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С момента открытия двойной спирали ДНК в 1953 г. строение и функции 

нуклеиновых кислот стали одной из главных тем исследований в молекуляр-

ной биологии. Благодаря этому на сегодняшний день  мы располагаем под-

твержденными данными о связи структуры и функций нуклеиновых кислот, 

а также о многих важных параметрах их регуляции. Именно поэтому дан-

ная область стала бурно развиваться, особенно в последние два десятилетия. 

Основные открытия касаются рибозимов, явления РНК-интерференции 

и множества других функций малых некодирующих РНК в клетке. Олиго-

нуклеотиды уже применяются как лекарственные средства, а конъюгаты 

олигонуклеотидов играют важную роль в медицинской диагностике в каче-

стве нерадиоактивных меток. В это же время значительных успехов достигла 

химия нуклеиновых кислот — появилась возможность синтезировать длин-

ные олигонуклеотиды ДНК и РНК любой последовательности в количестве 

от микрограммов до нескольких граммов. Это дает ученым важные инстру-

менты для исследований в молекулярной биологии, биохимии и медицине. 

Синтез олигонуклеотидов используется в различных научных исследовани-

ях, например для связывания и правильного расположения функциональ-

ных групп в молекулярных ансамблях, при создании новых материалов из 

агрегатов наночастиц с олигонуклеотидами. В настоящее время можно заме-

тить, что нуклеиновым кислотам уделяется особое внимание в самых разных 

областях науки.

В этой книге предпринята попытка собрать воедино накопленные зна-

ния, дать определения и объяснить понятия, связанные с нуклеиновыми 

кислотами. Издание «Нуклеиновые кислоты» было задумано как краткая 

энциклопедия, охватывающая все аспекты исследований нуклеиновых кис-

лот в различных научных областях.

Когда Frank Weinreich из Wiley-VCH предложил мне возглавить этот про-

ект, я обрадовалась и решила, что идея обобщить в одной книге всю инфор-

мацию о нуклеиновых кислотах очень привлекательна. Позже, разрабаты-

вая концепцию издания и собирая ключевые слова, я осознала, насколько 

грандиозна задача, стоящая передо мной. Ведь только терминов, связанных 

с РНК, хватит на целую книгу. И то же самое касается ДНК – как генети-

ческого материала, как лекарственных средств, как строительных блоков 

для молекулярных устройств, наноструктур или функциональных единиц. 

А ведь есть еще синтез нуклеиновых кислот, ферменты, катализирующие 

реакции нуклеиновых кислот, и молекулы, взаимодействующие с нукле-

иновыми кислотами, применение нуклеиновых кислот и методы анализа 

их структуры и функций — и все это следовало включить в энциклопедию. 

И при этом надо не забыть про производные нуклеиновых кислот и структу-

ры, связанные ними.

Я далека от мысли, что энциклопедия получилась исчерпывающей. 

И все же я надеюсь, что в книге уделено достойное внимание большинству 

терминов, связанных с нуклеиновыми кислотами из различных областей ис-
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исследований. Моей целью было собрать в одной книге знания о нуклеино-

вых кислотах из аналитической химии, биохимии, генетики, молекулярной 

медицины, нанотехнологии, супрамолекулярной химии, химического син-

теза, теоретической и структурной биологии. Я могла проглядеть важный 

термин, вполне возможно, что то или иное понятие в книге отсутствует. По-

жалуйста, если заметите, сообщите мне об этом.

Конечно же, такую книгу не мог написать один автор. И я хочу выразить 

признательность всем принявшим участие в проекте авторам, благодаря ста-

раниям и высокому профессионализму которых стало возможным издание 

этой книги. Я особенно признательна Mauro Santos, Milan Stojanovic и Stefan 

Vörtler, они вместе сделали гораздо больше, чем я смела надеяться. Большое 

спасибо моим коллегам Bettina Appel, Valeska Dombos, Irene Drude, Slawomir 

Gwiazda, Matthäus Janczyk, Denise Strohbach, Jörn Wolf и Stéphanie Vauléon, 

они поддерживали меня во время осуществления проекта и очень помогли 

довести рукопись до окончательного варианта. Я благодарю Fritz Eckstein за 

полезные советы в начале работы. И наконец, но не в последнюю очередь, я 

хочу выразить признательность редакционному коллективу из Wiley-VCH — 

Frank Weinreich, который вдохновил меня на редактирование этой книги, 

Bettina Bems, Tim Kersebohm и Stefanie Volk за помощь в подготовке рукопи-

си, Ray Loughlin за редактирование текста, Claudia Grössl за плодотворное 

сотрудничество при оформлении книги и их всех вместе за бесконечное тер-

пение и поддержку.

Я надеюсь, что многим ученым, преподавателям и студентам универси-

тетов и всем интересующимся этой тематикой данная книга послужит цен-

ным источником информации по нуклеиновым кислотам с позиций разных 

областей науки.

Грайфсвальд, январь 2008 г.

Сабина Мюллер
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A
A. См. аденин, однобуквенный код.

AA-платформа. Структурный мотив в молекуле РНК, состоящий из двух 

последовательных остатков аденозина, которые расположены в одной 

плоскости.

ACE-метод. Позволяет осуществлять химический твердофазный синтез 

олигорибонуклеотидов. Назван так из-за молекулы, защищающей 2'-ги-

дроксильную группу нуклеозида — бис(ацетоксиэтокси)метильной группы 

(АСЕ-группы). Этот метод был впервые предложен в 1998 г. и основан на 

фосфорамидитном связывании (см. фосфорамидитный метод) избира-

тельно защищенных нуклеозидных блоков. Подход основан на том, что уме-

ренно кислые водные растворы идеальны для финального удаления защит-

ной группы с 2'-О синтезируемой РНК. Используются две ортогональные 

защитные группы: неустойчивый в растворах высокой ионной силы фтор-

содержащий эфир кремниевой кислоты в 5'-О-положении и неустойчивый 

в кислотной среде ортоэфир в 2'-O-положении. Положение 3'-O модифи-

цировано (N,N-диизопропиламино)метоксифосфинильным остатком, по-

скольку часто используемая цианоэтоксифосфинильная группа нестабильна 

в присутствии соединений фтора, необходимых при элонгации цепи. Струк-

туры фосфорамидитных производных нуклеотидов приведены на рисунке 

ниже. 

Синтез олигонуклеотидов протекает со скоростью около 2 нуклеотидов в 

минуту и выходом, превышающим 99%. После синтеза группы, защищающие 

фосфат, удаляют с помощью тригидрата динатриевой соли 2-карбамоил-2-

цианоэтилен-1,1-дитиолата. Этот этап несколько ограничивает спектр моди-

фикаций, которые могут быть введены в структуру олигорибонуклеотидов, 

по сравнению с альтернативными методами синтеза РНК (TOM, TBDMS), 

в которых такая обработка не требуется. Оснóвные условия (40%-й водный 

раствор МеNH
2
) приводят к высвобождению из твердой фазы и отделению 

ацильных защитных групп, а также (что особенно важно) ацетильных групп 

на 2'-ортоэфирах. Образующиеся 2'-О-бис(2-гидроксиэтокси)метиловые 
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ортоэфиры в 10 раз менее устойчивы в кислотах, чем до удаления ацетиль-

ных групп. Для завершающего снятия защитных групп достаточно умеренно 

кислотных условий (рН 3,8, 30 мин, 60 ºС) с последующей короткой обработ-

кой при рН 8,7 (для усиления гидролиза промежуточных 2'-О-формильных 

форм). Возможность получения 2'-О-бис(2-гидроксиэтилокси)метильных 

производных олигорибонуклеотидов является важным достоинством мето-

да АСЕ, так как эти предшественники РНК водорастворимы, доступны для 

анализа методом ВЭЖХ и при необходимости могут быть очищены. Осо-

бенно важно, что 2'-О-бис(2-гидроксиэтилокси)метильная защита наруша-

ет вторичную структуру, делая РНК устойчивой к воздействию нуклеаз и 

иным видам деградации. Это облегчает работу с такими РНК и делает воз-

можным их длительное хранение. 

Для обеспечения синтеза олигорибонуклеотидов с высокими струк-

турной однородностью, чистотой и биологической активностью строение 

5'-О-силиловых эфиров и 2'-О-ортоэфиров было оптимизировано. С ис-

пользованием коммерческих синтезаторов (см. ДНК-синтезаторы) метод 

АСЕ дает возможность рутинного получения олигорибонуклеотидов дли-

ной до 60 пар оснований, независимо от последовательности или вторичной 

структуры. Метод АСЕ позволяет синтезировать РНК более чем 90%-й чи-

стоты в количествах от миллиграммов до килограммов и успешно поставлен 

на коммерческую основу (Dharmacon Inc.). 
Ronald Micura 
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AP-сайт. См. сайт, лишенный основания.

Argonaute. Основной компонент RISC, эффекторного комплекса при 

РНК-интерференции. У плодовой мушки известны два гомолога белков 

Argonaute. Ago2 ассоциируется с малыми интерферирующими РНК в RISC 

и осуществляет расщепление матричной РНК (мРНК). Ago1 ассоцииру-

ется с микроРНК и выполняет функцию ингибитора трансляции мРНК-

мишени. 
Nicolas Piganeau

atac-сплайсинг. Сплайсинг интронов, маркированных неканоническими 

консенсусными последовательностями сайтов сплайсинга. Эти «редкие» 

интроны были найдены в целом ряде генов многоклеточных организмов. 

Последовательности сайта сплайсинга этих интронов в основном состоят из 

нуклеотидных пар АТ (5'-сайт сплайсинга) и АС (3'-сайт сплайсинга), что и 

послужило причиной для обозначения их как atac-интронов. Так как в выре-

зании этих редких интронов участвует малый ядерный рибонуклеопротеин 

(мяРНП) U12 вместо обычного U2-мяРНП, они также получили название 

интронов U12-типа. Вместе с еще тремя редкими U-мяРНП (U11, U4atac и 

U6atac) U12-мяРНП составляют малую сплайсосому. У позвоночных часто-

та встречаемость интронов типа U12 составляет около 0,2% по сравнению с 

основными GT–AC интронами, которые сейчас чаще называют интронами 

U2-типа. 
Bernd-Joachim Benecke

AT-состав. Содержание пар оснований аденин–тимин в двуцепочечной 

молекуле нуклеиновой кислоты (см. GC-состав).

A-ДНК. Правозакрученная двойная спираль, стабилизированная уотсон-
криковскими парами оснований. Это один из нескольких типов вторичных 

структур, которые ДНК может принимать в зависимости от внешних фак-

торов. В отличие от В-формы А-ДНК образуется в условиях низкой относи-

тельной влажности. Данный тип двойной спирали детально охарактеризован 

методом рентгеноструктурного анализа. Реагенты, которые стимулируют 

кристаллизацию биомолекул, приводят к их дегидратации, способствуя тому, 

что многие ДНК в кристаллическом состоянии принимают А-форму. В 

А-ДНК антипараллельные полинуклеотидные цепи закручены в меньшей 

степени, чем в В-ДНК. На виток спирали приходится 11–12 нуклеотидных 

пар, что соответствует углу спирального вращения 30–32,7о. Расстояние 

между соседними фосфатными группами составляет 5,9 Å. Плоскости спа-

ренных оснований отклоняются от перпендикуляра и к спиральной оси на 

13–20о. Кроме того, они смещены к периферии двойной спирали, оставляя 

внутри полый цилиндр диаметром 3 Å и образуя глубокий большой и мелкий 

малый желобки. Ось спирали проходит через большой желобок и не пере-

секает пары оснований. В отличие от ДНК в В-форме, для которой характер-

ны зависящие от нуклеотидной последовательности модуляции локальной 

структуры, нуклеотидные остатки в А-ДНК имеют одинаковые структурные 

черты. Однако основным различием между этими двумя формами двойных 

спиралей является конформация фуранозных циклов: в А-ДНК все они 
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имеют С3'-эндо-конформацию, в то время как в В-ДНК — С2'-эндо. Коо-

перативный переход из В- в А-форму происходит при повышении ионной 

силы раствора или при понижении относительной влажности, например 

при добавлении спирта в водную среду. Этот переход имеет важное биоло-

гическое значение, поскольку во многих белково-нуклеиновых комплексах 

ДНК может находиться в А-форме. А-ДНК, близкая по своим структурным 

параметрам к А-РНК, является единственным представителем А-семейства. 

Гибридные двойные спирали ДНК–РНК также принадлежат к А-семейству 

и не способны переходить в формы В-семейства. Это свидетельствует о том, 

что структурный консерватизм РНК сохраняется даже в случае, когда одна из 

цепей двойной спирали — дезоксирибонуклеотидная (см. структуры ДНК). 
. .  

A-минорный мотив. Один из наиболее интересных мотивов третичной 
структуры РНК. Он встречается, например, в молотоголовом рибозиме, 

домене Р4–Р6 интрона I группы и в рибосомной РНК. Он представляет со-

бой особого рода взаимодействие «нуклеотид–нуклеотид», включающее 

ассоциацию между азотистыми основаниями и рибозой в составе нуклео-
тида. 

Мотив состоит из одноцепочечного аденина, который связан водород-
ными связями и ван-дер-ваальсовыми взаимодействиями с функциональ-

ными группами пар A–U или G–C, смотрящимим в малый желобок. Су-

ществует два типа А-минорного мотива. В типе I аденин взаимодействует 

с обоими нуклеотидами пары, а в типе II — только с одним нуклеотидом из 

двух, образующих пару. 
Boris Fürtig, Harald Schwalbe 

. . I   
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 A-платформа. См. AA-платформа.

A-форма РНК. Тип двуцепочечной спиральной структуры РНК, существу-

ющей в виде дуплекса. Двойная спираль А-формы РНК сходна по параме-

трам с молекулой ДНК А-семейства (см. А-ДНК). 
Sabine Müller

B

B. От англ. base (основание). См. азотистое основание, однобуквенный 
код.

BAC. См. бактериальная искусственная хромосома.

bar (ген). Обусловливает устойчивость к гербициду биалафосу, исходно 

клонирован из Streptomyces hygroscopicus. Кодирует фермент фосфинотри-

цин-ацетилтрансферазу. 
Mauro Santos

B-ДНК. Наиболее стабильная в физиологических условиях двухспираль-

ная правозакрученная структура с антипараллельной ориентацией цепей, 

которая образуется ДНК случайной последовательности (также называемая 

уотсон-криковской спиралью). В-ДНК, вместе с С- и D- формами принад-

лежит В-семейству. Ось спирали в В-ДНК проходит почти через центр пар 

оснований (смещение пар в сторону большого желобка составляет –0,2 Å), 

которые располагаются практически перпендикулярно к оси с небольшим 

отрицательным наклоном –6о. Большой и малый желобки имеют пример-

но одинаковую глубину. На виток спирали в В-форме приходится 10,5 пар 

оснований (в растворе); в кристаллическом состоянии порядок спирали 

составляет 10 пар из-за ограничений, обусловленных кристаллической упа-

ковкой. Расстояние между основаниями вдоль оси спирали составляет 3,4 Å, 

а расстояние между фосфатными группами одной цепи — 7 Å. Для В-ДНК 

характерна систематическая модуляция структуры, зависящая от нуклеотид-

ной последовательности, которая включает изменение углов спирального 
вращения и крена пар оснований, а также вариации в значениях торсион-

ных углов сахарофосфатного остова. Преобладающая конформация фу-

ранозного цикла — С2'-эндо или близкая к ней С3'-экзо. В-форма двойной 

спирали является основной биологически значимой вторичной структу-
рой ДНК, которая сохраняется и тогда, когда ДНК обвивает гистоновый кор 

нуклеосом. 
. . 

B-хромосомы. Небольшие хромосомы в ядрах некоторых эукариотиче-

ских организмов, не имеющие гомологов среди нормальных (А) хромо-

сом. B-х. считаются паразитическими элементами, которые наследуются 

не по менделевским законам и накапливаются в потомстве их носителей. 
Mauro Santos
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Мюллер Сабина, профессор, с 2006 г. заве-
дующий кафедрой биоорганической химии Грайфс-
вальдского университета (Германия). Окончила
Университет Гумбольдта в Берлине, получила
степень доктора в 1994 г. Затем стажировалась
в Кембридже (Великобритания) вместе с Майклом
Дж. Гейтом, по окончании стажировки – руководи-
тель научной группы в Университете Гумбольдта,
затем – профессор биоорганической химии в Рур-
ском университете Бохума.

Эта книга может служить хорошим проводником в труднопреодолимых
джунглях информации о нуклеиновых кислотах. Здесь собраны знания
о нуклеиновых кислотах из аналитической химии, биохимии, генетики,
молекулярной медицины, нанотехнологии, супрамолекулярной химии,
химического синтеза, теоретической и структурной биологии. Описаны
новейшие сведения о рибозимах, РНК-интерференции, малых некоди-
рующих РНК, олигонуклеотидах как лекарственных средствах нового
поколения и многое другое.

Более 1500 статей охватывают практически все тематически важные сое-
динения, концепции, термины и определения, связанные с нуклеиновы-
ми кислотами, методы исследования и приемы работы в биохимической
лаборатории. Очень поможет читателю множество перекрестных ссылок.

Нуклеиновым кислотам уделяется особое внимание в самых разных
областях науки; они являются важным инструментом при исследова-
ниях в биологии, биохимии и медицине (например, с целью разработки
лекарств, методов медицинской диагностики с применением нерадио-
активных меток).

Для научных сотрудников (в том числе в смежных областях), а также сту-
дентов вузов, аспирантов и преподавателей.
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