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МИКРОКАЛОРИМЕТРИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ГИДРАТАЦИИ 
ПОЛИНУКЛЕОТИДОВ ПОЛИ (dA) ПОЛИ (dT) 
И ПОЛИ (dG) ПОЛИ (dC) * 

Г. М. Мревлишвили, В. М. Сохадзе, 
Г. Ш. Джапаридзе, Д. А. Татишвили, Н. Э. Якобашвили 

Введение. Известно, что двойная спираль Д Н К в растворах и волокнах 
может находиться в различных упорядоченных состояниях (Α-, B-, 
Z-формы) в зависимости от нуклеотидной последовательности, типа и 
концентрации ионов и активности воды [1—6]. Основываясь на данных 
рентгеноструктурного анализа монокристаллов фрагментов ДНК [7— 
9], авторы работы [10] пришли к выводу, что основным фактором, при-
водящим к возникновению двух дискретных структурных форм ДНК 
(А и В) является особенность стэкинг-взаимодействий соседних пар 
оснований. В работе [11] подчеркивается, что CC/GG-контакты облег-
чают В—Α-переход ДНК в растворах. С другой стороны, утверждает-
ся, что молекулы воды могут играть определяющую роль как в стаби-
лизации В-ДНК (имеется в виду обнаруженное рентгеноструктурным 
анализом упорядоченное расположение молекул воды — квазитетраэд-
рический водный «хребет» в узком желобке В-ДНК [8, 9] и пентаго-
нальная сетка из молекул воды в А-ДНК [12]), так и при переходах в 
пределах двухтяжевого состояния. Недавно высказано предположение 
[13], что стабилизация Д Н К в А- и В-формах обусловлена особенно-
стями гидратации фосфатных групп: при В—Α-переходе, индуцирован-
ном уменьшением влажности, оставшихся молекул воды оказывается 
вполне достаточно для стабилизации Α-формы ДНК, так как одна мо-
лекула воды может связываться сразу с двумя фосфатами одной цепи. 
Следовательно, в условиях пониженной влажности стабильность B-
формы не может быть достигнута из-за большого расстояния (0,66 нм) 

* Представлена членом редколлегии В. И. Ивановым. 
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между фосфатами (молекул воды оказывается недостаточно для их 
экранирования). Таким образом, «экономичность» [13] в расходовании 
воды при гидратации фосфатных групп может явиться основным фак-
тором стабилизации той или иной конформации [14], что делает крайне 
актуальным детальное количественное исследование параметров гид-
ратации двухтяжевых полимеров Д Н К в растворах, гелях и кри-
сталлах. 

В настоящей работе методом низкотемпературной сканирующей 
микрокалориметрии [15, 16] изучена гидратация полинуклеотидов 
поли(dA)-поли(dT) и поли(dG) -поли(dC) в растворах и гелях при 
различных влажностях. При выборе объектов исследования руковод-
ствовались следующими соображениями: 1) ранее нами установлено 

30&/ 

Рис. 1. Зависимость гидратации двухспираль-
ных Д Н К в В-форме от GC-содержания [І7,. 

6 18]: 1 — поли[d(А — T)] ; 2 — поли(dА) - по-
В ли (dT); 3 — фаг Т2\ 4 — тимус теленка; 5 — 
7 М. I ysodeikt і сиs\ 6 — поли [d (G—С) ]; 7 — по-

ли(сЮ)-поли(сіС). Данные для кривых 2 и 7 
25 50 75 SCi

0Zo получены в настоящей работе 

Fig. 1. Double-stranded B-form DNA hydration (ηΣ) versus the GC-content [17, 18]: 1 — 
poly(d(A-T)) , 2 — poly(dA)-poIy(dT), 3 — T2-phage, 4 — calf thymus, 5 - М . Iysodei-
cticus, 6 — poly(d(G-C)) , 7 — poly (dG-poly (dC). Data for 2 and 7 curves have been ob-
tained in the present study. 

[17, 18], что гидратация двойной спирали Д Н К зависит от GC-содер-
жания, линейно уменьшаясь с ростом GC-пар (рис. 1) согласно эмпи-
рической зависимости ηΣ= {28,0—0,12· (% GC)} М Н 2 0 / М П 0 (ηΣ — 
общее количество молекул воды в гидратной «оболочке» двойной 
спирали, включая гидратацию фосфатных групп и молекулы воды, за-
полняющие желобки); 2) известно, что последовательность поли(сІА)-
•поли(сІТ) остается в В-форме при всех значениях относительной влаж-
ности (OB), в то время как поли (dG)-поли (dC) принадлежит к 
«Α-предпочитающей» последовательности и сохраняет А-конформацию 
даже при высоких значениях OB [1—5]. Следовательно, изучение гид-
ратации (dA)-(dT)- и (dG) · (dC)-полимеров одним и тем же физичес-
ким методом при различных значениях OB представляет исключитель-
ный интерес, так как может выявить некоторые особенности в механиз-
мах конформационных переходов Д Н К в пределах двухтяжевого 
состояния с уточнением роли молекул воды. 

Материалы и методы. В работе использовали препараты натриевых солей поли-
нуклеотидов поли (dA)-поли (dT) и поли (dG) -поли (dC) («Boehringer», ФРГ) . В ка-
честве растворителя использовали деионизированную воду (рН 6,7). Калориметриче-
ские измерения проводили на низкотемпературном дифференциальном микрокалоримет-
ре отдела физики биополимеров Ин-та физики АН ГССР [15]. 

Результаты и обсуждение. На рис. 2 приведены калориметричес-
кие кривые, соответствующие процессу фазового перехода лед — вода 
в растворах и гелях полинуклеотидов. Видно, что увеличение концен-
трации полимеров приводит к уменьшению теплоты перехода, к сдвигу 
температуры перехода в сторону низких температур и к уширению 
интервала плавления. Подобные изменения в термодинамических па-
раметрах перехода лед — вода в растворах биополимеров подробно 
проанализированы [15—16, 19]. Основной причиной вырождения фазо-
вого перехода первого рода для воды в нечеткий по температуре пере-
ход типа «порядок — беспорядок» является сильное взаимодействие 
некоторых атомных групп полимеров с растворителем и влияние кон-
формации полимера на топологию сетки водородных связей в объем-
ных слоях воды, приводящие к дефектам в структуре льда [20]. Важно, 
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что при некоторых критических концентрациях воды (вполне однознач-
но определяемых для каждого полимера [15—20]) фазовый переход 
вообще исчезает [2], что свидетельствует о нахождении всей воды при 
данных концентрациях в гидратированном, связанном («невыморажи-
ваемом») состоянии. 

Зависимость теплоты плавления «объемной» воды от относитель-
ной концентрации воды в системе полимер — вода (рис. 3) выявляет 
существенную разницу в механизмах гидратации поли (dA)-поли (dT) 

и поли(dG) -поли(dC). Видно, что при уменьшении активности воды 
зависимость Δ H = f ( W ) в растворах и гелях поли (dA)-поли (dT) со-
храняет линейный характер во всем интервале концентраций, пересе-
кая ось абсцисс при значениях И7=0,69=Ь0,01 г Н 2 0 / г полимера. Имен-
но это значение W и соответствует гидратации двойной спирали 
поли (dA)-поли (dT), равной я2,Ат = 27 ,0±1 M Н 2 0 / М П 0 . Отметим, что 
тангенс угла наклона зависимости AH=f(W) представляет удельную 
теплоту плавления «объемной» воды. 

Для растворов и гелей поли (dG)-поли (dC) обнаружено изменение 
наклона кривой Δ H = f ( W ) . Причем при высоких значениях W (Ψ> 
>1,5, т. е. при высоких OB) параметр гидратации, определяемый по 
тепловому эффекту плавления льда, составляет /^,GC= 16,0±1 M 
Н 2 0 /МП0, что хорошо согласуется с эмпирической зависимостью для 
В-формы Д Н К (рис. 1). При концентрациях № < 1 , 0 , я ' и , g c = 1 2 , 0 ± 1 M 
Н 2 0 /МП0. Именно при таком соотношении Н 2 0/полимер (0,33 г 
Н 2 0/г полимера), соответствующем значениям O B ~ 6 0 — 6 5 %, проис-
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Рис. 2. Кривые теплопоглощения в водных растворах и гелях поли (dA)-поли (dT) (а) 
и поли (dG) -поли (dC) (б) в интервале фазового перехода лед—вода при различных 
концентрациях полимеров; величина С указана в весовых процентах 
Fig. 2. Heat absorption curves of ice-water phase transition observed in the poly(dA)-po-
Iy (dT) (a) and poly (dG)-poly (dC) (6) water solutions and gels with various polymer 
concentrations (C — in weight percents) 
Рис. 3. Энтальпия плавления воды в водных растворах и гелях поли (dA)-поли (dT) (1) 
и iKwm(dG)-полиМС) (2) как функция концентрации воды в образцах. Отмечены так-
же значения OB, соответствующие данным величинам 
27 M Н 2 0 /МП0 соответственно 
Fig. 3. Water fusion enthalpy (Δ Я) in the water solutions and gels of poly (dA)-poly (dT) 
f1) and polv(dG)-polv(dC) (2) as a function of water content (W). RH values (in %) 
corresponding to the given W values are also presented; 
MH20/MBP 



ходит пересечение кривой ΔH с осью абсцисс. Особо отметим, что ха-
рактер зависимости АН—f (W)y отвечающий гидратации (dG) · (dC)-no-
лимера с п'= 12 M Н 2 0 / М П 0 , сохраняется до относительно высоких 
значений OB ( ~ 9 5 %) . 

Таким образом, согласно калориметрическим данным: 1) гидрата-
ция поли (dA)-поли (dT) составляет Я 2 ) А Т = 2 7 , 0 = Ы M Н 2 0 / М П О при 
всех значениях OB, и термодинамические параметры плавления воды 
не проявляют никаких особенностей, которые могли бы свидетельство-
вать о конформационном переходе в пределах двухтяжевого состояния 
и соответственно изменении гидратации; 2) гидратация поли (dG) · по-
ли (dC) при высоких значениях OB (соответствующих существованию 
В-формы Д Н К в волокнах поли (dG)-поли (dC) [2, 3]) составляет 

G C = 1 6 , 0 ± 1 M Н 2 0 / М П 0 ; 3) термодинамические параметры фазо-
вого перехода растворителя в растворах и гелях поли (dG)-поли (dC) 
резко меняются при уменьшении общего содержания воды (в интерва-
ле OB 90 — 60 %) ; 4) гидратация поли (dG)-поли(dC) при низких зна-
чениях OB (соответствующих существованию Α-формы в волокнах 
поли (dG)-поли (dC) [2, 3]) составляет я 2 , а с = 12,Odbl M Н 2 0 / М П 0 , что 
указывает на существенную дегидратацию (на 44=1 M Н 2 0 / М П 0 ) 
двухтяжевого полимера ( d G ) - ( d C ) . 

Следует отметить, что калориметрические эксперименты проводят-
ся в относительно концентрированных растворах и гелях Д Н К , что, 
естественно, не позволяет без оговорок переносить полученные резуль-
таты на случай разбавленных растворов, т. е. невзаимодействующих 
молекул. Вместе с тем имеющиеся данные [13] свидетельствуют о том, 
что причиной В—Α-перехода может быть дегидратация отдельных 
атомных групп двойной спирали, а стабилизация двухтяжевых струк-
тур усиливается за счет межмолекулярных взаимодействий в конден-
сированном состоянии. 

В настоящее время мы не располагаем собственными эксперимен-
тальными данными о структурах возникающих форм в растворах и 
гелях поли (dG)-поли (dC) при изменении содержания в них воды. Дан-
ные, свидетельствующие о наличии В- и Α-форм в волокнах п о л и ^ 0 ) · 
•поли(ёС), как было отмечено, получены ранее рентгенографически 
[2, 3]. В работах по исследованию конформации поли (dG)-поли (dC) 
методами Раман-спектроскопии [21] и протонной спектроскопии ядер-
ного эффекта Оверхаузера [22] высказываются предположения о том, 
что в растворах поли (dG) -поли (dC) существует равновесие B^=A. 
К такому же выводу приходят авторы работы [23]. Это равновесие в 
определенных условиях (например при дегидратации) может быть 
сдвинуто в сторону А-формы [21]. Наблюдаемый нами переход, сопро-
вождающийся существенным уменьшением количества связанных мо-
лекул воды, может отражать именно эту ситуацию. Д л я выяснения 
данного вопроса нами предпринимаются эксперименты с привлечением 
рентгеноструктурного анализа. 

Авторы выражают глубокую признательность В. И. Иванову за 
дискуссию и ценные замечания, а также М. Д. Франк-Каменецкому за 
полезные советы. 

MICROCALORIMETRIC STUDIES IN HYDRATION OF poly(dA) 
poly(dT) AND poly(dG)-poly(dC) POLYNUCLEOTIDES 

G. M. Mrevlishvii, V. M. Sokhadze, G. Sh. Japaridze, 
D. A. Tatishvili, N. E. Yackobashvili 

Department of Macromolecular Physics, State University, Tbilisi 
Institute of Physics, Academy of Sciences of the Georgian SSR, Tbilisi 

S u m m a r y 

The calorimetric data show: 1) poly (dA) poly (dT) hydration is n a t = 2 7 . 0 ± l M H 2 0 / M B P 
at all values of relative humidity (RH); 2) poly (dG) poly (dC) hydration at high values 
of RH is nGC = 16.0± 1 MH2O/MBP; 3) thermodynamic parameters of ice-water phase 
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transition in poly (dG) poly (dC) solutions and gels are abruptly changed with a decre-
ase of the total water content (in the RH range of 90-60 %; 4) poly (dG) poly (dC) hyd-
ration at low RH is n g c = 12.0±1MH2O/MBP; 5) the observed hydration change of 
poly (dG) poly (dC) (by 4 ± 1 M H 2 0 / M B P ) points to the conformational transition of 
this polymer within the limits of double-stranded state during the dehydration. 
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