DNA superskrecone jak kabel
od stuchawek
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Wewngtrz komérek spiralna ni¢ DNA dodatkowo skreca sie i
catkowicie rézni od znanej podwéjnej helisy. W bardzo matych
skalach zachowanie DNA jest zdeterminowane przez sity
sprezystosci. Naukowcy pokazujg jak badad¢ elastyczne
wtasciwosci DNA za pomoca pomiaréw hydrodynamicznych.
Odkrywanie ksztattéw minikdétek z DNA opisat miedzynarodowy
zesp6t badawczy z udziatem Polakéw.
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Geometrig DNA zajeli sie naukowcy z Wydziatu Fizyki
Uniwersytetu Warszawskiego, Polskiej Akademii Nauk, Baylor
College of Medicine, Rice University, University of Montana 1
University of Lethbridge. Zaproponowali nowe sposoby badania
aktywnego DNA, w tym sposdb na badanie mechaniki nadmiernego
skretu i pokonanie problemu jego rozluznienia. Rozwigzaniem sg
minikotka z DNA. Polacy rozwijali podejsScie teoretyczne.
Zatozyli, ze DNA mozna modelowa¢ jako jednorodng sprezysta
wigzke, zachowujgcg sie jak miniaturowa gumka — co znalazto
potwierdzenie w eksperymentach. Wyniki badanin opublikowano w
czasopismie ,Nucleic Acids Research”.
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Wewnagtrz komérek, gdzie DNA peini swoje najwazniejsze funkcje,
jest ono poddawane mechanizmom replikacji 1 transkrypcji.
Skutkuje to przejsciowym dodatkowym skreceniem podwdjnej
spiralnej nici. Takie ksztatty mozna zaobserwowal rowniez w
ludzkiej skali, np. chwytajgc koniec sznurka (lub stuchawki) 1
przekrecajgc go — po kilku obrotach widaé¢, jak sie zwija, co w
przypadku DNA nazywa sie ,superskreceniem”.

Badanie mechaniki niedostatecznego i nadmiernego skrecania
jest szczegdlnie trudne — wiekszo$¢ badan na temat geometrii
DNA prowadzona jest na krétkich liniowych fragmentach. Nawet
gdyby byty one skrecone, swobodne konce spontanicznie
rozluznityby skret. ,Dla przyktadu, skreémy sznurowadio -
jesli pusScimy jeden z koncdédw, sznurowadto po prostu sie
rozkreci i wyprostuje” — méwi Radost Waszkiewicz, gtéwny
wspétautor pracy i doktorant na Wydziale Fizyki Uniwersytetu
Warszawskiego (FUW).

RozluZznienie skretu nie wystepuje, jes$li konce segmentu DNA s
potgczone — w ten sposd6b skret jest ,zablokowany” w petli i
nie moze ,uciec” przez konce. Takie wtas$nie rozwigzanie — w
postaci matych (336 par zasad) minikdt*ek z DNA wymyslita grupa
naukowcOw z USA kierowana przez prof. Lynn Zecheidrich.

Podejscie teoretyczne rozwijali Radost Waszkiewicz, prof.
Maciej Lisicki i prof. Piotr Szymczak z FUW we wspétpracy z
prof. Marig Ekiel-Jezewska z Instytutu Podstawowych Probleméw
Techniki PAN. ,Za%ozylismy, ze DNA mozna modelowac¢ jako
jednorodng sprezysta wigzke, zachowujgcg sie jak miniaturowa
gumka. Dla danej wartosci skrecenia okreslilismy ksztatty,
ktéore minimalizujg catkowita energie sprezysta i okazato sie,
ze sg to ksztatty, ktére widzimy w eksperymentach! Nastepnie
wykorzystalismy te ksztatty do obliczenia ich wtasciwosci
hydrodynamicznych, czyli sprawdzenia, jak szybko dyfundujag i
sedymentujg w roztworze” — opisuje Radost Waszkiewicz.

W zrozumieniu dynamiki DNA oraz matych obiektdéw w roztworach
wodnych, z pomocg przychodzi opis mechaniki bardzo lepkich



ptyndéw. ,Przeptywy w mikroskali sa zdominowane przez efekty
lepkosci, a bezwtadnos$¢ jest catkowicie pomijalna. Nasze
podejscie do modelowania opiera sie na matematycznych
wtasciwosciach tak zwanych przeptywéw Stokesa” — méwi prof.
Maciej Lisicki, ktéory specjalizuje sie w modelowaniu
oddziatywan hydrodynamicznych.

Gdy DNA jest coraz bardziej skrecone przed zamknieciem go w
minikdétko, jego ksztatt staje sie coraz bardziej zwarty.
Otrzymane minikdtka o precyzyjnie okreslonych stopniach
skrecenia byty badane na rdézne sposoby. Ich ksztatty byty
wyznaczone przez grupe prof. Lynn Zechiedrich (dr Jonathan
Fogg i dr Daniel Catanese) przy uzyciu metod biochemicznych 1
biofizycznych, w tym techniki mikroskopii elektronowej,
pozwalajgcej uzyskac¢ trdéjwymiarowe obrazy nanoczastek
zbudowanych z DNA.

Grupa prof. Borriesa Demelera z University of Montana (USA) i
University of Lethbridge (Kanada) wykorzystata analityczne
ultrawiréwkowanie — precyzyjng metode opierajgcg sie na
~plierwszych zasadach”, co oznacza, ze odczyt wyniku jest
bezposredni i nie wymaga kalibracji urzadzenia w oparciu o
substancje o znanych wartosciach odniesienia). Pozwolito to
zmierzy¢ szybkos¢ sedymentacji czgstek, ktéra z kolei zalezy
od ich wspétczynnikéw dyfuzji i sedymentacji. Maduni
Ranasinghe, doktorantka z Lethbridge, przeprowadzita pomiary
AUC dla réznych gestosci superskrecenia minikdétek. Wykazano,
ze zwiekszenie zwartos$ci czgsteczek DNA zwieksza wspétczynnik
dyfuzji.

JWcigz jestesmy zdumieni tym, jak bardzo superskrecone DNA
rozni sie od formy, o ktérej duzo wiemy — tak zwanej formy B,
czyli podwdjnej helisy DNA, ktdéra mozna zobaczy¢ w rzezbie,
architekturze i sztuce. Aktywne DNA wyglada zupeinie inaczej i
jestesmy bardzo podekscytowani mozliwoScig dalszego odkrywania
sposobdéw regulacji dostepu do pierwotnego kodu genetycznego” —
podsumowuje prof. Lynn Zechiedrich, cytowana w komunikacie
FUW.
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