vivas para produ-
zir moléculas raras e de alto custo
para o tratamento de doencas vi-
rais e cancer. Uma bactéria que
degrada petréleo bruto ja foi pro-
duzida, possibilitando a biodegra-
dacdo de derramamentos de 6leo.
Como conseqiiéncia destas possi-
bilidades, os biologistas molecula-
res estao se tornando empreende-
dores. Muitos fundaram empresas
financiadas por capital de risco.
Alguns ficaram ricos quando suas
acoes foram oferecidas na bolsa

de valores e subitamente passaram
a ser portadores de um monte de
papéis valiosos. Outros sdo porta-
dores de grandes quantidades de
acOes de industrias farmacéuticas
internacionais que compraram as
firmas de fundo de quintal dos bio-
logistas e adquiriram seus conhe-
cimentos por uma bagatela.

Todos os biologistas molecula-
res de renome que conhego pos-
suem dinheiro aplicado no merca-
do da biotecnologia. Como resul-
tado, graves conflitos de interesse
tém emergido nas universidades e
servi¢cos publicos. Em alguns ca-
sos, professores empreendedores
impdem restri¢cdes na interagdo
cientifica de seus estudantes de
p6s-graduacdo, com receio de que
divulguem segredos que tenham
potencial interesse comercial. Pes-
guisadores tém tentado, e as ve-
zes conseguem, concessdes de es-
pago e outros recursos das univer-
sidades onde trabalham em troca
de um pouco de acdo. E a bio-
tecnologia unindo-se ao basquete
como uma importante fonte de
dinheiro para as institui¢des de
ensino.

As politicas publicas também re-
fletem interesses privados. James
Dewey Watson aposentou-se em
abril como chefe da divisdo do Ge-
noma Humano dos NIH pressio-
nado por Bernardine Healey, di-
retor dos NIH. A principal forma
de pressdo foi uma investigagdo de
seus investimentos e de seus fami-
liares em varias empresas de bio-
tecnologia. Mas ninguém na comu-
nidade da biologia molecular acre-
dita na seriedade desta investiga-
¢do, pois todos, incluindo o Dr.

Healey, sabem que ndo ha candi-
datos ao cargo de Watson que nao
tenham interesses financeiros. A
questdo é realmente a falta de con-
senso sobre a patente do genoma
humano. A lei das patentes proibe
a patente de tudo que é “natural”.
Se, por exemplo, uma planta rara
cujas folhas podem curar o cancer
for descoberta na Amazbnia, nin-
guém podera patentea-la. Entre-
tanto, o que se discute é se genes
isolados sdo naturais ou ndo, apesar
de os organismos dos quais foram
retirados o serem. Se as sequiéncias
de DNA forem a base para as tera-
pias futuras, a propriedade exclu-
siva destas seqliéncias significaria
dinheiro no banco.

O Dr. Healey pretende que os
NIH patenteiem o genoma huma-
no para evitar que empreendimen-
tos privados, especialmente finan-
ciados por capital estrangeiro, con-
trolem o que foi desenvolvido com
dinheiro publico norte-americano.
Watson, cuja familia tem sido noti-
ciada como detentora de participa-
¢ao financeira na inddstria farma-
céutica britanica Glaxo, tem quali-
ficado o plano de Healey de “pura
deméncia”, argumentando que re-
tardaria a obtencdo das seqiiéncias
do DNA™ (Watson negou qualquer
conflito de interesse). Sir Walter
Bodmer, diretor do Imperial Can-
cer Research Fund e o principal
membro na organizacdo européia
do genoma, foi sincero ao afirmar
que todos conhecemos as mentiras
por tras da euforia do Projeto Ge-
noma Humano, quando disse ao
The Wall Street Journal que “a ques-
tdo [da propriedade] esta no centro
de tudo que fazemos”.
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O estudo do DNA é uma indus-
tria de grande visibilidade, um ape-
lo aos nossos bolsos, a legitimacao
da ciéncia e o encanto que aliviara
o sofrimento individual e social.
Assim, sua principal alegacdo onto-
I6gica, a dominancia da molécula-
mestre sobre o corpo fisico e politi-
co passa a fazer parte da conscién-
cia coletiva. O capitulo de Evelyn
Fox Keller em The Code of Codes
traca, brilhantemente, o percurso
da infiltragdo desta consciéncia nos
estratos do Estado, universidades
e midia, produzindo um consenso
inquestionavel em que o modelo
de fibrose cistica € um modelo do
mundo. Daniel Koshland, editor da
Science, quando questionado se 0s
recursos do Projeto Genoma Hu-
mano ndo deveriam ser direciona-
dos aos sem-teto, respondeu: “O
que vocés ndo percebem é que 0s
sem-teto sdo pessoas deficientes
(...) Na verdade, nenhum grupo se-
r4 mais beneficiado pela genética
humana do que eles”."”

Além da construcdo de um de-
terminismo ideoldgico, a concen-
tracdo de conhecimento sobre o
DNA tem conseqiiéncias praticas,
sociais e politicas diretas, o que
Dorothy Nelkin e Laurence Tan-

credi chamam de “O Poder Social
da Informacdo Bioldgica”. Intelec-
tuais, em seu lisonjeiro desejo de
auto-realizagdo, dizem que conhe-
cimento € poder, mas a verdade é
que o conhecimento d& mais poder
apenas aqueles que tém ou podem
adquirir o poder para usa-lo. Meu
titulo de doutor em engenharia nu-
clear e os planos de uma usina de
energia nuclear ndo reduziriam mi-
nha conta de energia elétrica em
um centavo. O mesmo raciocinio
se aplica as informacdes contidas
no DNA: em qualquer situacéo o
conhecimento dos genes de uma
pessoa intensificara as relagcdes de
poder existentes entre individuos e
entre individuos e instituicdes.
Quando uma mulher gravida é
informada de que seu feto tem
50% de chance de contrair fibrose
cistica, ou que daré a luz uma me-
nina apesar de o pai desejar dese-
peradamente um menino, ela ndo
adquire poder adicional por ter
este conhecimento; apenas € for-
cada a decidir e agir dentro dos
limites de sua relacdo com o Esta-
do e familiares. Seu marido con-
cordard ou exigira um aborto, o
Estado pagara por isso, 0 médico
concordara em fazé-lo? O slogan

“um direito de escolha da mulher”
diz respeito a relacdes conflituo-
sas de poder, como Ruth Schwartz
Cowan deixa claro em seu ensaio
“Genetic Technology and Repro-
ductive Choice: An Ethics for Au-
tonomy” em The Code of Codes.
Cada vez mais o conhecimento
sobre o0 genoma esta se tornando
um componente adicional na re-
lacdo entre individuos e institui-
coes, geralmente conferindo mais
poder as instituicdes sobre os in-
dividuos. As relacdes entre os in-
dividuos e empresas de convénio
de saude, escolas, tribunais e em-
pregadores sdo todas afetadas pe-
lo conhecimento ou pela deman-
da do conhecimento das condi-
coes de seu DNA. Henry Greeley
e Dorothy Nelkin em The Code of
Codes e, de maneira muito mais
extensa e detalhada em Dange-
rous Diagnostics, expdem o confli-
to gerado pela informagédo biol6-
gica. A demanda dos empregado-
res por informacdes diagnosticas
sobre o DNA de futuros empre-
gados é atil a empresa de duas
maneiras. Primeiro, 0s emprega-
dores, que sdo fornecedores de
planos de salde, diretamente ou
pela contratacdo de empresas se-

O estudo do DNA é uma industria de grande visibilidade, um apelo aos nossos

bolsos, a legitimacdo da ciéncia e 0 encanto que aliviara o sofrimento individual

e social. Além da construcéo de um determinismo ideoldgico, a concentracéo de

conhecimento sobre 0 DNA tem consequiéncias praticas, sociais e politicas diretas
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guradoras, reduzem suas despe-
sas contratando apenas os funcio-
narios com melhores prognosti-
cos de saude. Em segundo lugar,
se ha postos de trabalho que ofe-
recem riscos aos quais os fun-
cionarios apresentam diferentes
graus de sensibilidade, o empre-
gador pode recusar 0S emprega-
dos avaliados como mais sensi-
veis. Essa exclusdo ndo so6 reduz
0s custos potenciais de seguros de
satde, mas também muda a res-
ponsabilidade do empregador em
oferecer um local de trabalho sau-
davel para os funcionéarios. A res-
ponsabilidade de procurar por um
trabalho que ndo ameace a saude
passa a ser do empregado. Afi-
nal, o empregador esta auxiliando
os trabalhadores oferecendo-lhes
exames gratuitos de suscetibilida-
de, permitindo-lhes escolhas mais
abalizadas do trabalho que dese-
jam desempenhar. Se h4 um ou-
tro emprego qualquer disponivel,
pior remunerado, mais perigoso
em outros aspectos, ou entdo em
um local distante ou extremamen-
te desagradavel e insalubre, tudo
isso faz parte das condig¢bes do
mercado de trabalho. Definitiva-
mente Koshland estéd certo. De-
semprego e miséria de fato resi-
dem nos genes.

As informac@es biolbgicas tém
também se tornado vitais nas re-
lagcBes entre os individuos e o Es-
tado, pois o DNA tem sido usado
em todos os tipos de problemaslG.
Promotores criminais h& muito al-
mejam uma maneira de estabele-
cer relacdes entre acusados e as
respectivas cenas do crime na au-
séncia de impressdes digitais. Por

intermédio da anélise do DNA da
vitima e sua posterior comparac¢ao
com o DNA de sangue coagulado
encontrado no corpo ou nos per-
tences do acusado, ou comparando
0 DNA do acusado com o DNA de
fragmentos de pele presentes nas
unhas de uma vitima de estupro,
promotores tentam estabelecer re-
lacBes entre criminoso e crime. De-
vido ao polimorfismo do DNA exis-
tente entre os individuos, a identifi-
cacao definitiva é, a principio, pos-
sivel. Entretanto, na pratica, ape-
nas um pedaco de DNA pode ser
usado para identificacéo, existindo
alguma chance de o DNA do acu-
sado ser identificado como o mes-
mo da cena do crime embora o cul-
pado seja outro.

Além disso, os métodos usados
sS40 propensos a erros, e falsos po-
sitivos (assim como falsos negati-
vos) podem ocorrer. Por exemplo,
0 FBI caracterizou o DNA de 225
agentes, em seguida repetiu o exa-
me dos mesmos agentes e encon-
trou um grande numero de resul-
tados que nédo correspondiam aos
anteriores. O exame €, na maioria
dos casos, solicitado pela acusa-
¢do, devido ao seu alto custo e por-
gue a maior parte dos acusados
tém como advogados defensores
publicos. As empresas que fazem
0 exame tém um claro interesse
comercial em realiza-los e o FBI,
que também realiza alguns exa-
mes, € parte interessada.

Devido as diferencas nas fre-
gléncias dos varios padrdes de
DNA entre 0s grupos étnicos, tam-
bém existe o problema da utiliza-
¢do do grupo de referéncia apro-
priado ao qual o acusado sera com-

parado. A identificacdo deste gru-
po de referéncia depende, de ma-
neira complexa, das circunstancias
do caso. Se uma mulher atacada
mora no Harlem, na rua 110, nas
imediacOes de onde vivem negros,
hispanicos e brancos, qual dessas
populagBes ou combinacdo das
mesmas é a mais apropriada para
se calcular a chance do DNA de
uma pessoa qualquer coincidir com
o DNA encontrado na cena do cri-
me? Um caso emblemético foi in-
vestigado no ano passado, no mu-
nicipio de Franklin, estado de Ver-
mont. O DNA de manchas de san-
gue encontradas na cena de um
assassinato foi identificado como
sendo do acusado. A acusacédo
comparou o padrdo com amostras
da populacéo de diferentes grupos
raciais e alegou que a chance de
uma pessoa qualquer que nédo o
acusado ter o referido padréo era
astronomicamente baixa.
Entretanto, o municipio de
Franklin tem a maior concentragdo
de indios Abenaki'’ e de miscigena-
¢ao de europeus com Abenaki, se
comparado a qualquer outro muni-
cipio do estado. Os Abenaki e a
populacdo canadense franco-Abe-
naki representam um setor croni-
camente pobre e de alto desempre-
go da area rural do municipio de
Franklin e ao longo da fronteira
com o Canada, na regido de St.
Jacques River, desde a época que
0s Abenaki do oeste colonizaram a
regiao no século XVIII. A vitima,
assim como o acusado, era metade
Abenaki metade canadense france-
sa, e foi atacada onde morava, em
um trailer dentro de um camping,
local em que os Abenaki represen-

| 664



Revista Adusp

Abril 2002

tam um terco dos residentes. E uma
suposicdo justa imaginar que uma
boa parcela do circulo de conheci-
mento da vitima tenha origem in-
digena. N&o existe nenhuma infor-
macdo da frequéncia dos padrbes
de DNA entre os Abenaki e iro-
queses18 e com base nesse fato o
juiz excluiu o exame de DNA co-
mo prova. A acusacdo poderia fa-
cilmente alegar que campings séo
locais de acesso livre a qualquer
transeunte e, que por este motivo,
a populacéo geral de Vermont po-
deria servir como base de compa-
racdo. Em vez de uma ciéncia obje-
tiva, estamos a mercé de argumen-
tos intuitivos sobre o modo de vida
cotidiano das pessoas.

O sonho do promotor, de po-
der afirmar “senhoras e senhores
jurados, a chance de outra pessoa
que ndo o acusado ser 0 criminoso
é de 1 em 3.426.327” tem base ex-
tremamente fragil. Quando bidlo-
gos chamam a atencdo a fragili-
dade do método nos tribunais ou
em publicac¢es cientificas, eles re-
cebem uma pressdo consideravel.
Um autor foi chamado em duas
ocasides por um agente do De-
partamento de Justica, nas quais
foi pressionado a retirar um artigo
que havia enviado para publica-
cdo®, fato que descreveu como
tentativa de intimidacdo. Outro
autor foi questionado por um ad-
vogado do FBI, durante testemu-
nho, sobre seu visto, e um terceiro
foi perguntado por um advogado
de acusagdo como gostaria de pas-
sar sua noite na cadeia. Um quarto
autor recebeu por fax a solicitacdo
de um promotor federal para que
fossem realizadas revis@es criticas

de um artigo que havia submetido
ao American Journal of Human Ge-
netics, quinze minutos apos ter re-
cebido um fax do editor da revista
informando que as revisdes esta-
vam prontas. Apenas um de nossos
autores, Christopher Wills, discute
0 uso judicial do DNA, e ele tem
atuado como testemunha de acu-
sacdo. Ele rejeita os problemas e
parece compartilhar com os pro-
motores a visdo de que a natureza
das evidéncias € menos importan-
te do que a conviccdo da culpa.

As forgas de acusacdo e defesa
tém contado com o testemunho de
especialistas de consideravel pres-
tigio para dar apoio ou questionar
0 uso dos padrdes de DNA como
ferramenta judicial. Se professores
de Harvard discordam de profes-
sores de Yale (como neste caso),
0 que deve fazer o juiz? Sem um
precedente legal, a chamada regra
de Frye®, tal discordancia é motivo
para impedir a utilizacdo da evi-
déncia, a qual “deve ser suficiente-
mente estabelecida para adquirir
aceitacdo plena no campo especifi-
co a que pertence”21. Entretanto,
ndo ha unanimidade de aceitagdo
da regra de Frye entre as jurisdicdes
e, a proposito, qual o significado
de “unanimidade de aceitacdo”?
Em resposta as crescentes pressdes
dos tribunais e do Departamento
de Justica, o National Research
Council (NRC) foi convocado para
formar um comité de Tecnologia
do DNA aplicada a ciéncia juri-
dica, para produzir um relatério
definitivo e recomendac®es. Isto
foi feito, aumentando ainda mais a
confusdo generalizada.22

Dois dias antes da divulgagéo

publica do relatorio, o The New
York Times publicou um artigo na
primeira pagina escrito por um de
seus mais experientes e refinados
reporteres de ciéncia, anunciando
que o comité do NRC recomen-
dara que as evidéncias do DNA
fossem excluidas dos tribunais. A
noticia foi recebida com um so-
noro protesto pelo comité, cujo
presidente, Victor McKusick, da
Universidade Johns Hopkins, pro-
feriu uma palestra para a impren-
sa na manha seguinte para divul-
gar que o relatorio, na verdade,
aprovara o uso forense do DNA
da forma como era utilizado atu-
almente. O jornal, reconhecendo
0 “erro”, recuou um pouco, mas
nem tanto, e citou varios especia-
listas que concordavam com a in-
terpretacdo original. Um membro
do comité foi citado declarando
que havia lido o relatério “cin-
glienta vezes”, mas ndo pretende-
ra tornar as criticas tdo severas
qguanto elas na verdade aparece-
ram no texto.

Parece que ndo ha outra alter-
nativa sendo ler o relatério. Como
era de se esperar, a mensagem do
relatorio é, no final das contas,
“nenhuma das anteriores”, mas
seu conteudo representa para 0s
promotores um solo bem &rido pa-
ra revolver. Em nenhum ponto o
relatorio fornece bases completa-
mente sinceras para 0 uso de evi-
déncias de DNA como tém sido
correntemente utilizadas. O maxi-
mo que pode ser encontrado é a
seguinte afirmacao:

O procedimento de la-
boratério atual para de-
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tectar variacdo no DNA
(...) é essencialmente se-
guro (grifo nosso).

()

Atualmente estd claro
gue os métodos de ti-
pagem por DNA sdo os
mais poderosos aliados
da ciéncia forense para
a identificacdo pessoal
e trazem imensos benefi-
cios a populacéo.

e mais além

Atipagem pelo DNA é ca-
paz de oferecer, em prin-
cipio, uma taxa extrema-
mente baixa de falsos re-
sultados (grifo nosso).

Infelizmente, para os tribunais
em busca de certezas, essas declara-
¢cOes sdo imediatamente precedidas
pela seguinte:

O comité reconhece que
a padronizacao das prati-
cas laboratoriais forenses
é, em geral, mais compli-
cada do que em outros ti-
pos de laboratério; sucin-
tamente, os cientistas fo-
renses tém pouco ou ne-
nhum controle sobre a
natureza, condicao, for-
ma ou quantidade da
amostra com a qual de-
vem trabalhar.

Ndo é exatamente o mesmo
endosso sugerido pelo professor
McKusick em sua entrevista co-

letiva. Por outro lado, ndo ha
nenhuma declaracdo descartando
completamente a utilizacdo dos
exames de DNA como prova ju-
dicial. H4, entretanto, inUmeras
recomendacdes que, se tomadas a
sério, levardo qualquer advogado
de defesa competente a apelar de
qualquer causa perdida em que
exames de DNA tenham sido usa-
dos como prova. Sobre a confia-
bilidade dos laboratorios, o rela-
torio diz o seguinte:

Cada laboratério de ci-
éncia forense envolvido
em realizar exames de
DNA deve ter um pro-
grama formal detalhado
de garantia e controle de
qualidade para monito-
rar o trabalho.

e

Programas de garantia
de qualidade em labo-
ratorios individuais por
si s@o insuficientes para
assegurar altos padrdes.
Mecanismos internos fa-
Zem-se necessarios.

()

Tribunais devem exigir
que os laboratérios que
usem exames de DNA
tenham a certificacdo
apropriada a cada um
dos métodos de tipagem
de DNA utilizado.

Em seguida, o comité discute me-
canismos de controle de qualidade

e de certificacdo em maiores deta-
Ihes. Como nenhum laboratério atu-
almente possui estes requisitos e ndo
existe nenhuma agéncia responsavel
pela certificacdo, é dificil descobrir
como o relatério do comité pode ser
lido como um endosso a pratica atu-
al de busca de evidéncias. Na delica-
da questéo das comparacdes popula-
cionais, o comité na verdade utiliza
uma linguagem juridica o suficiente
para obstruir qualquer alegacdo do
tipo “uma-em-um-milhdo” em que
0s promotores se baseiam para es-
tarrecer os jurados:

Por ser impossivel ou im-
praticavel obter uma po-
pulacdo grande o sufi-
ciente para testar as fre-
guéncias diretamente cal-
culadas de qualquer pa-
drdo que ocorra muito
abaixo a taxa de 1 em
1.000, ndo existe um con-
junto de dados empiricos
grande o suficiente que
sirva de base a alegagdo
de que tais calculos de
freqiiéncia sejam confia-
veis ou validos.

“Confiavel” e “valido” foram ter-
mos inseridos astuciosamente e o
juiz Jack Weinstein, membro do co-
mité, certamente sabia disso. Essa
sentenca deveria ser reproduzida
em letras grandes e afixada na pare-
de do escritério de todos os de-
fensores publicos dos EUA. Consi-
derando todos os aspectos, o The
New York Times acertou em primei-
ra mao. Por inépcia ou intencional-
mente, a verdade é que o comité
do NRC produziu um documento
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muito mais dificil de distorcer do
que qualquer um pudesse esperar.

Para que compreendamos o rela-
tério do comité, temos que conhecer
0 proprio comité e seus patrocinado-
res. A National Academy of Scien-
ces € uma sociedade honoréria “au-
to-perpetuante” de cientistas nor-
te-americanos de prestigio, fundada
durante a Guerra Civil por Lincoln
para prestar assessoria em questfes
técnicas. Durante a Grande Guerra,
Woodrow Wilson criou o National
Research Council como o ramo ope-
racional da Academia, a qual nédo
poderia produzir, a partir de suas
tropas de eminentes ancidos, compe-
téncia técnica suficiente para lidar
com as crescentes complexidades dos
problemas cientificos do governo.
Qualquer area do Estado pode auto-
rizar um estudo do NRC, sendo que
o atual foi financiado pelo FBI, o
Human Genome Center pertencente
aos NIH, a National Science Foun-
dation e duas fontes ndo federais, a
Sloan Foundation e o State Justice
Institute.

A participagdo em comités de es-
tudo, quase que inevitavelmente,
envolve posicdes divergentes e con-
flitos de interesse. O Forensic DNA
Comittee incluiu pessoas que ha-
viam testemunhado em julgamentos

nos dois lados da questéo e pelo me-
nos dois membros tinham evidentes
conflitos de interesse na area finan-
ceira. Um foi obrigado a se desligar
quase na época das deliberacdes do
comité, quando toda a extensdo de
seus conflitos veio a tona. Uma ver-
sdo preliminar do relatério, muito
menos tolerante aos métodos de de-
finicdo dos padrbes de DNA, vazou
para o FBI através de dois membros
do comité, e o FBI fez arduas re-
presentacdes junto ao comité para
suavizar o relatorio em seus trechos
mais agressivos. Devido ao fato de
que a ciéncia supostamente deve
buscar verdades objetivas, que de-
vem ser esclarecidas a todos que
tenham conhecimento apropriados,
as descobertas do NRC usualmente
nao contém relatorios majoritarios
ou minoritarios e, naturalmente,
neste caso, a falta de unanimidade
deveria equivaler a um veredicto
negativo. Portanto, podemos espe-
rar relatérios com arranjos contra-
ditorios entre interesses conflitan-
tes, e 0s pronunciamentos publicos
sobre um relatério podem entrar
em contradi¢cdo com o seu real con-
teado. A tecnologia do DNA na ci-
éncia forense em sua constituicdo e
contetdo é uma mina de ouro para
os ameacadores estudantes de cién-

cia politica e politicos da ciéncia.
Aparentemente, ndo ha nenhum
aspecto de nossas vidas que nao
esteja inserido no territério reivin-
dicado pelo poder do DNA. Em
1924, William Bailey escreveu um
artigo no jornal The Washington Post
sobre a “Radithor”, dgua radioati-
va preparada por ele mesmo, com
a manchete “Ciéncia para curar to-
dos os mortos vivos. O que um fa-
moso sabio tem a dizer sobre o no-
vo plano para fechar os hospicios,
acabar com o analfabetismo e curar
a estupidez através do método de
controle glandular.”23 Nada era
mais atual na década de 20 do que
uma combinacdo entre radioativi-
dade e glandulas. Sabios famosos,
ao que parece, ainda tém acesso
a midia em seus esforcos de nos
vender, obtendo um consideravel
lucro, sua mais recente panace€ia.

EPILOGO

A promessa dos grandes avan-
¢os na medicina, isso para nédo fa-
lar sobre o conhecimento do que
é ser humano, ainda esta para ser
realizada com o seqlenciamento
do genoma humano. Apesar das
inimeras situacbes nas quais pes-
soas que sofriam de diferentes do-
encas genéticas tenham recebido

A participacéo em comités de estudo, quase que inevitavelmente, envolve posi¢des

divergentes e conflitos de interesse. O Forensic DNA Comittee incluiu pessoas que

haviam testemunhado em julgamentos nos dois lados da questao e pelo menos

dois membros tinham evidentes conflitos de interesse na area financeira
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genes contendo o DNA de pessoas
normais, ndo ha um unico caso de
uma terapia génica bem sucedida
na qual a forma normal de um gene
tenha sido incorporada com esta-
bilidade ao DNA do paciente e eli-
minado a disfuncdo anteriormente
presente. Houve, por exemplo, um
relatorio preliminar mostrando que
0 DNA espalhado nos pulmdes de
um paciente com fibrose cistica po-
de ser incorporado pelas células,
resultando em uma melhora par-
cial, mas o otimismo ainda é pre-
maturo. Um método alternativo se-
ria o enxerto genético de células
ou tecidos normais, na esperancga
de que as células proliferem, resta-
belecendo a fungdo normal. Foi re-
latado o caso de uma consideravel
reducdo dos niveis de colesterol
em um paciente que sofria de uma
grave hipercolesterolemia, apés re-
ceber o implante de células hepati-
cas com a forma genética normal.
Infelizmente, o nivel reduzido de
colesterol ainda estava acima dos
valores normais e esperamos por
maiores progressos. Nao ha uma
razdo evidente para que estes mé-
todos ndo funcionem um dia, mas

0 truque ainda néo foi descoberto.

Dia ap0s dia, reportagens sobre
0 primeiro sucesso isolado de uma
terapia génica aparecem na midia,
mas o leitor prudente deveria esperar
a segunda reportagem antes de come-
car a investir seus bens materiais e
psiquicos em tais tratamentos. Uma
das questdes que surgem a partir do
Projeto Genoma Humano é que apa-
rentemente ndo se da atencao a va-
riacdo genética existente entre os in-
dividuos e entre os grupos popula-
cionais. Que genoma representara o
genoma humano? Como resultado da
perturbacao causada por esta questédo
apenas uma pequena parcela do or-
camento do projeto foi direcionada
para o estudo da variacdo genética.
Um resultado foi a formac¢édo do Hu-
man Genome Diversity Project, um
projeto cooperativo de alguns gene-
ticistas humanos liderados por L.L.
Cavalli-Sforza da Universidade de
Stanford, para caracterizar a variagdo
genética dentro da espécie. Original-
mente, a intencdo era obter um qua-
dro dos padrBes genéticos em uma
grande diversidade de populactes pe-
guenas ou em vias de desaparecer,
mas houve protestos alegando que tal

estudo era adequado a antropologos
e ndo para uma amostragem aleatdria
da espécie humana, que em sua maio-
ria vive em regides densamente po-
voadas. Como consequiéncia, o proje-
to agora planeja obter uma amostra
mais aleatoria.

Mas mesmo assim 0s principais
problemas colocados para o Projeto
Genoma pelo polimorfismo genéti-
co ndo sdo solucionados. NOs per-
maneceremos sem saber se um pe-
daco do genoma de um doador es-
pecifico carrega uma copia de uma
seqliéncia defeituosa. N6s ainda ndo
sabemos, a partir da comparacéo
entre as sequéncias de um grande
ndmero de pessoas doentes e sau-
daveis, qual das varias diferengas
entre os nucleotideos é a respon-
savel pela anormalidade. Isto ndo
significa dizer que o Projeto da Di-
versidade é inatil. Ele aumentard
imensamente o repertorio de se-
gUéncias de DNA observadas em
individuos saudéaveis e doentes, aju-
dando-nos a evitar conclusdes equi-
vocadas que podem ser tiradas a
partir de uma base de comparacéo
muito reduzida. Por exemplo, ha
mais de duzentas mudancas de nu-

Os principais problemas colocados para o Projeto Genoma pelo polimorfismo
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cleotideos diferentes que podem
causar hemofilia. A maioria dessas
diferencas foi descoberta atravées
do seqlienciamento de um gene sa-
bidamente relevante em pessoas de
diferentes regides do mundo. O ar-
ranjo genético da hemofilia em Cal-
cutd ndo é o mesmo na Alemanha.
Logo, o estudo da diversidade nos
fornecera o material bruto que ne-
cessitamos para compreender a cau-
sa da hemofilia, mas no final a bio-
logia molecular do gene e da prote-
ina precisa ser explorada. Ou seja,
precisamos entender como as dife-
rentes mudancas nos nucleotideos
causam a deficiéncia ou a auséncia
da proteina necessaria a coagulacao
sanguinea, ou se a proteina esta pre-
sente mas apresenta uma estrutura
anormal e como essa alteracdo es-
trutural interfere na reacdo de co-
agulacédo. Saber que uma variagdo
génica esta na raiz de uma doenga é
inGtil, a ndo ser que seja possivel a
obtencao de uma histéria da media-
cao fisica que possa ser traduzida
em intervencao terapéutica.

Os principais avancos da pes-
quisa do genoma giram em torno
da obtencéo da seqiiéncia do DNA
propriamente dita e da aplicacédo
dessa informacéo para o desenvol-
vimento de tratamentos farmaco-
I6gicos. Assim como na clonagem,
0 curso da pesquisa sobre o geno-
ma humano nos Gltimos anos ndo
pode ser compreendido desatrela-
do dos interesses comerciais.

O Projeto Genoma Humano, fi-
nanciado pelo NIH e pelo Depar-
tament of Energy, seqlienciou até
agora 4% dos trés bilhdes de bases
presentes no DNA humano, mas a
velocidade esta aumentando e a pre-

visdo de conclusdo, que tem sido
constantemente revisada, € para o
ano de 2003. Entretanto, ha agora
a concorréncia comercial. Logo no
inicio do projeto, Craig Venter, um
dos mais brilhantes participantes,
discordou dos diretores sobre ques-
tdes estratégicas. Dos trés bilhdes
de nucleotideos presentes no ge-
noma humano, estima-se que ape-
nas 5% estejam realmente em genes
que codificam proteinas utilizadas
pelo organismo. Os outros 95% sdo
chamados de “junk” DNA, sem fun-
cao. Isto significa dizer que ninguém
faz idéia se possuem alguma funcéo.
Se esse DNA realmente ndo tem
funcdo, como Venter sugeriu com
razao, o sequenciamento deveria ser
0 objetivo secundario de um projeto
gue se legitima por buscar a cura
de doencas e a compreensao da na-
tureza humana. Ele prop6s que o
Projeto Genoma Humano pode-
ria economizar muito tempo
e dinheiro utilizando um mé-

todo de sua invencdo que se-
lecionaria apenas o DNA gé-
nico. Quando os diretores do

projeto discordaram, ele pe-

diu demissdo e saiu ao merca-
do com sua idéia.

Venter atualmente mudou
de idéia sobre o que vale a
pena ser feito. Seu Institute
for Genomic Research re-
centemente associou-se a um
fabricante de instrumentos
cientificos, a Perkin-Elmer
Corporation, para sequenciar
todo o genoma, incluindo o
“junk”, utilizando centenas de
seqlienciadores automati-
cos de ultimo tipo.
Até o momento, ne-

nhum desses equipamentos saiu de
fato da linha de montagem, mas
guando estiverem disponiveis cus-
tardo a bagatela de 300 mil dolares
cada. O custo total projetado é de
apenas 250 milhdes de dolares e o
tempo total necessario foi estima-
do inicialmente em trés anos se 0s
equipamentos realmente funciona-
rem. Em marco de 1999, a compe-
ticdo entre projetos publicos e pri-
vados de sequienciamento acirrou-
se depois do andncio de que o pro-
jeto publico preten-

H dia finalizar 90% da

| seqiiéncia até a pri-

—
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mavera de 2000, enquanto o cro-
nograma de Venter ainda prevé a
finalizagdo para meados de 2001.
H& muito mais em jogo do que o
lucro proveniente dos equipamen-
tos ou de contratos de seqliencia-
mento. Desde o inicio dos anos 90,
os tribunais decidiram que uma se-
quéncia génica é passivel de paten-
te, apesar de ser parte de um or-
ganismo natural (no final de 1998,
0 presidente de uma empresa de
genoma, Human Genome Sciences,
um antigo professor da Harvard Me-
dical School, escreveu que sua com-
panhia ja havia entrado com o pedi-
do de 500 patentes)’’. O valor da
patente de uma seqiiéncia génica
esta relacionado a sua importancia
na producdo de drogas para com-
pensar a producdo deficiente de um
gene defeituoso ou para prevenir a
producdo excessiva de uma protei-
na indesejavel. No primeiro caso, a
proteina codificada pelo gene pode
ser ela mesma a droga e, nesse caso,
poderia ser produzida pela transfe-
réncia do gene para uma bactéria ou
outra célula, permitindo a producéo
da proteina em grandes quantida-
des. O exemplo classico é a produ-
¢do de insulina humana para corri-
gir a producéo insuficiente nos dia-
béticos. Alternativamente, a produ-

cdo pela célula da proteina codifi-
cada por um gene especifico ou o
efeito fisiologico da proteina codi-
ficada poderiam ser afetados por
alguma molécula sintetizada indus-
trialmente e vendida como medica-
mento. A concepcdo original dessa
droga e a patente definitiva depen-
deriam da posse dos direitos sobre
a sequéncia que codifica a proteina
na qual a droga atua. Se os direitos a
patente estiverem nas maos de uma
instituicdo publica como os NIH,
o fabricante de um medicamento
terd de adquirir uma licenca junto
a instituicdo para utilizar a sequén-
cia em sua pesquisa, € mesmo que
nenhum valor seja cobrado, o uso
comercial ndo estaria sujeito ao mo-
nopolio, mas haveria competicao
entre varios produtores.

Um caso promissor de desen-
volvimento de um medicamento a
partir do conhecimento do contro-
le da sintese protéica € a Hercepti-
na, registrada, produzida e comer-
cializada pela Genentech para o
tratamento de cancer ovariano e
de mamas. Uma das formas desses
tumores é consequéncia da dupli-
cacdo do gene HER-2, que provoca
a producgdo excessiva de uma pro-
teina que estimula a divisdo celular.
A Herceptina é uma molécula que

bloqueia especificamente tal esti-
mulacdo da divisdo celular. Ainda
ndo se sabe quéo lucrativa a Her-
ceptina sera, mas o valor atual de
se possui-la € estimado em aproxi-
madamente 5 bilhdes de dolares™.
Atualmente ha dez empresas na
area do genoma envolvidas em pro-
ducdo de possiveis drogas, em co-
laboracdo com as principais in-
dastrias farmacéuticas. Nenhuma
delas ganhou dinheiro algum ven-
dendo medicamentos baseados nas
sequiéncias do genoma, mas todas
estimam que os lucros virdo em bre-
ve. Antes de uma industria farma-
céutica ganhar dinheiro na produ-
cdo e venda de um medicamento,
ensaios clinicos devem convencer
tanto a comunidade médica quanto
o FDA de que a droga é eficaz e se-
gura, e até la os custos de producéo
e comercializacdo podem exceder
as receitas atuais. Existe também a
possibilidade de sucesso comercial
de testes de diagndstico, mas isto
ainda é para o futuro. Por exemplo,
utilizando-se a sequéncia do DNA,
foi desenvolvido um teste para a de-
teccdo da mutagdo BRCAL, que es-
ta envolvida em uma pequena par-
cela dos canceres de mama. Apesar
da grande publicidade sobre o teste,
seu proprietario, a Myriad Gene-

H& muito mais em jogo do que o lucro proveniente dos equipamentos
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tics, ainda ndo obteve lucro.

Pode acontecer, no final das con-
tas, que os investidores tenham sido
tao iludidos pela euforia do genoma
humano quanto quaisquer outras pes-
soas. A julgar pelos resultados atuais,
0s investidores precavidos podem se
beneficiar muito mais tirando uma
semana de férias em Saratoga™. So-
mente alguém muito imprudente pre-
veria que nenhuma terapia genética
teria sucesso comercial. Mesmo em
Saratoga azardes costumam ganhar
de vez em quando.

Em 1992, era impossivel prever
até onde o Projeto Genoma Huma-
no ou as terapias baseadas nele po-
deriam chegar em sete anos. O que
ficou cada vez mais claro, entretan-
to, foi o futuro da aplicacdo judicial
da tecnologia do DNA. O relatério
da National Academy of Sciences
foi parar no lixo. No inicio, o De-
partamento de Justica e outras ins-
tancias judiciais ficaram bastante
contentes com o relatério pois for-
neceu uma aprovacgdo generalizada,
a principio, ao uso das técnicas de
identificagdo pelo DNA. Entretan-
to, mais e mais tribunais comecaram
a considerar as evidéncias baseadas
no DNA inadmissiveis quando ana-

lises detalhadas do relatério come-
caram a surgir nos julgamentos. O
problema das diferencas genéticas
entre grupos étnicos que descrevi
em minha analise foi especialmente
prejudicial aos calculos da promoto-
ria de quao improvavel seria 0 DNA
da cena do crime corresponder ao
de uma pessoa inocente. Logo tor-
nou-se evidente que havia uma pres-
sdo das instancias judiciais de acu-
sacdo para que surgisse alguma in-
tervencdo que pudesse validar as
evidéncias produzidas pelo DNA. E
entdo foi o que fizeram. A National
Academy of Sciences, por meio de
sua subsidiaria, o National Research
Council, esta obrigada a conduzir
quaisquer investigagbes nas quais
tiver competéncia, quando forem
solicitadas e pagas por alguma ins-
tituicdo do governo federal. O re-
sultado é que algumas vezes € obri-
gada a voltar ao mesmo caso se 0sS
clientes ndo estiverem satisfeitos
com o primeiro resultado. O caso
mais famoso foi o de um relatério
que indicava que racdes com alto
teor protéico para cachorros preju-
dicavam os rins de filhotes, resul-
tado que era prejudicial a um dos
principais fabricantes do pais, na

época envolvido em uma agressiva
campanha publicitaria de sua dieta
para cachorros. A influéncia politi-
ca da fabrica de racOes bastou para
que trés relatdrios sucessivos fossem
elaborados, todos insatisfatorios,
até que a industria e seus represen-
tantes no governo desistissem.

Com o caso da ragdo canina ser-
vindo de precedente, em 1993 o dire-
tor do FBI solicitou um novo relato-
rio em processo judicial que envolvia
exames de DNA e outras agéncias
também contribuiram com verbas.
Nao é muito dificil prever o resulta-
do das deliberacdes de um comité
guando seus membros sdo conheci-
dos, juntando-se o fato de que até
1993 todas as pessoas da area haviam
expressado claramente suas opinides
sobre o assunto. Escrevi ao presi-
dente da Academia me oferecendo
para poupar o tempo e o dinheiro de
todos: bastava que ele me enviasse
a lista com os nomes dos membros
do comité que eu escreveria um re-
latorio. Mas ele ndo aceitou minha
sugestdo. Antes que o comité come-
casse a trabalhar, seu presidente, um
famoso geneticista, deu uma palestra
em um encontro da Forensic Science
Association, na qual assegurou ao

Todos os laboratérios que seqiienciam DNA tém problemas de contaminacéo

cruzada entre amostras. Isto torna-se especialmente grave quando uma

minima porc¢ao de DNA, por exemplo, do fragmento de uma goticula de

sangue coagulado, deve ser comparada com uma grande amostra de sangue

retirada do suspeito. Se isso n&o for feito com muito cuidado e atencéo,

0 DNA da por¢éo maior pode acabar contaminando a fracdo menor
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representante do FBI que tudo aca-
baria bem. Os dois principais temas
em discussdo, o controle de quali-
dade de laboratorios criminais e a di-
ficuldade que pessoas leigas tém em
compreender declaracbes que envol-
vam probabilidades, foram aborda-
dos astuciosamente no relatério. To-
dos os laboratdrios que sequenciam
DNA tém problemas de contami-
nagdo cruzada entre amostras. Isto
torna-se especialmente grave quan-
do uma minima porcéo de DNA, por
exemplo, do fragmento de uma goti-
cula de sangue coagulado, deve ser
comparada com uma grande amos-
tra de sangue retirada do suspeito.
Se isso ndo for feito com muito cui-
dado e aten¢do, o DNA da porcéo
maior pode acabar contaminando a
fragdo menor. Além disso, muitas
analises de DNA né&o sdo realizadas
no relativamente sofisticado labora-
torio criminal central do FBI, mas
em instalacdes forenses estaduais e
municipais. O préprio laboratério do
FBI recusou, repetidas vezes, a pre-
senca de assessores independentes
para observar seus procedimentos
ou para realizar testes duplo-cego.
Ainda, 0 méximo que o comité pode
recomendar foi que “os laboratérios
devem adotar padrdes de alta quali-
dade... e fazer tudo que for possivel
para que sejam qualificados para a
manipulacdo de DNA.”* Bem, tal-
vez nem tudo.

Em relacdo ao problema da falta
de compreensdo de declaracfes en-
volvendo probabilidade por parte
dos jurados, a recomendagcéo foi que
“pesquisas comportamentais devem
ser realizadas para que se possa
identificar as diversas situacdes que
poderiam causar interpretacdes in-

corretas das evidéncias baseadas nos
padrdes de DNA e para descobrir
as melhores formas de se apresen-
tar o testemunho de especialistas no
assunto para reduzir tais interpreta-
¢cOes”. Esta recomendac¢do simples-
mente ignora a ja extensa literatura
mostrando que pessoas leigas fre-
glientemente ndo compreendem
afirmacdes que envolvem probabi-
lidade, mesmo quando sdo apre-
sentadas em entrevistas individuais.
Por exemplo, estudo financiado pe-
lo NIH sobre os resultados de acon-
selhamento genético constatou que
guando casais eram informados que
teriam uma chance em quatro de
produzirem um filho com proble-
mas, eles muitas vezes respondiam
gue nao estavam preocupados, pois
sO planejavam ter dois filhos.

Como era de se esperar, com 0
novo relatério em maos, a promo-
toria ndo tem mais por que se preo-
cupar nos tribunais com a questdo
da admissibilidade das evidéncias
baseadas em exames de DNA.

Notas

1 “FETICHE... um objeto INANIMADO reverenciado por
selvagens por conta de seus supostos poderes magicos
inerentes, ou por ser encarnado (dotado de alma) por
um espirito.”

2 Nota do tradutor: What is Life?, livro de Erwin Schrodin-
ger publicado em 1944, teve grande influéncia no de-
senvolvimento da biologia molecular.

3 Phage and the Oringins of Molecular Biology, editado por
J.Cairn,G.S.Stent e J.D.Watson (Cold Spring Harbor
Laboratory of Quantitative Biology, 1966).

4 Richard Dawkins, The Selfish Gene (Oxford University
Press, 1976), p.21.

5 Nota do tradutor: expressao francesa que poderia ser
traduzida como “sem amo nem senhor”.

6 Nota do tradutor: O autor refere-se aos codons.

7 Nota do tradutor: sésia em alemé&o.

8 Nota do tradutor: Laocoonte, segundo a mitologia, era
sacerdote de Apolo em Troia e opds-se & entrada do
cavalo de madeira deixado pelos gregos. Apos cometer
grave sacrilégio ao unir-se a esposa no templo de Apolo,
foi castigado pelo deus, sendo morto por duas serpentes.

9 Nota do tradutor: Vocé me prometeu isso / Vocé me
prometeu aquilo. / Vocé me prometeu tudo que existe
sob o céu. / (...) / Penso no tempo que passou / E
poderia honestamente morrer.

10 Obsess&o generalizada por tulipas que ocorreu no século
XVII, na Holanda.

11 Nome dado na Gra-Bretanha a um periodo de especula-
¢éo financeira ocorrido no inicio do século XVIII.

12 Daniel J. Kevles, In the Name of Eugenics: Genetics and
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