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Kwasy nukleinowe: DNA i RNA przelomem w
nauce

Odkrycie struktury DNA w 1953 roku, a takze wykazanie istnienia RNA (co zasugerowalo
odkrycie rybozy w 1909 roku), staly sie przelomem w nauce. Dzisiejsze spektakularne
odkrycia, coraz to lepsze mozliwosci badawcze, a takze wszystkie perspektywy zwiazane z
istnieniem kwasow nukleinowych potwierdzaja, ze eksperymenty wykonane na przestrzeni
ostatnich 100 lat byly kluczowymi dla nauki i dzisiejszego stanu wiedzy. Mowa tu nie tylko
o wyodrebnieniu DNA (nukleiny) w 1869 roku przez Friedricha Miescher’a , ale takze
0 poznaniu struktury genomu czlowieka na poczatku XX wieku [5], [2], [6].
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deoksyryboza, zasady azotowe, heliks, Watson i Crick, denaturacja DNA, denaturacja DNA, mRNA,
rRNA, tRNA.

Odkrycie niezwyktych witasciwosci kwasow nukleinowych byto wielkim osiggnieciem naukowym.
Dzieki temu, dzi$ juz wiadomo, ze informacja genetyczna zakodowana jest wzdtuz czasteczki
polimeru, ktora zlozona jest z 4 rodzajow jednostek monomerycznych [11]. W 1944 roku Avery,
MacLeod i McCarty, w serii doswiadczen wykazali, ze DNA zawiera informacje genetyczna. Badacze
w swoich doswiadczeniach zaobserwowali, ze genetyczna determinacja otoczki swoistych
pneumokokéw moze by¢ przeniesiona do zupelnie innych pneumokokoéw, charakteryzujacych sie
odmiennym typem otoczki, przez wprowadzenie oczyszczonego DNA od pierwszych pneumokokdw,
do drugich. Wtedy tez naukowcy okreslili czynnik, za pomoca ktérego zachodza wyzej opisane
zmiany jako ,czynnik transformujacy”. P6zniejsze doswiadczenia wykazaty, ze byto to wlasnie DNA
[11].

Badania Watsona i Cricka

Zastosowanie do badania DNA dyfrakcji promieni X wykazato, ze kwas deoksynukleinowy ma
uporzadkowang, a takze powtarzalna strukture. Fakt ten zachecatl do budowania modeli struktury
DNA.

W 1951 roku, po wystuchaniu wyktadu Maurice’a Wilkinsona, James Watson podjat prace
w laboratorium Maxa Pertuza w Cambridge , w ktdrym wykorzystywano techniki dyfraktometryczne
do badan struktury. Maurice Wilkins, ktory badat czasteczke DNA w swietle spolaryzowanym,
zauwazyl, ze wtdkna tego kwasu nukleinowego Zbudowane sa z dtugich, rownolegle utozonych
czasteczek. W 1950 roku, uzyskano pierwszy, czysty obraz rozpraszania promieni X na krysztatach
DNA (M.Wilkins i Reymond Gosling). W styczniu 1950 roku, do zespotu Wilkins’a i Gosling’a
dotaczyta Rosalind Franklin, ktéra miata duze doswiadczenie w pracy z technikami
dyfraktometrycznymi oraz w krystalizacji DNA (w komorze dyfrakcyjnej w warunkach kontrolowane;j
wilgotnosci). Dzieki temu, uzyskano obraz dyfrakcyjny 2 rodzajow DNA( formy A i B). W styczniu
1953 roku Rosalind Franklin zwrécita uwage na fakt, ze forma A-DNA moze zawierac¢ 2 tancuchy ,
ktore biegna w przeciwnych kierunkach. Z kolei, w lutym 1953 roku, Watson i Crick po wielu
nieudanych prébach , powrdcili do budowy modelu DNA. To wlasnie wtedy Watson i Crick zbudowali
i zaproponowali znany do dzisiaj model DNA [5],[3],[4], [1], [6]. Wyniki badan Watsona i Cricka
zostaly opublikowane w ,Nature” 23 kwietnia 1953 roku. Wtedy tez pojawily sie dwie kolejne
publikacje dotyczace struktury DNA. Za odkrycie molekularnej struktury kwaséw nukleinowych
Francis Crick, James Watson i Maurice Wilkins w 1962 roku, otrzymali Nagrode Nobla [6].

Z kolei, w 1957 roku, Francis Crick sformutowat tzw. centralny dogmat biologii molekularne;j.
Wedlug niego, kwasy nukleinowe sa Zrodiem jednokierunkowego przeptywu informacji, w ktérym
DNA jest matryca do syntezy RNA, a RNA do biosyntezy biatka [3].

Budowa kwasow nukleinowych

Zarowno DNA jak i RNA sa chemicznymi nosnikami informacji genetycznej. Informacje ta stanowi
odpowiednia kolejnos¢ deoksyrybonukleotydow w tancuchach DNA. Pod wplywem transkrypcji
informacja genetyczna przekazywana jest do cytoplazmy jako sekwencja polirybonukleotydowych
tancuchéw RNA. Przepisana sekwencja na mRNA tj. jeden z rodzajow kwaséw rybonukleinowych,
stanowi bezposrednia matryce, na ktorej zapisana jest informacja genetyczna w postaci sekwencji
aminokwasow. Proces ten znany jest jako translacja [9]. Kwasy nukleinowe wystepuja w formie
nierozgatezionych tancuchow polinukleotydowych . Kolejne mononukleotydy potaczone sa



wigzaniami 3’5’-fosfodiestrowymi. Dzieki temu tworzony jest ujemnie natadowany rdzen
fosfocukrowy. Od rdzenia odchodza zasady azotowe [9]. Kazdy tancuch polinukleotydowy ma dwa
rézne konce, tj. koniec-5’ ( wystepujacy przy 5 atomie wegla rybozy lub deoksyrybozy) i koniec-3’
(przy 3 atomie wegla). W zwiazku z tym, strukture pierwszorzedowa polinukleotydéw (sekwencje
nukleotydéw) zapisuje sie zawsze od konca-5'(z lewej strony), a to dlatego, ze koniec ten jest
uznawany za poczatek polinukleotydy [9].

Kwas deoksyrybonukleinowy (DNA) ma mase siegajaca 1,9x106 Da, wielkos¢ 2,6x106 kilozasad(kb)
i dlugos¢ do ok. 12 cm [9]. DNA jest polimerem, ktory buduja jednostki monomeryczne tj.
deoksyrybonukleotydy. Kazdy taki nukleotyd zbudowany jest z kilku zasadniczych elementow:
z zasady azotowej- puryny lub pirymidyny, , cukru oraz grupy fosforanowej (pojedynczej lub
wielokrotnej) [7]. Cukier w przypadku DNA jest deoksyryboza, zas w RNA- ryboza. W zwiazku z tym,
w budowie RNA biora udzial rybonukleozydy, a DNA-deoksynukleozydy. W kazdym z nukleozyddw
C-1 cukru polaczony jest z zasada azotowa przez jeden z atoméw azotu [8 ]. Potaczenie cukru z jedna
z zasad azotowych, okresla sie jako nukleozyd. Tak wiec w DNA wystepuja 4 rodzaje nukleozydow:
deoksyadenozyna (potaczenie z adening), deoksyguanozyna (potaczenie z guaning), deoksytymidyna
(tymina) i deoksycytydyna (cytozyna) [7], [1].

Zasady azotowe, ktore buduja DNA i RNA zaliczane sa do zwiazkow aromatycznych. Ze wzgledu na
budowe, zasady azotowe podzielono na dwie grupy. Jedna stanowia puryny, ktére buduja dwa
sprzezone pierscienie weglowo-azotowe. Zas druga grupe stanowia pirymidyny. Pirymidyny
zawieraja pojedynczy pierscien weglowo-azotowy. W zwigzku z tym podziatem purynami sa adenina
(A) i guanina (G), zas pirymidynami: tymina(T) i cytozyna (C) [8 ], [1].

Pierwsze badania majace na celu przyblizenie struktury kwaséw nukleinowych , wykazaty, ze
zaréwno DNA, jak i RNA, zawieraja dwie zasady purynowe i dwie pirymidynowe. Zawartos¢ puryn
i pirymidyn wystepuje w przyblizeniu w réwnomolarnych proporcjach. Przez wiele lat uwazano, ze
kwasy sa matymi czasteczkami, ktore sktadaja sie z jednego powtorzenia kazdego nukleotydu.
W zwiazku z tym myslano, ze tworza one tetra nukleotyd. Sformutowana w 1931 roku hipoteza tetra
nukleotydu, spowodowata, ze podjeto systematyczne badania nad sktadem zasad w DNA.. Proby
badania sktadu zasad w DNA podjeli najpierw Erwin Chargraff, a nastepnie Arthur Misky. I to
wlasnie ten drugi w 1943 roku zauwazy! (opierajac sie na badaniach Chargraffa), ze ilo$¢ puryn jest
zawsze rowna ilosci pirymidyn w czasteczce, czyli A+G=C+T lub (A+G)/(T+C)=1 [3], [2], [9].
Lancuch w DNA polaczone sa wiazaniami wodorowymi , ktére znajduja sie miedzy zasadami
azotowymi tworzacymi komplementarne pary. Tak wiec adenina zawsze tworzy pare z tymina (tfacza
je dwa wiazania), a cytozyna zawsze taczy sie z guanina (poprzez wiazanie potrojne) [7], [1].

Szczegoétowe badania czasteczki DNA ujawnily, ze w jej obrebie wystepuja tzw. rowki, tj. rowek
wiekszy i rowek mniejszy. Rowki wija sie wzdluz czasteczki , rdwnolegle do szkieletu
fosfodiestrowego. Dzieki rowkom, z czasteczka DNA moga oddzialywac¢ réznorodne biatka, ktore
wigza sie (gtdwnie przez wigzania wodorowe) ze swoistymi sekwencjami nukleotydowymi. Dzieki
temu, nie ma koniecznosci rozrywania sparowanych zasad w dwupasmowej czasteczce DNA [11].

Rodzaje DNA

Dotychczas opisano 6 postaci czasteczek DNA (dwupasmowych heliakalnych struktur). Tak wiec,
wyrdzniamy postac (forme): A, B, C, D, E oraz forme Z. Wiekszo$¢ z tych struktur znaleziono tylko
w rygorystycznych warunkach doswiadczalnych. Wszystkie formy Dna réznia sie miedzy soba
kilkoma, zasadniczymi wtasciwosciami. W zwiazku z tym odrdznia je liczba par zasad (pz), ktdére
buduja kazdy zwdj helisy, a takze nachylenie (kat miedzy kazda para zasad). Ponadto, r6znia sie
Srednica heliksu czasteczki oraz kierunkiem skretu, tj. prawy lub lewy skret podwojnego heliksu.



Z przeprowadzonych doswiadczen wiadomo, ze niektdre z postaci DNA ulegaja przeksztalceniu
wewnetrznemu, po zadziataniu na nie np. réznymi stezeniami soli, czy pod wptywem hydratacji [11].

Forma B-DNA

Posta¢ B uwazana jest za gtodwna, najczesciej pojawiajaca sie forme DNA w warunkach
fizjologicznych. Wystapieniu tej formy sprzyjaja takie warunki jak: mate stezenie soli i duzy stopien
hydratacji. Wielko$¢ skoku w formie B wynosi 3,4 nm na kazdy zwdj. Z kolei, na kazdy skret
czasteczki B-DNA przypada 10 par zasad. Jednakze, jak wynika z réznorodnych badan, liczba par
zasad przypadajacych na skret moze sie zmienia¢ miedzy 10,0-10,6 pz [2], [9], [11].

Forma A-DNA

Odmiana struktury B, jest forma A-DNA. Powstawaniu tego rodzaju czasteczki DNA sprzyja
srodowisko bardziej bogate w jony Na+ i K+, a takze mniej uwodnione niz w przypadku B-DNA.
Forma A-DNA jest prawoskretna, a jej czasteczka zajmuje wiecej miejsca w poréwnaniu do B-DNA.
Jest to spowodowane tym, ze w czasteczce tej na jeden skret przypada wiecej par zasad. Forma ta
przypomina strukture dwupasmowego RNA i podwdjnego hybrydu DNA-RNA [9], [11], [2].

Formy C, D, E-DNA

Prawoskretne sa takze formy C-E DNA. Sa one obserwowane w bardzo swoistych warunkach
doswiadczalnych. Wedtug przeprowadzonych badan sadzi sie, ze formy te nie istnieja in vivo, tylko
w warunkach doswiadczalnych [11], [2], [9].

Zdjecie: Formy A, Bi Z-DNA [2].
Zrédto:_http://www.ias.ac.in/currsci/dec102003/1556.pdf
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Forma Z-DNA

Forma Z zawdziecza swa nazwe biegnacemu zygzakowato wzdituz czasteczki szkieletowi
fosfodiestrowemu. Z-DNA jest podwdjna, lewoskretnag helisa, ktéora w poréwnaniu do pozostatych
form jest najmniej skrecona. Na jeden skret w czasteczce przypada 12 pz (na zwdj). Heliks
charakteryzuje sie najmniejsza znana Srednica (2 nm), a ponadto wystepuje tylko jeden rowek.
Z-DNA sa sekwencjami naprzemiennie powtarzajacych sie deoksynukleotydéw purynowych
i pirymidynowych, jednakze potrzebne sa takze odpowiednie warunki stabilizujace czasteczke.
Wsréd nich wymienia sie m.in. obecnos¢ duzego stezenia soli, wigzanie biatek, ktore sq swoiste dla
Z-DNA, czy duzy stopien ujemnego skrecenia DNA. Obecnos$¢ formy Z-DNA stwierdzono u muszki
owocowej Drosophila melanogaster . Dokonano tego za pomoca przeciwciat, ktére majg zdolnosé
rozpoznawania, a nastepnie wigzania sie do Z-DNA. Ponadto, badania ujawnity, ze w ludzkim DNA
wystepuja regiony, rozproszone w Abebie catego genomu, ktére moga stanowic¢ potencjalne odcinki
do utworzenia postaci Z-DNA [11], [10], [9].

Tab. Cechy niektorych struktur DNA

Liczha Cdleglosc
Typ |Kierunek par migdzy Srednica
shregtu zasad sgsiednig helilsu

na 1zwoj parg zasad

A Pranwey 11 0,256 nm 2.3 nm
B Prawy 10 r338 nm 19 nrn
F Lewry 12 0,371 nm 1.8 nm

Zrédto: Biochemia Harpera, rozdz.37, str.446.
Funkcje DNA

Informacja genetyczna zapisana w postaci sekwencji nukleotydowej DNA, peini dwie gtowne funkcje.
Po pierwsze, jest ona Zrodtem informacji do syntezy wszystkich czasteczek biatek. Ponadto,
dostarcza informacje, ktora dziedziczona jest przez komoérki potomne i potomstwo. W zwiazku z tym,
obie funkcje stawiaja wymog, ze DNA musi stuzy¢ jako matryca (do transkrypcji informacji na RNA),



a takze do replikacji informacji (dla potomnych czasteczek DNA) [11].
Kwas rybonukleinowy- RNA

Obok kwasu deoksyrybonukleinowego (DNA) w komorce zywej wystepuje takze kwas
rybonukleinowy (RNA) [5]. RNA jest dlugim i nierozgatezionym polimerem. Buduja go nukleotydy,
ktore potaczone sa wiazaniami 3'[]5’ fosfodiestrowymi. Pod wzgledem budowy RNA rézni sie od DNA
dwoma cechami. Po pierwsze, cukrem budujacym RNA jest ryboza, Ryboza zawiera grupe
2’-hydroksylowa (grupa ta nie wystepuje w DNA). Po drugie, jedna z gléwnych zasad azotowych
budujacych RNA jest uracyl (U). Uracyl taczy sie komplementarnie z adening. Ponadto, czasteczki
RNA moga wystepowa¢ w formie jedno- lub dwuniciowej [7]. RNA nie magazynuje informacji
dziedzicznej, jego zadaniem jest tylko jej przekazywanie z jadra komdérkowego do cytoplazmy [10].

Rodzaje RNA
Informacyjny RNA- mRNA

Kwas ten powstaje na matrycy jadrowego DNA ( zgodnie z reguta komplementarnosci),
odpowiedzialny jest za przekazywanie informacji genetycznej do cytoplazmy. Tam bierze udziat
w biosyntezie biatka, czyli procesie okreslanym jako transkrypcja (tj. proces powstawania mRNA na
matrycy DNA). Nastepnie zachodzi biosynteza biatek , ktéora odbywa sie na podstawie informacji
zakodowanej w mRNA (proces translacji). mRNA wystepuje w postaci pojedynczego tancucha
polinukleotydowego [10]. Informacyjny RNA stanowi ok. 5% wszystkich kwaséw, ktore wystepuja
w komorce [9].

Rybosomalny RNA- rRNA

Rybosomalny RNA jest sktadnikiem wchodzacym w sktad rybosomoéw. Z kolei, rybosomy sa
organellami, ktére w komoérce odpowiedzialne sa za produkcje biatek [10]. rRNA wystepuje
w postaci jednoniciowych polirybonukleotydéw, stanowi on ok. 80% komoérkowego RNA. Masa
czasteczkowa rRNA jest zazwyczaj bardzo duzo, a to dlatego, Ze moze on zawierac kilka tysiecy
nukleotydéw(na pojedyncza czasteczke). W komérkach eukariotycznych zidentyfikowano 4 rodzaje
rRNA. Jest to 28S rRNA (wielkoczasteczkowy rRNA), ktorego tancuch polirybonukleinowy buduje
4718 nukleotydow, oraz 18S rRNA. Mniejsza czasteczka ( 18SrRNA) sklada sie z 1874 reszt
nukleotydowych. Niskoczasteczkowe rRNA dzieli sie jeszcze na mniejsze jednostki : jedng z nich jest
5,8S rRNA, ktéry wystepuje tylko u eukariontéw, a druga 5S rRNA- wystepujacy u eukariontéw i u
prokariotow. Z kolei, w komorkach prokariotycznych wystepuje 3 rodzaje rRNA,
a mianowicie: 23S rRNA, 16S rRNA oraz 5S rRNA [9].
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Zdjecie: Wielkoczqgsteczkowe i niskoczgsteczkowe rRNA izolowane z komorek
drozdzowych.
Zrédta wlasne, autor: L. Koperwas

Transportowy RNA- tRNA

Ten rodzaj RNA bierze udziat w procesie translacji. Jego gtéwna funkcja jest dostarczanie na teren
rybosoméw aminokwasdéw, ktére sa niezbedne do budowy czasteczek odpowiednich biatek. Nalezy
zaznaczy¢, ze kazda czasteczka transportowego RNA przytacza zawsze tylko jeden, specyficzny dla
siebie aminokwas. tRNA zawiera krétkie fragmenty, ktore maja posta¢ podwdjnego heliksu (w
miejscach wystepowania na przeciwko siebie komplementarnych zasad azotowych) [10].
Transportujacy RNA wystepuje w ok. 15% w komdrce. Czasteczki tego kwasu sa mate, ich liniowa
sekwencja moze sktadac sie z 60-95 nukleotydow, jednak zazwyczaj wystepuje ich 76. W strukturze



pierwszorzedowej odnotowuje sie wystepowanie licznych, liniowo oddalonych sekwencji. To wtasnie
one nadaja czasteczce tRNA okreslona strukture przestrzenna [9].

Tak wiec wszystkie rodzaje RNA wystepujace w komorce zaangazowane sa w proces biosyntezy
biatka. mRNA przekazuje informacje genetyczna DNA z jadra komorkowego do cytoplazmy,
a nastepnie tRNA umozliwia kolejne przylaczanie aminokwaséw do powstajacej czasteczki biatka. To
wszystko odbywa sie zgodnie z informacja zakodowanag w mRNA [10].

Specyficzne wlasciwosci kwasow nukleinowych

Wedlug przeprowadzonych badan, jedna z cech charakterystycznych kwaséw nukleinowych jest to,
ze wykazuja one rézna wrazliwos¢ na srodowisko zasadowe i kwasowe. Wyniki przeprowadzonych
badan wskazuja, ze kwas deoksyrybonukleinowy (DNA) jest odporny na dziatanie mocnych zasad.
W przeprowadzonym w tym celu doswiadczeniu, zastosowano 1M NaOH, w ktérym pozostawiono
wyizolowane wczesniej DNA (na okres 20-40h, w temp. 37 °C). W tych warunkach kwas RNA
rozpada sie calkowicie do mieszaniny 2- i 3-monofosfonukleozydéw. Spowodowane jest to
obecnoscia grupy -OH przy atomie C-2’'rybozy. Brak tej grupy w kwasie DNA jest podstawa jego
opornosci na dziatanie zasad [9]. Ponadto hydroliza kwaséw nukleinowych jest przyczyna
powstawania réznych jej produktdw, ktoére zaleza zaréwno od stezenia zastosowanych kwasoéw, czasu
trwania procesu hydrolizy, jak i zastosowanej temperatury w przeprowadzanym doswiadczeniu.

W do$wiadczeniu, w ktdrym kréotkotrwale ogrzewa sie kwasy DNA i RNA (w 100°C) z kwasami , np.
HCI o niskim stezeniu (np. 1M), poczatkowo powstaty kwasy apurynowe (tj. kwasy pozbawione
tancuchow purynowych), a nastepnie po dtuzszej hydrolizie kwasowej (po ogrzewaniu przez 1h),
powstaly mononukleotydy pirymidynowe, pentozy oraz kwas fosforowy [9].

W doswiadczeniu, w ktérym na DNA i RNA podziatano mocnymi kwasami mineralnymi (72% roztwor
HCl04) , a takze podwyzszona temperaturg, tj. 100°C przez 1h, spowodowato, ze z DNA i RNA
zostaty uwolnione zasady purynowe i pirymidynowe, oraz pentozy i kwas fosforowy. Kwasy w tym
doswiadczeniu ulegty catkowitej hydrolizie [9].

Denaturacja i renaturacja kwasoéw nukleinowych

Podczas procesu denaturacji, w kwasach nukleinowych zostaje zniszczona II- i [II-rzedowa struktura.
Wsrdd czynnikéw, ktére denaturuja DNA wymienia sie: wysokie pH, alkohole, fenole, a takze wysoka
temperature, ultradZzwieki i promieniowanie.

W warunkach doswiadczalnych, do indukcji procesu denaturacji uzywa sie formamidu (HCONH?2)
i mocznika (H2NCONH?2). Zwiazki te odpowiedzialne sa za rozrywanie wigzan wodorowych
czasteczek wody przez co uniemozliwiaja umiejscowianie sie wody pomiedzy zasocjowanymi
warstwowo hydrofobowymi zasadami azotowymi, doprowadzajac tym samym do denaturacji kwaséw
nukleinowych [9]. Proces denaturacji jest odwracalny. W tym celu nalezy usunac czynnik
denaturujacy. Wtedy tez ma miejsce odtworzenie komplementarnej struktury podwojnej helisy DNA.
Zjawisko to okresla sie mianem renaturacji [9].

Badania kwaséw nukleinowych w Polsce

W potowie ubiegtego wieku, w Warszawie zostaty zainicjowane przez David’a Shugar’a badania nad
uszkodzeniami kwaséw nukleinowych przez promieniowanie ultrafioletowe i promieniowanie gamma.
Zespo6t badawczy D. Shugar’a w latach 1950-1970 byt jednym z wiodacych na swiecie, pod
wzgledem tematyki wptywu promieniowania na uszkodzenie DNA. Przeprowadzone przez ten zespoét



badania nad termodynamiczna stabilnoscia dwuniciowych, a takze syntetycznych
polirybonukleotyddw, potwierdzity budowe modelu DNA przedstawionego przez Watsona i Cricka

[5].

Cho¢ kwasow nukleinowe badane sq od ponad 100 lat, to nadal prowadzone sa doswiadczenia, ktore
maja na celu zgtebienie struktury i wlasciwosci tych matych, a jakze niezwyktych i niezbednych
czasteczek.

Autor: Lidia Koperwas
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