Odkrywanie ksztaltéw minikétek z DNA
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Powstawanie superskreconych struktur (w ludzkiej skali) mozna zaobserwowaé chwytajac za koniec
sznurka (lub np. stuchawek) i skrecajac go - po kilku obrotach powstaje charakterystyczny spleciony
ksztatt. (fot: Radost Waszkiewicz, Zrodto: Wydzial Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego.

Naukowcy z Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego, Polskiej Akademii Nauk, Baylor College of
Medicine, Rice University, University of Montana i University of Lethbridge pokazali ilosciowo, ze w
bardzo matych skalach zachowanie DNA jest zdeterminowane przez sity sprezystosci. Wyniki badan,
opublikowane w czasopismie ,,Nucleic Acids Research’, pokazujq, jak badac elastyczne wiasciwosci DNA
za pomocq pomiarow hydrodynamicznych.

Historia geometrii DNA nie koriczy si¢ na stynnym ksztatcie podwdjnej helisy. Wewnatrz komoérek,
gdzie DNA pelni swoje najwazniejsze funkcje, jest ono poddawane mechanizmom replikacji i
transkrypcji, co skutkuje przejSciowym dodatkowym skrgceniem tej podwdjnej spiralnej nici. Takie
ksztatty mozna zaobserwowad réwniez w ludzkiej skali, np. chwytajac koniec sznurka (lub stuchawki;
patrz zdjecie) 1 przekrgcajac go - po kilku obrotach widaé, jak si¢ zwija, co w przypadku DNA nazywa si¢
»superskreceniem”.

»Wciaz jesteSmy zdumieni tym, jak bardzo superskrgcone DNA r6zni si¢ od formy, o ktérej duzo wiemy
- tak zwanej formy B, czyli podwdjnej helisy DNA, ktérag mozna zobaczy¢ w rzeZzbie, architekturze i
sztuce" - mOwi prof. Lynn Zechiedrich z Baylor College of Medicine w USA, wspétautorka badania.
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»~Aktywne DNA wyglada zupelnie inaczej i jesteSmy bardzo podekscytowani mozliwoscia dalszego
odkrywania sposobow regulacji dostgpu do pierwotnego kodu genetycznego”.

Badanie mechaniki niedostatecznego i nadmiernego skrgcania jest szczegdlnie trudne - wigkszos¢ badan
na temat geometrii DNA prowadzona jest na krétkich liniowych fragmentach. Nawet gdyby byty one
skrecone, swobodne korice spontanicznie rozluznityby skret. ,,Dla przyktadu, skreémy sznurowadto - jesli
puscimy jeden z koficéw, sznurowadto po prostu si¢ rozkreci i wyprostuje", méwi Radost Waszkiewicz,
ktory jest gtdownym wspotautorem pracy i doktorantem na Wydziale Fizyki Uniwersytetu
Warszawskiego.

RozluZnienie skretu nie wystepuje, jesli korice segmentu DNA sa polaczone - w ten sposéb skret jest
»zablokowany” w petli 1 nie moze ,,uciec” przez kornice. Grupa naukowcow z Baylor College of Medicine
i Rice University w USA, dr Jonathan Fogg i dr Daniel Catanese, kierowana przez prof. Zecheidrich,
wymyslita rozwigzanie w postaci matych (336 par zasad) minikétek z DNA.

Gdy DNA jest coraz bardziej skrecone przed zamknigciem go w minikoétko, jego ksztalt staje si¢ coraz
bardziej zwarty. Otrzymane minikétka o precyzyjnie okreslonych stopniach skrgcenia byty badane na
rézne sposoby - ich ksztatty byly wyznaczone przez grupg prof. Zechiedrich przy uzyciu metod
biochemicznych i biofizycznych, w tym techniki mikroskopii elektronowej, pozwalajacej uzyskaé
trojwymiarowe obrazy nanoczastek zbudowanych z DNA; grupa prof. Borriesa Demelera z University of
Montana (USA) i University of Lethbridge (Kanada) wykorzystata analityczne ultrawiréwkowanie
(AUC), bardzo precyzyjna metode opierajaca sig na ,,pierwszych 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 czastek, ktora z kolei zalezy od
ich wspétczynnikéw dyfuzji i sedymentacji. Maduni Ranasinghe, doktorantka z Lethbridge,
przeprowadzita pomiary AUC dla réznych ggstosci superskrecenia minikotek. Wykazano, ze zwigkszenie
zwartosci czasteczek DNA zwigksza wspotczynnik dyfuzji.

Podejscie teoretyczne, opracowane przez Radosta Waszkiewicza, prof. Macieja Lisickiego i prof. Piotra
Szymczaka z Wydzialu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego we wspotpracy z prof. Maria Ekiel-
Jezewska z Instytutu Podstawowych Probleméw Techniki Polskiej Akademii Nauk, taczyto dwa gtéwne
elementy. ,,ZatozyliSmy, ze DNA mozna modelowac jako jednorodna sprezysta wiazke, zachowujaca sig
jak miniaturowa gumka” - méwi Radost Waszkiewicz. ,,Dla danej wartosci skr¢cenia okresliliSmy
ksztalty, ktére minimalizuja catkowita energi¢ sprezysta i okazato sig, ze sa to ksztatty, ktére widzimy w
eksperymentach! Nastepnie wykorzystaliSmy te ksztalty do obliczenia ich wtasciwosci
hydrodynamicznych, czyli sprawdzenia, jak szybko dyfunduja i sedymentuja w roztworze” - dodaje.

Aby zrozumie¢ dynamike DNA oraz — ogdlnie — matych obiektow w roztworach wodnych, musimy
skupi¢ si¢ na opisie mechaniki bardzo lepkich ptynéw. ,,Przeptywy w mikroskali sa zdominowane przez
efekty lepkosci, a bezwladnos¢ jest catkowicie pomijalna. Nasze podejscie do modelowania opiera si¢ na
matematycznych wtasciwosciach tak zwanych przeptywéw Stokesa” - méwi prof. Lisicki, ktory
specjalizuje si¢ w modelowaniu oddziatywan hydrodynamicznych.

»Wyjasnienie wlasciwosci minikdtek DNA jest przyktadem interdyscyplinarnej wspotpracy specjalistow
z réznych dziedzin: fizyki, chemii i biologii, taczacej podejscie teoretyczne i eksperymentalne” - dodaje
prof. Szymczak. ,Mamy nadziejg, ze uzyskane przez nas wyniki otworza drzwi do dalszych badan
dynamicznych efektéw hydroelastycznych w DNA”.

Wydzial Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

Fizyka i astronomia na Uniwersytecie Warszawskim pojawily si¢ w 1816 roku w ramach éwczesnego Wydziatu Filozofii. W roku 1825 powstato
Obserwatorium Astronomiczne. Obecnie w sktad Wydziatu Fizyki UW wchodza Instytuty: Fizyki Doswiadczalnej, Fizyki Teoretycznej, Geofizyki, Katedra
Metod Matematycznych Fizyki oraz Obserwatorium Astronomiczne. Badania pokrywaja niemal wszystkie dziedziny wspétczesnej fizyki, w skalach od



kwantowej do kosmologicznej. Kadra naukowo-dydaktyczna Wydziatu sktada si¢ z ponad 250 nauczycieli akademickich. Na Wydziale Fizyki UW studiuje
ponad 1100 studentéw i ok. 170 doktorantéw. Uniwersytet Warszawski w rankingu szanghajskim dla poszczeg6lnych dziedzin (Shanghai’s Global Ranking of
Academic Subjects) znajduje si¢ wsréd 75 najlepszych na §wiecie jednostek, ksztatcacych w dziedzinie fizyki.

PUBLIKACJA NAUKOWA:

R. Waszkiewicz, M. Ranasinghe, J. M. Fogg, D. J. Catanese, Jr., M. L. Ekiel-Jezewska, M. Lisicki, B. Demeler, L. Zechiedrich, P. Szymczak
DNA supercoiling-induced shapes alter minicircle hydrodynamic properties
Nucleic Acids Research, 51, 8, 4027-4042 (2023)

DOI: 10.1093/nar/gkad 183

KONTAKT:

mgr Radost Waszkiewicz
Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

email: radost.waszkiewicz@fuw.edu.pl

dr hab. Maciej Lisicki, prof. UW

Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego
tel: +48 22 5532910

email: mklis@fuw.edu.pl

prof. dr hab. Piotr Szymczak

Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego
tel: +48 22 55 32 909

email: piotrek @fuw.edu.pl

Agnieszka Fiedorowicz
Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego
tel: +48 22 5532 518

email: agnieszka.fiedorowicz@fuw.edu.pl

POWIAZANE STRONY WWW:

https://www.fuw.edu.pl
Strona Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

https://www .fuw.edu.pl/informacje-prasowe.html
Serwis prasowy Wydziatu Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

https://www .fuw.edu.pl/~piotrek
Strona prof. dr. hab. Piotra Szymczaka, Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

http://softmatter.fuw.edu.pl
Strona dr. hab. Macieja Lisickiego, Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego

MATERIALY GRAFICZNE:

FUW230623b_fot01

https://www.fuw.edu.pl/tl_files/press/images/2023/FUW230623b_fot01.jpg

Powstawanie superskreconych struktur (w ludzkiej skali) mozna zaobserwowac chwytajac za koniec sznurka (lub np. stuchawek) i skrecajac go - po kilku
obrotach powstaje charakterystyczny spleciony ksztatt. (fot: Radost Waszkiewicz, zrédto: Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego.

FUW230623b_fot02


https://doi.org/10.1093/nar/gkad183
mailto:radost.waszkiewicz@fuw.edu.pl
mailto:mklis@fuw.edu.pl
mailto:piotrek@fuw.edu.pl
mailto:agnieszka.fiedorowicz@fuw.edu.pl
https://www.fuw.edu.pl
https://www.fuw.edu.pl/informacje-prasowe.html
https://www.fuw.edu.pl/~piotrek
http://softmatter.fuw.edu.pl
https://www.fuw.edu.pl/tl_files/press/images/2023/FUW230623b_fot01.jpg

https://www.fuw.edu.pl/tl_files/press/images/2023/FUW230623b_fot02.pn.
Samostykajace sig ksztatty petli DNA przewidywane przez model dla rosnacej ggstosci superskrecenia (od gory do dotu). Gdy DNA jest coraz bardziej
skrecone, jego ksztalt staje sig coraz bardziej zwarty (Zrédto: Radost Waszkiewicz)
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