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A parceria criativa:

A Escola de Biologia de Cambridge
de Gilda Morelli e Gabriella Natol;

A Europa parecia ser a escolha natural, uma vez que no circulo
i Luria-Delbriick os constantes chamamentos 2 sua vida juvenil
deixavam-me com a inequivoca sensagio de que as tradiges
européias, com seus ritmos mais pacatos, eram decisivamente
mais favordveis i elaboragdo de idéias de primeira qualidade.

JAMES D. WATSON *

..se a solugdo tivesse vindo A luz aos pedacinhos e ndo num lampejo de compreensio,
cla seria entdo ainda um episédio importante na histéria da biologia, mas um pouco
mais no dmbito das coisas de todos os dias. Algo de esplendidamente feito, mas no
feito em estilo grandioso e roméntico. !

Assim escreve o prémio Nobel de medicina, Peter Medawar, a propésito
da aventura cientifica que, na primavera de 1953, permite a dois pesquisado-
res até entao desconhecidos revelar o segredo da origem da vida.
A idéia de desvendar a estrutura do DNA nasce no final de 1951, em um
pequeno laboratério — o de cristalografia — do Cavendish Institute de Cam-
bridge, da intensa colaboragdo de Francis Crick e James Watson que, em 25
de abril de 1953, anunciam 4 comunidade cientifica, num artigo conciso pu-
blicado na revista Nature, o epilogo de um acontecimento de suma importan-
cia: a estrutura cristalina do écifo desoxirribonucléico e a existéncia de um
“possivel mecanismo de duplicagdo do material genético”.2
Poucas semanas depois, Crick e Watson, animados pelos resultados obrti-
dos por outros pesquisadores, publicam na mesma revista um segundo artigo
definindo detalhadamente a estrutura. No primeiro artigo, apesar do tom
cauteloso e prudente, ndo renunciavam a conjeturar — ainda que com um ti-
mido aceno — as implicagdes genéticas da estrutura: “... se fossemos tio cegos
a ponto de nao fazé-lo, um outro qualquer poderia nos preceder. Em resumo, \
tratava-se de uma precau¢io que nos garantisse a prioridade”.3 ‘
De fato, a descoberta acontece num clima de competigio que, embora
Bl |

* Cit. do livro de H.F. Judson, L ottavo giorno della creazione, Editori Riuniti, Roma, 1982, p.81,
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envolvendo personagens de consolidada fama cientifica, termina com “a-
ria das cigarras sobre as formigas”.4 A imaginagdo, as brilhantes intuigt ’
Crick e Watson, sua parceria afinada acabam por levar a melhor sobre a ex
dao, a operosidade, o rigor cientifico ou o espirito de sacrificio dos outros a
res da mesma pega. |
O que foi, portanto, que jogou a favor dos dois? O que fez com que as |
ses de resolugdo dos acontecimentos se desenvolvessem no palco de um P
queno laboratério, em vez de em outros tecnicamente mais bem aparelhada
E a.lnd? uma reflexio sobre uma outra circunstancia singular: de um prestigi
so instituto de fisica, como era o Cavendish, sairao ainda no mesmg e od
os resultados do trabalho de Max Perutz e John Kendrew sobre a estrutpura la
proteinas que, ao lado da descoberta de Crick e Watson, dardo vida, ndo ne
campo da fisica, a uma nova disciplina cientifica: a biologia molecular. b
Essas duas descobertas contemporaneas de tio grande importﬁn.cia —a
estrutura do DNA e a estrutura das proteinas —, a vizinhanga (nio somente
fisica) destes cientistas, sugere que se considere seu sucesso como o result do
de um trabalho coletivo, organizado de modo a apoiar e favorecer o impul
criativo individual, tornando o espago concedido i criatividade o elenrx)en o
caracteristico do grupo de Cambridge. 1

1. Made in Cambridge

« o 5
. " poucas sa’llas,. mal-iluminadas e sujas, no andar térreo de um prédio
cinzento”.5 Esta ¢ a imagem nada promissora dos locais que abrigam, no Ca=
vendish Institute de Cambridge, o laboratério de cristalografia. Nun::a comd
neste caso as aparéncias podem ser tio enganadoras. Paradoxalmente este,"
laboratério, ndo obstante seus escassos atrativos, ocupa um lugar de prir’nciro
plano na escala de reconhecimentos cientificos: o Nobel de quimica concedi-
doa Max Perutz e John Kendrew em 1962, e o Nobel de fisiologia ¢ medicina
conferido no mesmo ano a Francis Crick e James Watson premiam trabalhos
nascidos e levados a termo no seu interior. Talvez nunca na histéria da ciéncia
um laboratério tenha reunido um grupo tdo considerdvel de génios: quatro
prémios Nobel trabalhando juntos a distdncias bastante préximas nas qoucas
sa.la:s do Cavendish. Além disso, a dirigi-lo no periodo de méximo esle)endor
estd sir 'Lawrence Bragg, prémio Nobel de fisica com apenas 25 anos e até hoje
o mais jovem cientista a receber tal reconhecimento. :
O brilho intelectual dos héspedes que se alternavam no Cavendish preva-
lece sobre a feitira da sua estrutura; por eles “esses locais esquélidosperam
tran%forma:lidos em um castelo de contos de fada pela vivacidade do génio de
3::; : ;;r;aioes 1});}2 otimismo ilimitado acerca dos poderes dos métodos basea-
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Em ordem cronolégica — estamos no inicio dos anos 30 — John Des-
mond Bernal, fisico inglés, fundador do laboratério de cristalografia, é o pri-
meiro personagem significativo na histéria daquela que seréd a seguir a presti-
giosa Escola de Biologia de Cambridge. Bernal propoe uma nova maneira —
uma revolugio filoséfica, além de cientifica — de encarar a vida, que cessa de
representar uma entidade metafisica para se tornar uma estrutura material, so-
lucion4vel com o auxilio de métodos quimico-fisicos. Entre os pioneiros do
Cavendish, destaca-se Dorothy Crowfoot Hodgkin, uma das raras mulheres a
receber o prémio Nobel (o de quimica, em 1964). Cristalégrafa inglesa,
Hodgkin compartilha a colocagao “materialista” do estudo conduzido por
Bernal em torno dos relevantes problemas bioldgicos. E serd exatamente o tra-
balho de Bernal e de seu grupo; a sua vivacidade intelectual, a sua confianga
nos métodos cristalogrificos que assinalardo o inicio e a sucessiva diregio —
para a biologia molecular — das pesquisas em Cambridge.

A cristalografia — e menos ainda a sua aplicagdo ao estudo das moléculas
biolégicas — nio constitui o setor de pesquisa especifico do Cavendish, que
se caracteriza, isso sim, como instituto de fisica. De fato, tradicionalmente, o
cargo de Cavendish Professor é atribuido a eminentes fisicos experimentais. As-
sim, naqueles anos, vamos encontrar na diregio do Cavendish Institute o fisi-
<o nuclear Ernest Rutherford, que ndo compartilha do estudo iniciado no la-
boratério cristalografico por Bernal e sob cuja diregao o Cavendish torna-se o
centro mais qualificado em nivel mundial no campo da fisica das particulas
elementares. O desinteresse de Rutherford para com o trabalho de Bernal de-
via-se a0 fato de o objeto de estudo estar muito distante da fisica; além disso,

“havia uma ponta de desprezo no seu modo de zombar dos cristalégrafos que
crabalhavam com os raios X: como quando metia a cabega na sala e pergunta-

va como ia andando a colegio de selos™.”
Todavia, o entusiasmo de Bernal e o valor extraordinirio deste cientista

conseguem passar sem o apoio da direcdo do Instituto e atrair outros pesqui-
sadores para Cambridge.

1.1. Max Ferdinand Perutz

Perutz, quimico austriaco, chega ao laboratério de cristalografia de Cam-
bridge em 1936, recomendado por Hermann Mark — seu professor de qui-
mica em Viena — para trabalhar como colaborador de Bernal.

Na minha chegada ao Cavendish, encontrei em Bernal a pessoa mais estimulante que jé
tinha conhecido. Possufa uma cultura fantastica, da fisica 2 histéria da arte, um entu-
siasmo incrivel pela pesquisa e pela cristalografia a raios X como método com o qual
seria possivel resolver algumas das questdes fundamentais sobre a vida. E naturalmente

o tempo demonstrou que tinha absoluta razdo.
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Bernal, este génio fantdstico, achava que o segredo da vida estava na estrutura das
proteinas e que a cristalografia a raios X era o tinico método para descobri-lo, Foi a des-
coberta mais interessante e entusiasmante que demonstrava ser possivel determinar a
estrutura dos objetos viventes baseando-se nos seus aspectos moleculares.8

Préximo ao laboratério de cristalografia, Perutz trabalha sobre a molécula
da globina: em seguida, sustentar4 que a estrutura desta molécula nio consiste
num sistema de cadeias em camadas e sim em um complexo de engrenagens
feito de cadeias polipeptidicas enroladas em espiral.

Em 1937, Rutherford morre e a diregdo do Cavendish ¢ confiada a um
cristalégrafo. No mesmo ano, Bernal deixa Cambridge, transferindo-se para o
Birkbeck College de Londres. Permanecendo sozinho no laboratério, Perutz
espera ansiosamente a visita do novo diretor do Cavendish:

-..esperava Bragg diariamente, no intento de que viesse fazer uma visita ao laboratério
de cristalografia, para ver o que ali se estava fazendo. Apés cerca de seis semanas de
espera, tomei coragem e fui procurd-lo no escritério vitoriano que fora de Ruther-
ford. Quando lhe mostrei minhas imagens de difracio dos raios X para a hemoglobi-
na, seu rosto se iluminou. Compreendeu imediatamente as possibilidades de estender
a andlise com os raios X s moléculas gigantes da célula viva. Em menos de trés
meses, obtém uma subvengio da Fundagio Rockfeller e me assume como pesquisa-

dor. Sua intervengio salvou minha carreira, permitindo-me transferir meus pais para
a Inglaterra.9

1.2. William Lawrence Bragg

Bragg, fisico inglés, Nobel em 1915 por ter definido — junto com seu pai
— a estrutura de um cristal com a técnica da refragio sob raios X, ¢, portanto
o novo Cavendish Professor. A fertilidade cientifica de sir Bragg constitui um
estimulo 2 atividade de pesquisa dos homens do Instituto: possui “a qualidade
essencial para ocupar a diregio de um grande laboratério, uma capacidade
instintiva de localizar as grandes linhas de pesquisa que certamente dariam
resultados relevantes e os homens capazes de desenvolvé-las”.10 Estas qualida-

des de Bragg fizeram com que o laboratério se tornasse conhecido, como
conta o préprio Perutz:

A maior ambicio de Bragg era a de estender a andlise sob raios X s moléculas da
vida. Os outros fisicos nio estavam do nosso lado. Sem Bragg nio terfamos levado a
termo nosso trabalho. Naquele tempo, parecia loucura tentar resolver a estrutura das
proteinas e sem sua ajuda eu jamais teria conseguido os financiamentos necessrios.
Bragg era um dos maiores cientistas ingleses e tinha autoridade suficiente para con-
vencer o MRC a nos dar o suporte econémico necessirio.!!
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i i - idade
, desde 1947, o laboratério de cristalografia torna-se uma uni
do hlll):df:;) Re:sca:ch Council, denominada Unit for the Study of the Molecu-

lar Structure of Biological Systems.

1.3. John Cowdery Kendrew

No ano anterior, 1946, Kendrew chegara ao Instituto Ca}vendlsh. .F.ijlcz
inglés, havia trabalhado muito tempo com Bernal, que l'he ba‘:lla trags;mtrlo ::3 =
paixdo pela biologia. O interesse pela estrutura dos aminodci ;(;S c;d a tI:i el
nas o havia direcionado para o Cav’cndlsh. Aqui, como researci 9s4t9 en
rutz, aprende os métodos cristalograficos e obtém o Ph.D em 1949. e

Desde o primeiro momento, 0s dois colaboram nas pesquisas s o
trutura cristalina da molécula proteica estudada com a d}frag;z a ra:lxos < [:r :
quisas pelas quais receberdo, em 1?62, o Nobel de quimica. Ar ctles '?‘ cheg e
tal resultado, Perutz e Kendrew, juntamente com sir Bragg,ll entld 1ca8 pri_
rém, em 1949, uma estrutura das proteinas que logo se revela er(r:a. 911{. p
meiro a revelar tal erro é o recém-chegado ao Cavendish: Francis Crick.

1.4. Francis Harry Compton Crick

Crick estuda no University College fle Londres, onde em 1937 obt::’irrf di-
ploma em fisica. A explosio da guerra o impede de conseguir o doutorac1 0; to:
davia, no laboratério de pesquisa do aln'u{antado em Red.dmglt\?n, onde pzre
manece por sete anos, continua sua atividade de pesquisa. No Out(zir;obio_
1947, no Laboratério Strangeways de Cambridge, comeca a ocugar—se i
logia e de técnicas biofisicas. Apds ter tomado cophecmzlen;(;49as é)c.:s?(ua.u:
no campo biofisico, conduzidas no C,a.vendlsh, em junho Pc}:l e r;ch,e H{O-
dado por Perutz, ingressa no laboratério para conseguir o o s((;. }rle Lsh
globina. Desde os primeiros anos de permanéncia no ( axg.n ish, ick:é
atraido pelo estudo do DNA, curiosidade cientifica destinada a perma
inexpressiva até a chegada de Watson.

1.5. James Dewey Watson

Watson, com apenas 16 anos, ingr.essa na Ugiversidade de Cgicago =
onde o “Programa Hutchins” oferece a jovens partlcula'rmente dota 0s @ pos-
sibilidade de se inscreverem antecipadamente — para diplomar-se em ciéncias

iolégi anos. I,
blOkI)\%(l)cirserc;:l dtpigszI?ransfere-se para Cold Spring Harbor para participar
do “Grupo Fago”, constituido por SalvaFore Luria, professgr da Uﬁgeglc:{ade
de Indiana; Max Delbruck, do California Technology Institute e Alfre : er-
shey, da Universidade Washington de St. Louis. Os membros do Grupo Fago
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interessam-se pela auto-reprodugio do gene, estudando os virus bacterioldy
cos mais simples: justamente os fagdcitos. O grupo compartilha a idéia de qu
o DNA participa na determinagio das especificidades genéticas, convicgll
que influencia a formagdo de Watson, orientando seus interesses posteriore
Algum tempo depois, Luria encontra Kendrew; juntos avaliam a oportuni
dade de mandar Watson ao Cavendish de Cambridge, onde estdo se desens
volvendo, por obra de Perutz e do préprio Kendrew, estudos prometedares
relativos 2 estrutura das protefnas. Em 1950, Watson obtém o Ph.D e no ano
seguinte — ap6s breve paréntese na Estacio Zoolégica de Népoles —, sob &

sugestao de Luria, chega ao Cavendish e tem inicio a feliz parceria com
Francis Crick. '

4

h

2. A escada em caracol e a descoberta do DNA

Na sua chegada a Cambridge, em 1951, Watson encontra Crick que jd
maturou o mesmo interesse pelo DNA, deixando porém de se ocupar dele,
com receio de invadir o campo de estudos do vizinho King’s College de Lon«
dres. De fato, no momento, o DNA ¢ prerrogativa da atividade de pesquisa de
Maurice Wilkins e Rosalind Franklin. Esta tltima chegara ao King’s em janej~
ro de 1951 como assistente de Wilkins, mas entre os dois logo se estabelecera
uma relagdo altamente conflitiva, como conta Watson em A bélice dupla:

Desde o primeiro momento em que miss Franklin pos os pés no laboratério de
Maurice, os dois comegaram a brigar. Maurice, que se iniciava no campo da difragio
dos raios X, pedira um assistente e esperava que Rosy, excelente cristalégrafa, lhe pres-
tasse valiosa ajuda nas suas pesquisas. Mas Rosy tinha bem outras intengdes. Achava

que o DNA era um problema seu e nio queria absolutamente colocar-se a servico de
Maurice.12

Conseqiiéncias bem diversas tem, ao contrdrio, o encontro entre Crick e
Watson. A tal propésito conta Crick:

... foi a primeira pessoa que encontrei com as mesmas idéias que eu sobre biologia.
Perutz e Kendrew estavam, claro, interessados na cristalografia e nas protefnas, mas
ndo propriamente na genética como tal. Quanto a mim, eu havia decidido que a
parte verdadeiramente essencial era a genética: a natureza e a funcio dos genes,

E Watson era realmente a primeira pessoa importante que tinha exatamente as mi-
nhas idéias.13

E Watson, como que em resposta:

Ny 1. Watson e Crick com o modelo do DNA, no laboratério de Cavendish, primavera de 1953.
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desde meu primeiro dia no laboratério soube que nio deixaria Cambridge por muitos
anos. Ir embora seria uma idiotice, porque havia descoberto imediatamente o prazer e
o entretenimento de conversar com Crick. Encontrar no laboratério de Max alguém
convencido de que o DNA era mais importante do que as proteinas era um golpe de
sorte... Nossas conversas 2 mesa logo passaram a versar exclusivamente sobre o pro-
blema dos genes.14

Assim, no Cavendish, apoiando-se mutuamente, Crick e Watson decidem
ocupar-se do DNA. Os dois, no final de 1951, chegam a uma estrutura heli-
coidal de trés cadeias do 4cido desoxirribonucléico que, uma vez submetida ao
julgamento dos colegas do Kings, revelou-se errada. A atacar pesadamente o
modelo — por razdes 6bvias — vamos encontrar Rosalind Franklin que, além
de ndo compartilhar da hipétese de uma estrutura em hélice enquanto ndo
sufragada pelas imagens sob os raios X, aponta alguns erros grosseiros, como o
contetido insuficiente de 4gua presente no modelo, devidos a0 mau conheci-
mento da quimica fisica.

Diante do insucesso de Crick e Watson, os diretores dos dois laboratérios
— Randall e Bragg — decidem deixar a estrutura do DNA aos cuidados do
grupo mais competente do King’s. Todavia, o agugamento do conflito Wil-
kins-Franklin torna ineficaz qualquer progresso ulterior com o DNA: os dois
pesquisadores do King’s, embora chegando a alguns resultados que depois se
revelaram preciosos, ja agora trabalham separados, colocando dificuldades um
a0 outro, alternadamente. Dois episédios significativos mostram bem essa de-
sagraddvel situagio. Em uma carta enviada a Crick, na primavera de 1952,
Wilkins, entre outras coisas, escreve:

agora sou eu mesmo que faco minhas imagens com os raios X... A Franklin late muito
mas ndo consegue me morder. Desde que reorganizei meu tempo de forma a poder me
concentrar nesta ocupagao, ela ndo consegue mais me enfurecer.15

E poucos meses depois, aparece no King’s um antincio sarcdstico escrito
por Rosalind Franklin num cartdo branco tarjado de preto:

E com grande pesar que anunciamos a morte, ocorrida sexta-feira, 18 de julho de
1952, da hélice do DNA (cristalino). A morte ocorreu ap6s uma doenga prolongada...
Na segunda ou na quarta-feira haverd um oficio funebre. Espera-se que o doutor
M.H.E Wilkins queira fazer uma oragao em meméria da finada hélice.16

Neste perfodo, Rosalind Franklin € a tnica pessoa a se ocupar em tempo
integral do DNA. Todavia, em Cambridge, Crick e Watson, ndo obstante a
proibigio de se ocuparem do problema e portanto oficialmente empenhados
em outros estudos, continuam a perseguir a quimera da hélice dupla. Em bus-
ca de confirmagdes acerca das suas suposigoes, consultam o bioquimico Erwin
Chargaff 17 que, a propésito do encontro, assim se expressa:




fiquei muitfssimo impressionado com a sua total ignordncia... nunca enco
pessoas tdo ignorantes... e que apontassem para objetivos tio altos. Giravam el
do problema de modo ardiloso, quase jocoso, individuos jovens e muito by
que ndo tinham grande conhecimento do problema... disseram-me que g
construir uma hélice, um polinucleotidio que se revelasse de importincia ig
hélice-alfa de Pauling. Falaram-me tanto de encaixe que lembro de ter em
anotado: dois apaixonados pelos encaixes & procura de uma hélice.'8

A esta altura, insere-se no caso um outro personagem: Linus Paulir
Cal Tech de Pasadena. Por volta dos anos 20, Pauling havia fundado um
cola de cristalografia que se revelara ser a tinica capaz de competir, as v
com sucesso, com a escola dirigida por Bragg. De fato, em 1950 Paulin
cobre a estrutura hélice-alfa da queratina, obtendo o Nobel de quimica ¢
1954. Para Crick e Watson trata-se — como para qualquer outro pesquisad
— de um temivel rival: “o quimico-fisico mais versitil e produtivo do sécu
mais do que um cientista, uma forga da natureza, personalidade A altura ¢
Bragg e seu rival”.19 E portanto compreensivel a preocupacio de Crick e Wat
son quando, em dezembro de 1952, através do filho de Pauling, Peter, transfe
rido para Cambridge, chega ao Cavendish a noticia alarmante de que tambénr
o “gigante” comega a se mover na diregio do DNA. E de fato, em janeiro d
1953, através de Peter, ji agora seu amigo, Watson consegue ter em maos o
manuscrito no qual Pauling descreve a proposta de uma estrutura para os 4cis
dos nucléicos. :

Sugestionados pela estatura do quimico americano, Crick e Watson acre
ditam que Pauling tenha chegado 4 solugio em primeiro lugar. Mas s6 por
um momento: logo se deram conta da incongruéncia da estrutura proposta.
O modelo de Pauling apresenta erros do ponto de vista quimico, ignora as
regras de Chargaff , além de ndo fornecer qualquer indicacao sobre o funcio-
namento do DNA. Na mesma semana, sexta-feira, 30 de janeiro, Watson pro-
cura Rosalind Franklin para ter um parecer seu sobre o modelo de Pauling.
Esta percebe logo que ndo pode estar exato, por se basear na confusio entre
duas formas de DNA, a cristalina (estrutura “A”) e a hidratada (estrutura
“B”), fotografadas no ano precedente pela prépria Franklin. E Wilkins, toda-
via, que mostra a Watson a imagem da estrutura B:

assim que vi a fotografia fiquei de boca aberta e senti o coragdo bater mais forte. Essa
nova forma era incrivelmente mais simples do que as obtidas anteriormente. Além
disso, a cruz negra das reflexdes no centro da foto s6 poderia se originar de uma
estrutura A hélice. A estrutura A nio dava certeza absoluta... com a estrutura B, ao

contrério, bastava olhar a fotografia para individualizar parAmetros helicoidais funda-
mentais.20

poder comunicd-la a
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gravar com a mdxima precisio a imagem vista, para

tson procura
e d Crick sem perder nenhum elemento.

i i j sbogo com tudo o
na cabina levemente aquecida, tracei na margem do )o'm:lmur;i ; gioga e
al B. Enquanto o trem corria ambr
¢ lembrava da estrutura B. _ : N
Q\lemnc‘ esforcava para escolher entre o modelo de ca('ilcla dupla.l cdo c'lg'l ;Z. conmi 2
f\u atravessar o portio dos fundos do Cavendish, eu j& me havia deci oo
:1 modelo com duas cadeias. Francis teria de estar de acordo: mcsm:1 sd i
:o ndo ignorava que os tipos biolégicos importantes s¢ apresentam € pla.
’

m Wilkins convenceu Watson, e 19-
2 a solucdo do enigma. O préprio
1l, atraido pela idéia de'lutar contra
da dos trabalhos sobre o0 DNA.

Tudo o que apreendeu do encontr(;) co
go depois Crick, a tentar pela seguri{ a \(;Z
Bragg, nio obstante os acprdos com Ran i
o tempo com Linus Paulmg, autoArlza' a. re
Assim Pertuz explica essa circunstancia:

or estar muito dividido entre
a competigao com Pauling
E desse modo, ele decidiu

. 3

Nenhum de nés confiava mais no grupol do'ngisop

si. E parecia incapaz de se mover. Naql(xf a sntu:lqné,s

revelou-se importante porque Bfagg acre 1ta\;z;' e ’
que ndo se poderia mais deter Crick e Watson.

i ao: i 0s
E Crick quem dd o passo seguinte para 2 c:ompreensao..1 analtlsa.rrlrcli:dia
. : : :
dados de Rosalind Franklin contidos num relatério d}? Ccﬁ{ncnc . scl)a :Wilk‘ms
i ia bindri ou tanto a Franklin
ia bindria — que escap
e malécula ¢ 4s uma rotagio, volta a ser congruente com

—_ da molécula do DNA (que ap6
si mesma).

Neste ponto,
as bases, que segun

i a a igagbes entre
Watson dedica-se a resolugdo do problema das ligag cang
do ele podem ser emparelhadas de acordo com o esq o

j ‘ i mple
ioual-com-igual. Esta idéia, que Watson Jl'xlga maravxlhosar.ner}’tcz1 Slosfibili:
a3 do errada, oferece aos dois “apaixonados por encaixes a p !
ol al " edra (o tltimo degrau) necessiria para a Construsdo
dye B e 0 s opiniGes negativas expressas por
da estrutura. De fato, sdo as observagdes ¢ as opinioe Ve
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% Sexm-ﬁ’z;ja, 27 de fevereiro, uma semana apds o coléquio com Donohue
atson e Crick finalmente verificam a possibilidade de constr .
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Esta foi a reagio de Crick 4 tardia di 16 Vi '
seu préprio testemunho: o milidade de segundal
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d]a agora, no topo da escada, préximas ao segredo da vida, as duas cigarras
podem cantar vitdria e mostrar a0 mundo sua genial e beliss

dia 25 de abril de 1953, no n? 171 da prestigiada revista Naz
um artigo que anunciava a descoberta da estrutura do DNA.
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Uma estrutura para o dcido desoxirribonucléico

A Desejamos propor uma estrutura para o 4cido desoxirriboso nucléico (DNA).
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gem sob os raios X seja o sal, ndo o 4cido. Sem os dtomos de hidrogénio em cardter
dcido ndo fica claro quais as forgas que deverdo manter unida a estrutura, sobretudo
no momento em que os grupos fosfato, dotados de carga negativa, colocados préxi-
mos ao eixo, tendem a se repelir reciprocamente. 2) Algumas das distdncias de Van
der Waals parecem estar muito reduzidas.

Uma outra estrutura de trés cadeias foi por sua vez proposta por Fraser. No seu
modelo, os grupos fosfato estao dispostos pelo lado externo e as bases pelo interno,
ligados entre si por conexdes hidrogénio. A descri¢do desta estrutura é bastante apro-
ximativa, e por esta razio nao a discutiremos em detalhes. Nés pretendemos propor
para o sal do 4cido desoxirribonucléico uma estrutura radicalmente diversa. Essa
estrutura possui duas cadeias helicoidais, cada uma das quais é enrolada em torno do
mesmo eixo. Baseamo-nos em dados quimicos convencionalmente aceitos, e precisa-
mente em que cada cadeia ¢ constituida por grupos fosfato de éster ligados a residuos
de beta-D-deoxirribofunaroso mediante 31, 5!. As duas cadeias — mas ndo as hidro-
bases — sdo caracterizadas por um plano de simetria bindria perpendicular ao eixo da
fibra. Ambas as cadeias sao hélices dextrogiras, mas levando em consideragio a sime-
tria bindria, as seqiiéncias dos 4tomos nas duas cadeias seguem diregées opostas. Cada
uma das cadeias lembra vagamente o modelo de Furberg n2 1, isto ¢, as bases sio
orientadas para o interior da hélice e os grupos fosfato para o exterior. A configuragao
do agticar e dos 4tomos préximos a ele é muito semelhante & “configuragio standard”
de Furberg com o agicar grosso modo perpendicular 4 base a ele ligada. Em cada ca-
deia h4 um residuo cada 3,4 A na diregdo z. Levantamos a hipétese de que haja ali
um angulo de 36 graus entre dois residuos adjacentes da mesma cadeia, de modo que
a mesma estrutura se repete em cada cadeia a cada 10 residuos, ou seja, apés 34 A.
A distincia de um 4tomo de fésforo do eixo da fibra ¢ de 10 A. Do momento em que
os fosfatos se encontram no exterior, os citions ali tém facilmente acesso.

A estrutura ¢ de tipo aberto e seu conteddo em 4gua ¢ bastante elevado. Com a
redugio do conteddo em dgua esperdvamos que as bases se inclinassem, de forma que
a estrutura pudesse se tornar mais compacta.

A caracteristica insélita da estrutura é representada de modo que as duas cadeias
se mantém unidas por bases purinicas e pirimidinicas. Os planos das bases sdo per-
pendiculares ao eixo da fibra. Esse resultado redne em duplas, com uma tinica base de
uma cadeia ligada, mediante conexdes de hidrogénio, a uma tnica base da outra
cadeia, de maneira que as duas ficam dispostas, uma ao lado da outra, com idénticas
coordenadas z. Para que se forme a ligagdo em cada uma das duplas, uma das bases
deve ser uma purina e a outra uma pirimidina. As conexdes hidrogénio formam-se
segundo o seguinte esquema: posigdo 1 da purina com posigao 1 da pirimidina; posi-
¢io 6 da purina com posigio 6 da pirimidina.

Na hipétese de que na estrutura as bases estao presentes somente na forma tauto-
mérica mais plausfvel — isto é, mais nas configuragoes aceténicas do que nas enélicas
— percebe-se que somente duplas de bases especificas podem estabelecer uma ligagio
entre si. Estas duplas sio: adenina (purina) com timina (pirimidina) e guanina (puri-

na) com citosina (pirimidina).
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Em outras palavras, se em uma das duas cadeias a adenina representa um d
membros de uma dupla, entdo, na base destas hipéteses, o outro membro deve ser
timina; o mesmo para a guanina e para a citosina. A seqiiéncia das bases em cada
cadeia ndo parece estar sujeita a qualquer tipo de restrigdo. Todavia, caso se possam
formar somente duplas especificas de cadeias, o resultado ¢ que, se ¢ estabelecida a
seqiiéncia das bases sobre uma cadeia, entio ¢ automaticamente determinada a
seqiiéncia da outra.

Foi observado experimentalmente que a relagao entre a quantidade de adenina ¢
de timina e a relagdo entre guanina e citosina estio sempre muito préximas A unidade
no caso do 4cido desoxirriboroso nucléico.

Provavelmente ¢ impossivel construir esta mesma estrutura com o agticar ribose
no lugar do desoxirriboso, uma vez que o 4tomo de oxigénio daria lugar a um conta-
to de Van der Waals por demais aproximado.

Os dados dos raios X sobre o dcido desoxirribonucléico até agora publicados sio
inadequados para uma verificagio rigorosa da nossa estrutura. Pelo que ¢ possivel afir-
mar até hoje, ela aparece grosso modo compativel com os dados experimentais, mas deve
ser considerada como nao demonstrada até que seja confrontada com os resultados mais
acurados. Alguns desses resultados so apresentados nas comunicagdes que os seguem.
Nao tinhamos conhecimento dos detalhes dos resultados expostos nessas comunicagées
quando elaboramos a nossa estrutura, que se baseia principalmente, ainda que ndo
inteiramente, em dados experimentais publicados e em consideragdes estereoquimicas.

Nao escapou a nossa atengao que a jungio especifica por nés aventada sugere
imediatamente um possivel mecanismo de duplicagio do material genético. Os deta-
lhes completos da estrutura, inclusive os parimetros seguidos na sua construcio,
junto com uma série de coordenadas relativas aos 4tomos, serdo publicados em outro
lugar. Estamos muito reconhecidos ao dr. Jerry Donohue por suas continuas suges-
tdes e criticas, particularmente sobre distdncias interatdmicas. Fomos também esti-
mulados pelo conhecimento do aspecto geral dos dados experimentais nio publicados
e pelas idéias do dr. M.H.E Wilkins, do dr. R.E. Franklin e de seus colaboradores do
King’s College de Londres. Um de nés (J.D.W.) recebeu o apoio de uma bolsa de
estudos da National Foudation for Infantile Paralysis.

[de H.E. Judson, Lottavo giorno della creazzione, J.D. Watson
Editori Riuniti, Roma, 1982] EEC. Crick

A escada de caracol conduz Francis Crick e James Watson ao Nobel de medi-

cina, outorgado em 1962. E, junto com eles, Maurice Wilkins, em quem se
reconhece o mérito de ter confirmado a validade da estrutura de hélice dupla.

3. Os génios do DNA: dr. Watson e sr. Crick

“... se Watson tivesse sido morto por uma bola de ténis, tenho certeza ab-
soluta de que nio teria resolvido a estrutura...”.26 Estas poucas palavras de
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Crick confirmam que a estratégia vencedora para chegar a0 DNA foi a de tra-
balhar em dupla: Crick e Watson, desde o primeiro momento, tém conscién-
cia das potencialidades inerentes da colaboragio mutua. O encontro entre os
dois — a descoberta das afinidades e o entendimento quase instintivo — re-
vela-se imediatamente decisivo para ambos. As diversas competéncias e a dis-
ponibilidade reciproca de integrd-las fazem com que o encontro se traduza
num “casamento” imediato.

O fato de ambos darem prioridade total ao problema da estrutura do
DNA zera os 12 anos de diferenga e cria um clima de cumplicidade entre os
23 anos do dr. Watson e os 35 do sr. Crick, ainda empenhado em obter o
Ph.D.

E assim que a dupla Crick-Watson logo se torna objeto da ironia dos ou-
tros cientistas do Cavendish:

Max e John (Perutz e Kendrew) vieram até nés certo dia, e disseram: “Bem, jé decidi-
mos o que fazer com aquela sala: vamos colocar nela vocé e Jim para que possam con-
versar 4 vontade sem nos perturbar!” E evidente que naquela época ji tinhamos
ganho a fama de estarmos sempre a conversar juntos.2”

Ao lado da vontade de colaborar e da capacidade de trabalhar de maneira
interdisciplinar, desfrutando o melhor possivel da diversidade das competén-
cias, emerge a importincia dada i informalidade do relacionamento. Real-
mente fica dificil imaginar Crick e Watson como dois colegas; mais que isso,
sio dois amigos que passam muito tempo juntos, podcndo-se.diﬁcilmcm:'c
distinguir o tempo livre do tempo de trabalho: as festas, as reunioes, as refei-
¢oes, os domingos, o laboratério.

Além disso, as relagdes profissionais sio marcadas por uma sinceridade
quase exagerada:

Por exemplo: se eu tinha uma idéia que mal surgia e desaparecia pela tangente, Wat-
son me dizia que era um absurdo. E vice-versa... Um dos requisitos para uma colabo-
racio deste género é que se deve ser absolutamente sincero, poder-se-ia mesmo dizer
brutal para com a pessoa com a qual se est trabalhando.28

Provavelmente, a sorte dos dois jovens pesquisadores reside em considerar
prioritdrio um problema ainda nio percebido como tal. Conseguir formular
interrogagdes que se antecipam aos tempos ¢ certamente uma capacidade
essencial ao progresso da ciéncia: capacidade esta que pode ser encontrada
mais facilmente naqueles que — como Crick e Watson —, ainda nio comple-
tamente formados nem afirmados, se percebem a caminho. A rapidez, a aud4-
cia, a curiosidade e, s vezes, a arrogincia, préprias do estilo de Crick e Wat-
son, prevalecem sobre a pesquisa meticulosa dos dados, sobre a opc.ros1.dade e
a rotina. A esse respeito, dois testemunhos sdo significativos. O primeiro, de
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Bragg, fala sobre a perspicicia demonstrada por Crick, durante um impor
te coléquio com Perutz sobre resultados obtidos com a hemoglobina:

Crick entrou na sala sem ter sido convidado... € pds-se a ouvir nossas conversas ¢ opi-
nides. Entdo disse: “Preciso ir e verificar se vocés tém razio...” se alguém trabalha
duramente por meses em uma pesquisa, e num dado momento resolve descansar um
fim de semana para na semana seguinte refletir sobre o significado dos resultados,

Crick, muito provavelmente, chegaria na segunda-feira de manhi e lhe diria qual era
o significado.29

A outra de Perutz, a propésito de Watson:

Minhas pesquisas requeriam milhares de horas de trabalho 4rduo, de medigaes, de
cdlculos. Freqiientemente eu pensava que deveria existir algum atalho; certamente ha-
veria, se conseguissemos enxergd-la, uma solugdo elegante. Nio havia nenhuma. Para
as pesquisas de Jim existia uma solugio elegante, e foi por isso que o admirei. Con-
seguiu encontré-la, em parte porque jamais confundiu o simples trabalho com refle-

xao; sempre se recusou a substituir uma coisa pela outra. Naturalmente ainda encon-
trava tempo para o ténis e as mulheres.30

No seu procedimento cientifico, Crick e Watson privilegiam a imagina-
¢do, 0 momento criativo, deixando de lado — ou delegando a outros — a pa-
ciente acumulagio dos dados experimentais. De muitas maneiras, o trabalho
deles, mais que aderir & praxe seguida em laboratério, parece confirmar que
nada é mais prético que uma boa teoria, no pleno respeito da maxima kantia-
na. De fato, tanto Franklin como Wilkins, embora dispondo de técnicas e
aparelhagem, profissionalismo e, sobretudo, dados necessérios 4 determinagio
da estrutura exata, param a um passo da meta final. Crick e Watson, ao con-
trrio, ndo possuem nenhum desses elementos, recitam com desenvoltura sem
o texto, mas conhecem, desde as primeiras falas, o final da histéria.

Os préprios colegas do Cavendish notam o modo particular de trabalhar
de Crick e Watson. Perutz recorda:

Eu e Kendrew éramos pesquisadores experimentais. Crick era um teérico; realizou
poucas experiéncias. Watson havia feito algumas fotografias de um virus, mas com
excegao delas, adotava também uma colocagdo mais teérica que experimental. Eu fa-
zia experiéncias durante o dia inteiro: tirava fotos a raios X de cristais; Watson e Crick
sentavam-se a uma mesa e discutiam o dia inteiro, trabalhavam mais que tudo na
biblioteca. Dois estilos completamente diversos.3!

A seguir, Crick sustentard com decisdo a prioridade, no conhecimento
cientifico, da dimensao tedrica com referéncia 2 contribuigdo dos dados expe-
rimentais que, mais que oferecer certezas confortadoras, acabam por paralisar.
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O ponto é que os dados experimentais podem ndo ser confidveis, ¢ portanto dCVCI'-I:-
ia utilizar o menor nimero possivel deles... O que quero dizer ¢ que a:i pessoas nio
compreendem que na-ciéncia os dados nio somente podem estar errados ;orgo Sﬂ-‘
absolutamente desviantes. No existem fatos certos quando ;; estd procurando desco
brir alguma coisa. S6 depois ¢ que os fatos se tornam certos.

Além disso, o contraste entre a imagem que Crick e Watson refletem lc a
dos cientistas tradicionais torna-se mais evidepte se considerarmos a mzﬁ }:ta
atencio que ambos dedicam 2 dimensdo estética. Em uma carta para o 1o,
Crick comunica a descoberta nos seguintes termos:

Jim Watson e eu provavelmente fizemos uma importantissima descoberta. ConstrP(-
mos um modelo da estrutura do 4cido de-so-xi-riboso-nucléico (lcm—o. co;ral atengao)
chamado de forma abreviada de DNA... A nossa estrutura ¢ muito bonita.

E Watson, colocando Max Delbruck — que se encontra em Pasadena —
a par da evolugdo do seu trabalho com Crick, expressa-se com uma linguagem
muito pouco freqiiente na comunicagao entre cientistas:

Hoje estou muito otimista, porque acredito ter um modelo muito gracall?so, tao gra-
cioso que me surpreendo por ninguém ainda ter pensado nele até agora.

E ainda Crick, anos depois da descoberta, escreve:

Em vez de afirmar que foram Watson e Crick os criadc?res da estrutura 'dl(: IXFA:] Zu
preferiria destacar como foi a estrutura do DNA que criou Watson e Cr'lc . Afin p e
contas eu era quase completamente desconhccndo,. e Watson, na maior p;rte c(;s
ambientes cientificos, era considerado um pouco brllhan'tc demais par;;. ser lgino e
confianca. O que eu acredito que falta em todos esses discursos ¢ a beleza mtrins:ic:
da hélice dupla do DNA. E a molécula que tem estilo, a0 menos quanto aos cien

tas.35

4. A parceria criativa

O itiner4rio que conduziu 2 determinagdo da estrutura do DNA, alatlfré\ 3&1
evidente relevincia para a biologia, merecia ser repercorrido pela originalidade
que diferencia a agao dos dois artifices da de,scoberta. Além d{sslg, V((;S aspcc;os
inovadores préprios do microgrupo constituido pela dupla Crick- at:‘ionI sbo:
em igual medida, causa e efeito das modalidades organizativas tiplcaj g .ako
ditério de Cambridge. De um lado, 2 criatividade e ao entusiasmo de Lrick €
Watson ¢ concedido espago e possib.ilidade de rcahza:;ao d:i estrutt:ira organil-
zativa do grupo; do outro, a tendéncia dos dois 4 gesto autonoma do proprio
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trabalho influencia e reforga a elasticidade da estrutura. Por exemplo: Crick e
Watson, formalmente empenhados no estudo das proteinas, decidem dedicar-
se a0 DNA abalando a organizagio formal e obtendo, de qualquer forma, o
apoio tanto da outra dupla — Perutz e Kendrew— como do diretor do Insti
tuto, Bragg. o
A capacidade de tornar a inovagio um elemento de coesio — mais do
que de ruptura — do grupo depende em grande parte da situagdo em que este
se encontra para operar; situagio em que cada componente deve defender a
!egmn.udade do novo estudo empreendido com relagio a0 ambiente externo
inclusive a parte mais intransigente dos fisicos do Cavendish. ’
A estrutura organizativa do grupo poderia ser representada graficamente
— mais do que em termos hierdrquicos — em termos de relacges entre par-

ceiros que, embora empenhados em estudos diferentes, compartilham dos
mesmos objetivos.

PERUTZ CRICK
BRAGG

KENDREW WATSON

Ve . . .
: Além ‘do mais, os parceiros compartilhavam também o miximo reconhe-
cimento cientifico. '

o Mot
PERUTZ CRICK
QLiOBEL DE (BRAGG sionae s
UIMICA (1962 BEL DE
(V362) FISICA (1915) MEDICINA (1962)

KENDREW WATSON
b SHOIEE

Naturalmepte ndo existe uma receita certa para conquistar o Nobel, assim
como nio existe um modelo ideal para organizar o trabalho cientifico
Todavia, no caso da escola de Cambridge ¢ possivel determinar uma série de
clementos que caracterizaram o trabalho e favoreceram o sucesso:

B
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1) Selegio dos pesquisadores: a atenta e meticulosa andlise na selecio —
definivel como competente-informal — dos pesquisadores que seriam admiti-
dos na estrutura € feita indiretamente pelos mais notdveis docentes e especia-
listas existentes no mundo, através da indicacio e da escolha das pessoas mais
adequadas.36

2) Interdisciplinaridade: Perutz é quimico, Watson bidlogo, Crick e Ken-
drew sio fisicos como Bragg. A capacidade de trabalhar de modo interdiscipli-
nar estabelece a base — além dos sucessos quase imediatos de Crick e Watson
de um lado e de Perutz e Kendrew do outro — para o desenvolvimento de
uma nova disciplina (a biologia molecular).

3) Impulso para o novo e liderana participativa: a atengao demonstrada
por Bragg diante de outras possibilidades de pesquisa o leva a acolher ¢ imple-
mentar as novas interrogacdes colocadas por seus pesquisadores. Tal afirmagdo
¢ confirmada pela corajosa adesdo a criagao, em um instituto de fisica, de um
laboratério de biologia do qual, paradoxalmente, sairdo os maiores resultados
cientificos do préprio Instituto. A predisposicdo a2 mudanga, essencial ao
sucesso do grupo do Cavendish, é facilitada pela lideranga de Bragg — decidi-
do e autorizado, mas nunca autoritdrio — que se caracteriza como participati-
va. Perutz lembra-se dele como:

.. um diretor maravilhoso e muito entusiasta. E esta a fungio primordial de um dire-
tor: deve saber motivar, interessar e reunir os pesquisadores. Quando se acreditava
ter-se descoberto alguma coisa, Bragg era a primeira pessoa a ser informada, porque
tinha-se a certeza do seu entusiasmo e do seu apoio. gabsolutamentc vital que quem
dirige um laboratério seja assim, de outro modo os pesquisadores perdem o interesse
e ndo se estimula o dinamismo.37

4) Mdxima abertura para os jovens e paridade de tratamento: é peculiar
atividade do Cavendish ao dar -espago is idéias, ao entusiasmo e ao espirito
critico dos “tltimos a chegar”. No laboratério de Cambridge a atengio € foca-
lizada na qualidade, mesmo com prejuizo do respeito hierérquico. Significati-
vo, neste sentido, € este episédio que testemunha o espago dado a uma critica
movida por Crick aos seus “superiores”:

Crick chegou exatamente enquanto Bragg, Perutz e Kendrew estavam elaborando o
infeliz artigo sobre cadeias protéicas que publicaram na primavera seguinte. Por volta
do seu primeiro ano de permanéncia, Crick convidou seus colegas para um semindrio
que iniciou com um mondlogo de 20 minutos sobre as falhas dos seus métodos de pes-
quisa e sobre a irremedidvel inadequagdo da sua molécula de hemoglobina. Que lguco
entendimento foi o titulo que deu ao semindrio por sugestao do préprio Kendrew.?®

Relativamente a este aspecto, Perutz confirma:

£ muito importante que os argumentos cientificos sejam resolvidos sem se fazer refe-
réncia A posigio ou A idade dos pesquisadores. Alguns laboratérios sio organizados
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hierarquicamente e ninguém pode contradizer as decisdes do diretor... No trabalh
cientifico, as idéias do estudante mais jovem devem ter o mesmo espago dado
seniores. Somente em tal atmosfera ¢ possivel a criatividade... As pessoas jovens g
vam de muito crédito e tinham muito espago no nosso laboratério: fazia parte da
digdo do Cavendish.39

5) Equilibrio entre anticonformismo ¢ disciplina: ¢ préprio dos pesquisado-
res do Cavendish manter-se em equilibrio entre um comportamento profun-
damente anticonformista e o respeito pela atividade no trabalho, desenvolvida
— ndo obstante a auséncia de regras burocréticas — com grande seriedade e
disciplina.40 ' '

6) Livre circulagio das idéias e dos resultadps cientificos. no Cavendish nin-
guém trabalha no seu ninho. Ao contririo, h4 uma enorme disponibilidade
para comunicar e trocar idéias, progressos e resultados, na convicgdo de que a
ciéncia pertence a todos. Este momento de confronto acontece nas horas de
pausa (como no almogo, no ch4 etc).41

7) Extrema mobilidade dos cientistas, seja do ponto de vista da provenién-
cia (Perutz ¢ austriaco, Watson americano) seja do seu #ter formativo. Os fre-
qiientes deslocamentos e o continuo rodizio de estrangeiros asseguram aos
cientistas do Cavendish o conhecimento de indicagbes e métodos cientificos
seguidos nos laboratrios e nas universidades dos outros paises.

8) Relativa disponibilidade de financiamentos: bolsas de estudos e contratos
para pesquisas sio concedidos sem grandes dificuldades a pessoas consideradas
particularmente brilhantes.

Finalmente, deve-se recordar a conotagio das relages entre os componen-
tes do grupo em termos de amizade, fora das relagdes no trabalho, e a tendén-
Cia — quase uma vocagio — para o trabalho em dupla. Elementos estes que
provavelmente contribuiram para reduzir os possiveis conflitos, ou pelo
menos ajudaram a fazer com que estes nio constituissem um elemento de per-
turbagio, permitindo aos pesquisadores trabalhar num clima de agrad4vel

solidariedade.



