Приложение 1
История открытия и изучения нуклеиновых кислот.
«Потрясающие вещи происходчт в биологии.

Мне кажется, Джим Уотсон сделал открытие,

сравнимое с тем, что сделал Резерфорд в 1911 году.»

Из письма Макса Дельбрюка

Нильсу Бору от 14 апреля 1953 г.
ДНК  была открыта в клеточных ядрах лейкоцитов швейцарским врачом И. Ф. Мишером еще в 1868 году. (Слайд 13) Из остатков клеток, содержащихся в гное, он выделил вещество, которое назвал нуклеином (лат. nucleus– ядро), полагая, что оно содержится лишь в ядрах клеток. Позднее небелковая часть этого вещества была названа нуклеиновой кислотой. Затем было показано, что ДНК сосредоточена в хромосомах, и это, казалось бы, говорило об ее возможной роли в качестве генетического материала. Однако в 20-х и З0-х годах прочно утвердилось мнение, что ДНК — это регулярный полимер, состоящий из строго повторяющих четверок мономерных звеньев, и поэтому эта молекула не может нести генетическую информацию.

Считали, что ДНК играет в хромосомах какую-то структурную роль, а гены состоят из белка, который входит в состав хромосом. Усомниться в справедливости этих представлений этих представлений заставила работа, законченная к 1944 г. тремя американскими бактериологами из Рокфеллеровского института во главе с шестидесятилетним О. Эвери. Эвери многие годы изучал явление трансформации, открытое в опытах с пневмококками — возбудителями пневмонии (воспаления легких). Эти удивительные опыты состояли в следующем. Брали два вида пневмококков. Одни были способны вызывать болезнь, а другие – нет. Затем болезнетворные клетки убивали путем нагревания и к ним добавляли живые безобидные клетки. И вот оказалось, что некоторые из живых клеток после контакта с убитыми каким-то образом «научились» вызывать болезнь. Было ясно, что в этих опытах что-то переходит из убитых бактерий к живым. И это «что-то» - молекулы ДНК. Эта работа Эвери считается первой работой, в которой было доказано, что вещество наследственности, или гены, есть именно молекула ДНК. 
Попытки расшифровать строение молекулы ДНК с помощью рентгеноструктурного анализа начались еще в первой половине 40-х годов, но снимки выходили столь невразумительными, что сделать по ним какие-либо определенные выводы было невозможно. Однако на сей раз англичанину Морису Уилкинсу с группой сотрудников после долгих трудов удалось сделать отличнейшие фотографии. Но расшифровать их они не могли. Отличные специалисты по изготовлению рентгеноструктурных снимков, они не были большими авторитетами в их расшифровке. И не удивительно: такова степень специализации теперешней науки. Расшифровку снимков суждено было сделать Дж. Д. Уотсону (Слайд 14) и Ф. Г. К. Крику (Слайд 15), которые опубликовали в 1953 году в одном из номеров 171-го тома «Природы»  результаты своей работы в виде сообщения «О макромолекулярной структуре дезоксирибонуклеиновой кислоты». (Слайд 16) В своей работе они также основывались на данных химического анализа нуклеиновых кислот и на правиле Эрвина Чаргаффа о равном содержании в ДНК аденина и тимина, гуанина и цитозина. (Независимо от Э. Чаргаффа данное правило опытным путем вывел и русский ученый Андрей Николаевич Белозерский.)
Как же выглядит молекула ДНК? Скорее всего, ее можно сравнить с лестницей-стремянкой, закрученной в спираль. Мы уже говорили, что нуклеиновые кислоты построены из нуклеотидов, а каждый нуклеотид состоит из трех частей: сахара, фосфата и основания. Нуклеотиды соединены в длинные цепи таким образом, что основной хребет этой цепи состоит из чередующихся молекул сахара и фосфата, а основания торчат в стороны. Если продолжить наше сравнение с лестницей, то ее стойки представляют собой сахарофосфатные цепи, а основания двух цепей соединены друг с другом, образуя перекладины, по принципу комплементарности. Этот принцип и составлял главную «изюминку» модели Уотсона и Крика. Так в общих чертах построена молекула ДНК. 
Примечательно, что данные рентгеноструктурного анализа помогли и в определении параметров ДНК. (Слайд 17) Идеализированная дифракционная картина имеет вид креста из рефлексов (пятен), образующегося из-за регулярности структуры ДНК. Расстояние между слоевыми линиями отвечает периоду 3,4 нм, т.е. шагу двойной спирали, а сильный рефлекс на 10-й слоевой линии – периоду 0,34 нм, т.е. расстоянию между парами оснований. 
Другие параметры ДНК (Слайд 18):
· Диаметр – 2 нм

· Полный оборот – через 10 пар нуклеотидов

· Длина: простейшие вирусы – несколько тысяч звеньев,

                  бактерии – несколько миллионов звеньев,

                  высшие организмы – миллиарды звеньев.

Если все молекулы ДНК одной клетки человека вытянуть в одну линию, то получится нить длиной около 2 метров! Молекула ДНК несет на себе отрицательный заряд, причем величина заряда пропорциональна длине цепочки. Это следствие обычной электролитической диссоциации фосфатных остатков. Каждому отрицательному заряду фосфатной группы соответствует положительный заряд катиона. Обычно это ион Na+, а не H+, поэтому хотя ДНК и называют кислотой, на самом деле она всегда – соль.

После изобретения электронного микроскопа стало возможным воочию увидеть эти самые крупные природные макромолекулы. (Слайд 19) Например, на микрофотографии ДНК кишечной палочки (ColE1), после того, как ее состояние зафиксировали при температуре 72оС, видны три раскрытых участка – два на концах и один в середине. Разрыв водородных связей между комплементарными основаниями вызван воздействием высокой температуры. Данная фотография служит доказательством справедливости модели Уотсона-Крика – ДНК действительно двойная спираль.
Самой замечательной особенностью модели Уотсона – Крика было то, что она необыкновенно изящно решала самую главную проблему – проблему репликации (редупликации) гена. (Слайд 20) Если мы разведем в стороны две нити ДНК, а потом на каждой нарастим, согласно принципу комплементарности, по новой нити, то получим из одной молекулы ДНК две, причем обе будут идентичны исходной.

За заслуги перед мировой наукой Дж. Д. Уотсону и Ф. Г. К. Крику, совместно с М. Уилкинсом, в 1962 г. была присуждена Нобелевская премия по физиологии и медицине.  

Открытие структуры ДНК сыграло в биологии такую же роль, как в физике – открытие атомного ядра. Выяснение строения атома привело к рождению новой, квантовой физики, а открытие строения ДНК привело к рождению новой, молекулярной биологии. Но на этом параллель не заканчивается. Чисто теоретические, фундаментальные исследования атома позволили человеку овладеть практически неисчерпаемым источником энергии. Развитие молекулярной биологии открыло в последние годы возможность неслыханным образом вмешиваться в свойства живой клетки, направленно изменять наследственность. Это, безусловно, окажет в будущем не менее радикальное воздействие на жизнь людей, чем овладение энергией атомного ядра.
