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Reakcje biochemiczne w zatloczonym Srodowisku: rozdzielenie wplywu oddzialywan
wyczerpania i kompleksowania jonow na przykladzie hybrydyzacji DNA

Kazdy z nas posiada setki bilionéw komérek, ktére wykorzystujac procesy biochemiczne stanowig o
naszym prawidtowym funkcjonowaniu. Te utrzymujgce nas przy zyciu mechanizmy, nie sg jeszcze w petni
zrozumiane, zwlaszcza je$li chodzi o poszczegolne interakcje miedzy czgsteczkami. Takie interakcje zachodza
w bardzo zattoczonym srodowisku, w ktorym biomolekuly zajmujg do 50 % masy komorki i reaguja na rozne
sposoby. Dlatego zrozumienie ztozonego zachowania komorek jest trudne i wymaga gtebszych badan.

Zeby zbada¢ jakakolwiek reakcje poza komorka, naukowcy nasladuja jej zattoczone srodowisko, stosujac
obojetne czasteczki, takie jak niejonowe polimery. Natomiast, te zwiagzki sg mniej obojetne niz zaktadano.
Niedawno pokazaliémy, w jaki sposob zachowuja si¢ one W roztworach wodnych. Okazato sie, ze te obojetne
molekuty, zwane zatlaczaczami, W rzeczywisto$ci ,,kradng” jony z roztworu, co moze stwarzaé powazne
problemy badaczom i generowa¢ btedy. Nawet niewielka zmiana stezenia jondéw moze mie¢ istotny wptyw na
procesy biochemiczne. Na przyklad spadek stezenia kationow destabilizuje dwuniciowg strukture ujemnie
natadowanego DNA. W ten sposéb, dla stezen zattaczaczy na poziomie 50 % wagowych, w niektérych ich
roztworach w ogéle moze nie powsta¢ dwuniciowa struktura DNA.

Z drugiej strony sama obecno$¢ zattaczaczy powoduje efekt odwrotny. Kazdy zatlaczacz w roztworze
,»chce” mie¢ jak najwiecej miejsca. W zwigzku z tym, jesli jest ich wiele, to konkuruja ze sobg o przestrzen,
tym samym zblizajac do siebie inne biomolekuly, takie jak DNA. W ten spos6b dwuniciowa struktura DNA
jest stabilizowana i wystepuje czesciej w roztworze. Te interakcje nazywane sg interakcjami wyczerpania i
dominuja dla niskich stezen zattaczaczy (15 %).

Do tej pory nie zostatl przedstawiony zaden model, ktory moglby przewidzie¢ udziat oddziatywan
wyczerpania i efektu ,kradziezy jonow” przez zattaczacze dla reakcji biochemicznych. Dlatego tez, w
szeregu eksperymentdw zbadamy wptyw wielkosci i stezenia zattaczaczy (glikolu polietylenowego — PEG)
na hybrydyzacje DNA. Wyniki te dadzg nam informacje o tacznym efekcie obu zjawisk. Nastepnie
zmierzymy oddziatywania jonéw sodu i potasu z PEG-ami oraz wptyw tych jonoéw na hybrydyzacje DNA.
W ten sposob obliczymy tylko efekt ,,.kradziezy jonéw”. Na koniec, porownujac wyniki z pierwszej i drugiej
serii pomiaréw, uzyskamy wklad jedynie oddzialywan wyczerpania i stworzymy model charakteryzujacy
sity rzadzace zatloczonym $rodowiskiem.

Model bedzie szczegdlnie wazny przy 1) projektowaniu sztucznych komorek, 2) opracowywaniu nowych
terapii diagnostycznych ukierunkowanych na okreslone biomolekuty lub geny, takich jak CRISPR-Cas, oraz
3) inzynierii tkankowej, poniewaz zatoczone $rodowisko przyspiesza tworzenie si¢ matrycy specyficznych
tkanek. Ponadto wyniki badan pozwolg lepiej zrozumie¢ $rodowisko komorkowe oraz procesy w nim
zachodzace, takie jak faldowanie biatek, interakcje enzym-substrat czy transport biomolekut.
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Rysunek 1: Dwie rézne sytuacje spowodowane przeciwstawnymi zjawiskami w zblizonym $rodowisku. W
niskich stezeniach zattaczaczy (lewa strona) dominuja oddziatywania wyczerpania, $ciskajac biomolekuty. W
wysokich stezeniach zattaczaczy (prawa strona) dominuje efekt ,kradziezy jonow” spowodowany przez
zatlaczacze. W rezultacie podobnie naladowane nici DNA odpychaja sie.



