LA REGULACIO DEL FUNCIONAMENT DELS GENS
per ANTONI PREVOSTI

Les propietats de les céHules depenen del tipus de molécules que sin-
tetitzen, per tal com aquestes s6n la base de llurs caracteristiques fun-
cionals i estructurals. La genética ha demostrat que els tipus de molécules
propis de cada classe de céHula sén el resultat del funcionament de gens
que tenen una informacié especifica per a cada classe de molecules. Per
tant, per aquesta via, els gens sén els reguladors basics de les propietats
ceHulars. Aquest fet ha estat precisat a poc a poc. Primer hom demostra
que I'heréncia és portada gairebé exclusivament pels cromosomes i, per
tant, allo que hi ha de continuitat en les caracteristiques dels éssers vius
és transmeés per mitja dels gens. En els anys quaranta hom comprova que
els gens, utilizant els enzims com a intermediaris, sén els reguladors primers
del metabolisme cellular. Finalment en els darrers vint anys han estat des-
cobertes les caracteristiques moleculars del material genétic i del seu fun-
cionament basic.

Des del moment que nasqué aquesta idea sobre el significat fonamen-
tal dels gens com a reguladors de les propietats ceHulars, sorgi el pro-
blema de la diferenciacié ceHular. Les c¢Hules dels organismes pluri-
cellulars tenen generalment totes la mateixa dotacié de gens. No obstant
aixo, llurs propietats poden ésser molt diferents. Posem per cas, el meta-
bolisme, I'estructura, les classes i proporcions de molécules, sén enorme-
ment diferents en una céHula nerviosa, muscular, epitelial, etc, d'un
animal superior. Adhuc en els organismes uniceHulars trobem diferéncies
considerables, en diferents fases del cicle bioldgic, en relaci6 amb 1'am-
bient en queé es troben i depenent d’altres factors, sense que aquestes dife-
réncies vagin acompanyades de diferenciacié en el contingut de material
genetic. ¢Com, doncs, céHules que tenen idéntica dotacié de gens, tenen
propietats tan diverses? La contestacié logica a aquesta pregunta és que
la preséncia d’un gen en una céHula no implica que aquest funcioni sempre
igualment. En cada estat de diferenciacié ceHular alguns gens poden anar
funcionant, dirigint la sintesi de les molécules per a les quals porten
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informacié especifica, altres gens poden no funcionar i els que funcionen
poden fer-ho a ritmes diferents. Aquesta contestacié és clara i sembla evi-
dent; perd, com, amb quin mecanisme es produeix, aix6? Aquest és un
problema classic a la genética, respecte al qual tenim contestacions molt
minses.

Només als microorganismes coneixem alguns mecanismes, comprovats,
que expliquen estats alternatius del funcionament dels gens. En aquesta
reunié tractarem de presentar qiiestions que es trobin a la frontera dels
coneixements biologics actuals. Per aixd intentarem de discutir esquema-
ticament aquests mecanismes demostrats en els sistemes biologics proca-
riotes, tractant de donar una base per a discutir el problema de la dife-
renciacié ceHular en els organismes pluriceHulars eucariotes. Ja fa anys
que hom diu que contestar a aquest problema és un dels principals objec-
tius immediats de la Biologia. Assolit rapidament, en els ultims anys,
el coneixement dels mecanismes del funcionament primari dels gens, sem-
bla que el pas segiient hagi d’ésser I’analisi dels mecanismes que regulen el
funcionament dels gens i, per tant, fan possible la diferenciacié ceHular.
No obstant aixo, passa el temps i, en especial pel que fa a la diferen-
ciacié ceHular en el desenvolupament embrionari dels eucariotes pluri-
ceHulars, continuem sabent ben poca cosa.

El model de regulacié del funcionament dels gens més fermament de-
mostrat és el de l'oper6 en els procariotes. Recordem que aquest és un
sistema de regulacié negativa, per tal com una proteina (la substincia
repressora), per a la qual té informacié un gen dit «regulador», pot blo-
quejar o no la formacié d’ARN missatger per un o uns gens estructurals
especifics (amb informacié per proteines de funcié enzimatica). La subs-
tancia repressora s'uneix al segment d’ADN format pels gens estructurals
que regula, en una regié diferenciada a I'extrem d’aquests gens, regi6 ano-
menada «operador» (vegeu la fig. 1). Al costat de I'operador, oposat al
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Fic. 1. — La linia representa un segment del cromosoma d’un bacteri, que conté
un oper6 i el gen que regula el seu funcionament. R = gen regulador, p = regi6 pre-
motora, o = operador, 1, 2 i § = gens estructurals

qual sén situats els gens estructurals, hi ha una altra regi6 diferenciada,
la regi6 promotora o «promotor», que constitueix un senyal per a la ini-
ciaci6 de la transcripcié. En el promotor se situa ’ARN-polimerasa, en-
zim que va dirigint, en recérrer des d'aquest extrem l'operé, la sintesi
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d'un ARN missatger continu per tots els gens de 'operé. Quan el re-
pressor se situa sobre l'operador resta bloquejat el pas de I'enzim i, amb
aixo, també la sintesi del missatger.

Aquest conjunt de promotor, operador i un o diversos gens estructurals,
que tenen informacié per proteines enzimatiques que funcionen en la
mateixa via metabolica, constitueix una unitat de transcripcié coordina-
da, la qual ha estat anomenada «operé» per Jacob i Monod.

La unié6 del repressor amb I'operador, en el cas dels operons dits in-
duibles, com és I'operé lac d’Escherichia coli, es realitza quan al bac-
teri no hi ha substancia inductora. Aquesta, en el cas de 1'operd lac és
la lactosa, que s'uneix a la substincia repressora, i canvia aleshores la
seva conformaci6, que deixa d’ésser adequada per a unir-se a I'operador.
Com que els enzims de I'oper6 lac tenen per funcié d’utilitzar la lactosa
com a font d’energia per al bacteri, la induccié de la formacié d’aquests
enzims per la lactosa és clarament un fenomen adaptatiu. Déna una flexi-
bilitat adaptativa al metabolisme bacteria.

En els operons repressibles la substincia repressora, controlada pel gen
regulador, per ella sola no té la conformacié adequada per a unir-se
a l'operador. Necessita unir-se a una altra molécula, el «corepressor», per a
adquirir aquesta conformacié. El corepressor sol ésser un metabolit essen-
cial de la bactéria, com un aminoicid, posem la histidina. Aixi, si al
medi de cultiu dels bacteris hi ha histidina, aquesta, unint-se amb el
repressor de 1'operé de la histidina, fa que sigui bloquejada la formacié
de 'ARN missatger pels gens que regeixen la sintesi dels enzims que
intervenen en la biosintesi de la histidina. Igualment succeeix quan, no
havent-hi histidina al medi de cultiu, el bacteri n’ha sintetitzada sobrera-
ment respecte a les seves necessitats per a la sintesi proteica. Per contra,
quan al bacteri no hi ha histidina, el repressor no pot bloquejar i res-
ten lliures els gens que porten la informaci6 per als enzims necessaris
per a sintetitzar aquest aminoacid. També en aquest cas el funcionament
de l'operd és clarament adaptatiu. Regula la biosintesi de metabolits cel-
lulars (com la histidina) segons les necessitats ceHulars.

L’altre model de regulacié del funcionament dels gens que volem pre-
sentar, és un model de regulaci6 positiva. Es tracta en aquest cas d'un
model que explica la seqiiencia ordenada i determinada del procés de la
morfogénesi dels bacteridfags T. En aquest procés, com és sabut, van
entrant en funcionament successiu diversos grups de gens, que porten
informacié per a les proteines estructurals del bacteridfag. La successié
en qué s6n elaborades aquestes proteines, i per tant, en qué funcionen els
gens que les controlen, és sempre la mateixa, amb la qual cosa encaixen
aquestes proteines les unes amb les altres, segons un procés ordenat que
comenga per les del «cap» i acaba per les dels filaments de la «cuan.
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- Han estat descoberts recentment uns factors dits ¢, que s6n proteines
que s'uneixen a 'ARN polimerasa, encarregada de la transcripcié del mis-
satge genétic, o sigui de la formacié del missatger. Quan I’ADN d’un bac-
teriofag del grup T entra dins E. coli, TARN polimerasa del bacteri
té una especificitat per a reconeixer els punts d’iniciacié de la transcripcié
(regions promotores) només d’alguns gens del bacteriofag. Aquesta espe-
cificitat depén d’'un factor ¢ que conté I'ARN polimerasa bacteriana.
Ha estat comprovat que, sense aquest factor, '’ARN polimerasa del bac-
teri no té cap especificitat i transcriu qualsevol gen del bacteriofag, fins
i tot les dues cadenes de 'ADN de cada gen.

Entre els gens transcrits inicialment a causa de l'especificitat del fac-
tor ¢ bacteria, n’hi ha un que té la informacié per a I'elaboracié d’un
segon factor . Aquest, un cop format, substitueix el factor ¢ inicial de
I'ARN polimerasa, amb la qual cosa canvia I'especificitat d’aquest enzim,
i reconeix les regions promotores del segon grup de gens que entra en
joc a la morfogeénesi del bacteriofag. Sembla probable que entre aquest
segon grup de gens n’hi hagi un amb informacié per a la sintesi d’un
tercer factor 5, que amb 'ARN polimerasa serveix per a iniciar la trans-
cripcié del tercer grup de gens del bacteriofag. Aixi successivament, per
I'accié de diversos factors ¢ poden anar entrant en joc, en seqiiéncia orde-
nada i definida, tots els grups de gens del bacteriofag.

Amb el descobriment dels factors s veiem que la regulacié del fun-
cionament dels gens pot ésser feta per variacions a 'ARN polimerasa.
En el cas concret conegut de la morfogenesi dels virus, la seqiiéncia de-
finida d’elaboracié dels factors ¢ ens mostra com la iniciacié d’una via de
diferenciacié pot conduir a una determinacié de la via en el futur. Tal
com ens apareix, almenys de moment, en els virus, aquest procés és rigid
i poc flexible, puix que el primer pas sembla conduir indefectiblement al
segon, aquest al tercer i aixi successivament. La falta de flexibilitat sembla
ésser la caracteristica d’alguns processos de diferenciacié durant el desen-
volupament embrionari. La determinacié a qué arriben moltes céHules
embrionaries a partir d’'uns certs moments del desenvolupament, freqiient-
ment molt abans que la seva morfologia i la seva fisiologia demostrin la
via que han iniciat, presenta una certa semblanga, almenys exterior, amb
el procés determinat pels factors ¢ en els bacteriofags.

La falta de flexibilitat, des d’un cert punt d’un procés del desen-
volupament, pot tenir uns certs avantatges. Comporta una major seguretat
d’arribar a la meta convenient. En aquest sentit, un mecanisme com el
de l'oper6 no sembla que sigui 'adequat per a controlar molts processos
de regulacié del funcionament dels gens en els organismes superiors du-
rant el desenvolupament. Les diferéncies entre les céHules dels diferents
teixits dels organismes pluriceHulars sén més estables que els estats alter-
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natius del funcionament dels operons bacterians, amb ARN missatger de
vida molt curta. No obstant aixo, sembla una explicacié massa senzilla
que la determinacié de les c¢Hules embrionaries depengui d’'un procés
idéntic al que controla la morfogénesi dels virus. Pot ésser, pero, que a la
base dels dos processos hi hagi elements semblants.

Podem pensar que mecanismes de regulacié basats en inducci6 i re-
pressi6 siguin linici d’alguns processos morfogenétics en els quals hom
demostra influéncia de factors externs a la céHula que es diferencia, com
en el cas de la induccié embrioniria pels organitzadors de Spemann.
Aquests podrien actuar com a inductors del funcionament de gens amb
informacié per als primers factors o iniciadors de vies determinades de
diferenciacié. Uns altres estats de funcionament de les c¢éHules dels orga-
nismes superiors, com els induits per moltes accions hormonals (esta
comprovat que les hormones poden determinar la posada en funciona-
ment d'uns certs gens), poden ajustar-se també més facilment al model
de l'oper6.

I aqui vull acabar. M'he limitat a parlar dels mecanismes de regulacié
del funcionament dels gens que coneixem en els procariotes. En els euca-
riotes hi ha dades interessants per discutir sobre el significat dels «infla-
ments» en els cromosomes gegants, sobre els experiments de trasplanta-
ment de nuclis, sobre I'accié concreta de les hormones sobre la sintesi pro-
teica d’unes certes céHules, sobre el possible paper de les histones com a
reguladors del funcionament dels gens, sobre la possible existéncia de
gens reguladors a Drosophila o fins i tot a I'home. Perd tot aixd no ser-
veix encara per a formar un model coherent de la regulaci6 del funcio-
nament dels gens en els organismes eucariotes. Ho deixo, per tant, per-
que sigui tractat, quan a algu li sembli interessant de fer-ho, a la discussi6
que és el principal objecte d’aquesta reunié. Tractar sistematicament de
tots aquests punts seria massa llarg i no ens restaria temps per a discutir-
los. Amb el que he dit em sembla que ja he donat una base per a la
discussi6, que és el que es tractava d’assolir.

DISCUSSIO

ROSELL

Si el bacteriofag porta el factor 5, com és que Escherichia coli esta
preparat per a rebre’l?
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PREVOSTI

Sembla que deu tractar-se d’'una adaptacié del bacteridfag al seu hoste
bacteria.

MODOLELL

El doctor Prevosti ha parlat d’un cert control a nivell de missatger. Un
exemple a nivell de sintesi de proteines mostrat en un treball recent que
fa referéncia a una sintesi in vitro diu que al fag 2, constituit inicament
per ARN, una molécula molt petita de pm 1,1 x 10* porta informaci6é per
a tres 0 quatre proteines. Aquestes proteines tenen les particularitats se-
giients: A és una proteina especifica per a la reproduccié del fag, C esta
encarregada del recobriment del fag i P és una polimerasa especifica en
la formaci6 de 'ARN.

En el cas d’E. coli, en la traduccié in vitro, els nivells de producci6
de les tres proteines en el ribosoma sén: A, 5; G, 100; P, 10. Si es tracta
de ribosomes de Bacillus stearothermophilus els diferents nivells sén res-
pectivament: 5, 5, 5. Es tracta d'un fag especific d’E. coli i pot demostrar
que un gen té una eficacia de traduccié més gran o més petita. El tipus
de ribosoma influeix en I'eficiéncia del gen, cosa que pot ésser deguda a
la seqiiéncia o a l'estructura ternaria del missatger.

ROSELL

Es un fag especific d’E. coli? La resta pot ésser una maquinaria ar-
tificial.

MODOLELL

Demostra l'existéncia d’unes certes diferéncies entre els dos ribosomes
que poden fer que un gen tingui més o menys eficiéncia.

ROSELL

Resulta que la resta és un artefacte.

VINAS

Podem pensar que aqui jugui un sistema com el que ha indicat el
doctor Prevosti. Perd cal tenir en compte que aquests ribosomes no estan
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purificats siné que es troben en un brou en qué existeixen impureses. Pot
ésser que les diferents peculiaritats no siguin del fag, siné dels ribosomes
que a través de la purificacié sofreixin algun canvi.

MODOLELL

Hom creu que tot aixo és aix{ perqué els ribosomes poden tenir adscrita
una altra proteina.

SUBIRANA

Sembla que implica un control a nivell de traducci6 i no de trans-
cripcio.
PREVOSTI

Es evident que els ribosomes tenen importancia per a la transcripcid,
perd no ho veig tan clar per a la regulacié dintre un mateix organisme.
Les diferéncies en els ribosomes poden ésser degudes a diferéncies en els
gens que porten informaci6 per a llurs proteines i llur ARN. En aquest
cas aquests gens serien el veritables reguladors.

SUBIRANA

O que els ribosomes actuessin sempre igual, o si hi ha d’haver alguna
regulacié ha de venir de ’'ADN, la qual cosa representa un control indi-
recte del ribosoma.

MODOLELL

No és un control directe siné indirecte o secundari.

ROSELL

No es fa una regulaci6 a nivell individual; en un fag si, perdo no en
la céHula,

PARES

Per a l'aplicacié del model repressor en els organismes superiors és
basic que el recanvi de missatges sigui rapid —turnover actiu—. ¢Hi ha
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informacid, que desconec, sobre si aquest recanvi és rapid en els organis-

mes superiors?

PREVOSTI

Hi ha casos que si i altres que no.

PARES

Aquest mecanisme sols és regulador en un turnover breu.

PREVOSTI

Es tracta d’'un mecanisme molt flexible que pot ésser inadequat per
als organismes superiors.

SUBIRANA

Hi ha ribonucleics estables, com és el cas de I'ou no fecundat, que es
desemmascaren en el procés de la fecundaci6 i aleshores sén capagos de
transmetre informacio.

PARES

Sén molt inestables en els organismes superiors?

SUBIRANA

El model de Jacob i Monod no ha pogut ésser demostrat de moment
en els organismes superiors, encara que s6n possibles variants d’aquests
mecanismes amb probable intervencié de sistemes hormonals.

VINAS

La diferenciacié ceHular ¢s molt rapida en els organismes superiors;
posem per cas el que succeeix en la meduHa ossia. L’ARN missatger té
una vida mitjana molt curta. Per contra, al final del desenvolupament la
situacié és molt més estable.

PARES

Tenia la idea que en un cultiu de teixit hi havia diferenciacio.
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SUBIRANA

Sembla que el model de Jacob i Monod pot ésser aplicat als organis-
mes superiors sense gaires modificacions. No obstant aixo, cal recordar
que el nucli de llurs ceHules és molt més complex que en els proca-
riotes. Una de les diferéncies més caracteristiques és deguda a I’existéncia
de proteines basiques (histones) associades amb ’ADN. Creiem que aques-
tes proteines poden tenir la funcié d’amplificar la informacié continguda
en la seqiiéncia de bases de 'ADN. El complex ADN-histones pot pren-
dre una conformacié en l'espai que depengui de la seqiiéncia de bases de
I’ADN. Aleshores els diferents efectors poden reconeixer les diferents zones
de la cromatina, activant o reprimint els gens corresponents segons
I'estat de diferenciacié i fisiologic de la c¢Hula. D’acord amb aquest mo-
del, les histones donarien a 'ADN una versatilitat més gran en llurs
interaccions, i permetrien una gamma més amplia d’interaccions que no
pas la permesa per una interaccié directa entre 'ADN i els seus efectors.
Al mateix temps, les histones, per a poder actuar com a amplificadors, estan
subjectes a grans restriccions estructurals, per tal com han d’interactuar
especificament amb ADN i els séus efectors, la qual cosa podria explicar
llur gran estabilitat evolutiva. En tot cas és evident que aquestes pro-
teines han sobreviscut a l'evolucié sense canviar perqueé llur paper és
important i delicat.

BAGURNA

Voldria fer dos comentaris al que ha dit el doctor Prevosti sobre I'apli-
cacié del mecanisme de control positiu d’ARN polimerasa al desenvolupa-
ment en animals superiors. Ja que el nombre mitja de tipus ceHulars en un
organisme pluriceHular és aproximadament de o (aixd sense comptar
els subtipus possibles, d’altra part també estabilitzats) on cadascun prové
de la diferenciaci6 peculiar a partir de soques de céHules indiferenciades
o embrionaries, si acceptem que per a cada pas en llur diferenciaci6 és
imprescindible l'existéncia d’un factor de tipus proteic (a, @, y... o) que
alteri l'estructura d’ARN polimerasa en forma que per a cadascun sigui
activada la transcripci6 de determinades bateries de gens, crec que aquest
mecanisme és bastant improbable per dues raons: 1) de moment, només
coneixem l'existéncia d'un tipus d’ARN polimerasa en animals superiors;
2) en aquest cas, i a causa del nombre de tipus celulars i dels successius
passos en cadascuna de les diferenciacions, aquesta molécula hauria de
tenir un nombre equivalent de subunitats per a ésser alterada convenient-
ment segons l’etapa, fet que no sembla massa plausible.
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En segon lloc, aquest mecanisme de diferenciacié, ¢no és més facti-
ble d’explicar-lo per mitja del concepte de jerarquitzacié geénica resul-
tant d’'una llarga evolucié, atés que implica l'existéncia de gens primaris
o sensors (superreguladors) que reaccionin enfront dels inductors especi-
fics activant aleshores tot un conjunt nombrés de gens secundaris en eta-
pes succesives en forma coordinada?

El comentari en qué el doctor Parés ha expressat els seus dubtes sobre
P’existéncia de mecanismes analegs als de Jacob i Monod en animals supe-
riors, no em sembla del tot exacte. En primer lloc, el fet que per a esta-
blir mecanismes de regulacié rapida i fina tal com existeixen en bacte-
ris, calgui la preséncia d’ARN missatgers de vida curta, no invalida
que existeixin mecanismes analegs de regulacié més lenta a través d’exis-
téencia I’ARN missatgers de vida bastant més llarga. Si bé és cert que no
hi ha ARN missatgers de vida curta en eucariotes, l'existéncia en ells
d’ARN de vida més llarga implica que hi pugui haver mecanismes de re-
gulacié i control analegs als de Jacob i Monod que operin en temps d’ac-
ci6 més prolongats. La ra6 essencial per tal que aixo pugui océrrer és
que cal tenir molt en compte que el «microambient» ceHular és molt
més estable que el «microambient» bacteria, puix que en aquell hi ha nom-
brosos mecanismes homeostatics que procuren que les variables essencials
es mantinguin dins valors estables. D’aquesta manera, els canvis d’adapta-
bilitat d’'una céHula s6n for¢a més lents que els d’'un bacteri, la qual
cosa implica que els mecanismes de regulacié6 puguin operar amb missat-
gers de vida més llarga, i que siguin formalment anilegs als demostrats
per Jacob i Monod en procariotes.

També voldria expresar al doctor Subirana que no crec que hi hagi in-
compatibilitat entre la preséncia d’histones en les c¢Hules superiors i
P’existéncia en elles de mecanismes de Jacob i Monod, per tal com en una
ctHula diferenciada hom pot distingir dues regions géniques més o menys
ben definides: una de «tancada» que codifica per a les proteines estruc-
turals i funcionals propies dels altres tipus ceHulars, i una d’«oberta»
que codifica per a les proteines propies de la c¢Hula. A la primera, no
li cal regulaci6, amb la qual cosa pot estar reprimida sempre per mitja de
proteines basiques tipus histones. La segona, per contra, ha d’ésser sus-
ceptible de regulacid, la qual cosa és molt probable que impliqui I'exis-
téncia de mecanismes fins de regulacié (modulaci6) semblants als de Jacob
i Monod.

PREVOSTI

Em sembla encertada I'objecci6 sobre que sigui tnic el mecanisme
que serveixi per a explicar-ho tot. Seria un mecanisme extraordinariament
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rigid. Sembla necessari que hi hagi altres mecanismes. Perd creure que
factors semblants als ¢ constitueixin un mecanisme que hi intervingui
d’alguna manera, no crec que presenti cap dificultat. Podria haver-hi uns
reguladors de reguladors, els quals elaborarien substincies que determi-
narien que altres gens es posessin en marxa. Es una qiiesti6 pensable, perd
ens manca base experimental. ‘ ’

SUBIRANA

En complicar-se l'organitzacié, per a un organisme superior és un
avantatge de disposar d’uns repressors fixos que ho reprimeixin tot menys
el que necessita cada céHula. No hi ha incompatibilitat amb les histones.

MODOLELL

Com s’explica que les histones ho reprimeixin quasi tot?

SUBIRANA

Pot servir d’explicacié el model abans esmentat.

PARES

En contestacié a Baguia cal dir que en els bacteris 'TARN missatger
dura poc, mentre que en els organismes superiors és molt més estable.
Aixo fa que els processos de parada i dispar tinguin una certa inércia
i l'acci6 resti un xic esborrada; no seria tan rapid. Sembla que, junt al
mecanisme de Jacob i Monod han de coexistir d’altres mecanismes.

SUBIRANA

Un sistema lent és el dels enzims maternals en I'ou, els quals van desa-
pareixent a mesura que avan¢a el desenvolupament de I'embrié fins que
apareixen els enzims propis del nou ésser.

PALAU

Hi ha certs tipus d’histones que poden tenir un paper de moduladors
de la regulaci6 i que poden explicar un control general .del sistema.
D’altra banda hi ha una histona molt rica en lisina que sembla que intervé
en els mecanismes de condensacié i desespiralitzacié de cromosomes.
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Aquest mecanisme pot controlar el mecanisme de reproduccié d’ADN.
També cal tenir en compte que durant la condensaci6 és impedida la
sintesi d’ARN.

ROSELL

Si hi ha poques histones i totes sén molt semblants en totes les es-
pecies, és molt dificil de visualitzar les multiples conformacions per a
adaptar-se al gran nombre de gens que existeixen en els organismes su-
periors encara que aquests estiguin disposats en zones.

SUBIRANA

Aixo, certament, és una dificultat, perd cal tenir en compte que hi
ha almenys cinc components en les histones, la qual cosa déna una gran
possibilitat de complexitat. En ’ADN es combinen 4 bases, i en les histo-
nes 5 molecules. Cal remarcar que tot aixd és simplement especulatiu i pot
ésser fals. Tanmateix jo crec que les histones desenrotllen quelcom molt
important al costat d’ADN.

PREVOSTI

Si la diferenciacié depengués d’una diferéncia estructural en el com-
plex histona-ADN, especifica en cada gen, aixd no explicaria diferents
especificitats en les c¢Hules dels diversos teixits. Seria, per tant, dificil
d’explicar com les hormones determinen respostes especifiques en aquests
teixits.

SUBIRANA

La resposta especifica pot estar condicionada per les proteines que
porta la c¢Hula, sensibles a I'acci6 de cada hormona d’una forma especifica
en cada teixit.

ROSELL

Com es pot explicar la diferéncia entre cromosomes gegants i normals?

SUBIRANA

Ho desconec.



LA REGULACIO DEL FUNCIONAMENT DELS GENS Bl

DOMINGO

Tinc la impressié que fem un xic de filosofia en el camp de la cién-
cia. Surten constantment milions de coses que tot just estan entrellucades.
En el primer Congrés Internacional de Microbiologia fou presentat com
novetat el bacteridfag, cosa que fou ridiculitzada, fent-hi broma. No
obstant aixd, tot el que allf fou dit encara no ha estat suficientment
esbossat. Per exemple, no sabem on es generen. Apareixen bacteriofags
disenterics els quals aleshores transformen el disentéric en un agent de
morbositat disminuida i al mateix temps desapareix el bacteriofag.



