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este ano comemoram-se 0s

0 anos da identificagdo da

estrutura de dupla hélice do
DNA. Tal acontecimento teve um
enorme impacto sobre a ciéncia e
trouxe importantes consequiéncias
cientificas, tecnoldgicas, econdmicas
e sociais para a humanidade. A ima-
gem da dupla hélice tornou-se um
icone da ciéncia moderna.

Na Nature de 25 de abril de 1953
James Watson e Francis Crick publi-
caram A Structure for Deoxyribose
Nucleic Acid. No mesmo ntimero sai-
ram os artigos de Maurice Wilkins,
Alexander Stokes e Herbert Wilson e
de Rosalind Franklin e Raymond Gos-
ling, nos quais mostrava-se que o
modelo da dupla hélice era compativel
com os resultados experimentais por
difracdo de raios-X. Em maio de 53,
Watson e Crick analisaram as impli-
cagOes genéticas da
estrutura do DNA e
sugeriram o meca-
nismo da replicacdo.
O Prémio Nobel de
1962 seria conce-
dido a Crick, Watson
e Wilkins. Rosalind
Franklin, uma per-
sonagem também
central nesta histo-
ria, ja havia falecido
em 1958.

Publicamos aqui

Muitas linhas de pesquisa
conduziram a estrutura do
DNA: a genética cléssica de
Mendel, em 1865; a teoria
cromossdémica da here-
ditariedade no inicio do
século XX; as mutacoes
genéticas analisadas por
Miller em 1922 e
finalmente a idéia de que o
material genético era
constituido por proteinas (a
partir dos anos 1930)

Histéria. Em particular, queremos
destacar a importancia que a Fisica -
tanto tedrica como experimental - e
vdrios fisicos tiveram na caminhada
complexa que conduziu a dupla hé-
lice. Entre os quatro cientistas com
participacdo direta e decisiva no pro-
cesso final, Crick e Wilkins eram fisi-
cos, Rosalind Franklin tinha formagao
em Quimica e Fisica e Watson era for-
mado em Biologia e fizera seu douto-
ramento sobre bacteriéfagos desati-
vados por incidéncia de raios-X. Da
Fisica viriam também contribui¢cGes
importantes, nos anos seguintes, para
o deciframento do cédigo genético.
Muitas foram as linhas de pesqui-
sa que conduziram a estrutura do
DNA. A primeira surgiu, na genética
classica, com os trabalhos de Mendel,
em 1865 (redescobertos em 1900).
No inicio do século XX, bidlogos cons-
truiram a teoria
cromossdmica da
hereditariedade;
surgiu o conceito
de gene e o de
mapeamento gené-
tico. Naquela épo-
ca, técnicas vindas
da Fisica - o uso da
radioatividade e
dos raios-X - co-
mecgaram a ser uti-
lizadas nas inves-
tigacOes bioldgicas.

a tradugdo do arti-
go original de Watson e Crick. E um
artigo curto que pode ser discutido em
sala de aula, de forma interdisciplinar,
em um trabalho conjunto de profes-
sores de Biologia, Fisica, Quimica e

Fisica na Escola, v. 4, n. 1, 2003

Em 1922, Her-
mann Miller analisou as mutag¢tes
genéticas ocasionadas por raios-X.
Entre os anos 1930 e 1950 predomi-
nou a idéia de que o material genético
era constituido por proteinas em

Os 50 Anos da Dupla Hélice

Ildeu de Castro Moreira
Instituto de Fisica - UFRJ

Em comemoragao aos 50 anos da proposta da
dupla hélice, publicamos a tradugdo do artigo
original de Watson e Crick onde os pesquisa-
dores apresentam sua proposta para a estru-
tura do DNA. A tradugdo ¢ de Ildeu de Castro
Moreira e Luisa Massarani.



funcdo de sua complexidade molecu-
lar. O DNA foi estudado em sua com-
posicdo quimica, mas era julgado
muito simples para ser o portador da
informag¢do genética. Com a Fisica
Quaéntica e as novas técnicas para o
estudo da matéria, iniciou-se a busca
das estruturas mo-
leculares. Destaca-
ram-se Hermann
Staudinger, com o
conceito de macro-
molécula e os estu-
dos de viscosime-
tria, e William
Astbury que, apoi-
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E interessante ressaltar que,

em muitos artigos que tém

rememorado a emergéncia
da dupla hélice, uma
auséncia constante é a
referéncia a técnicas,

provenientes da Fisica e da

Quimica

0 DNA. Nos anos 1940 surge o grupo
Fago - capitaneado por Max Delbrick,
aluno de Bohr, e Salvador Luria
(orientador de Watson) — que, estu-
dando os bacteridfagos, explorava as
ligagdes entre Fisica, Genética e o con-
ceito de informagdo. Em 1944, Schro-
dinger publicou seu
livro What is Life?
no qual sugeria que
as informacgdes ge-
néticas estdo arma-
zenadas em uma
estrutura molecular
estavel (um “cristal
aperiddico”). A in-

ado nos recursos da
industria téxtil inglesa, analisou as
fibras vegetais e 0 DNA pela difracdo
de raios-X. Nas pesquisas que busca-
vam a constru¢do de modelos tridi-
mensionais moleculares, o quimico
Linus Pauling se tornou o cientista
mais influente, tendo elaborado o
modelo da alfa-hélice para as protei-
nas, em 1950.

O estudo das transformagdes em
bactérias possibilitou uma mudanca
de paradigma: a molécula que contém
as informagdes genéticas passa a ser

Nature

fluéncia deste livro
no pensamento cientifico da época foi
muito grande, tendo sido expli-
citamente reconhecida por Wilkins,
Crick, Luria e Watson.

No inicio dos anos 1950, com o
aprimoramento dos experimentos de
difracdo, em especial por Wilkins e
Franklin, sedimentou-se a base para
o trabalho de Watson e Crick; eles uti-
lizaram também o trabalho de Erwin
Chargaff sobre as propor¢des molares
das bases no DNA. Para construir o
modelo de dupla hélice, eles contaram
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com muita intui¢do e ousadia mas
também com a heranga proveniente
de diversas correntes de pensamento
e tradi¢Oes experimentais.

E interessante ressaltar que, em
muitos artigos que tém rememorado
a emergéncia da dupla hélice, uma
auséncia constante é a referéncia a di-
versas técnicas, provenientes da
Fisica e da Quimica, que possibili-
taram que tais avangos ocorressem.
Entre as principais, podemos mencio-
nar o uso dos raios-X e da radioati-
vidade. Além deles, tiveram destaque
a inven¢do da ultracentrifuga, por
Svedberg nos anos 1920; o uso da
fotografia por absor¢do de ultra-
violeta; a microscopia eletronica; os
métodos aprimorados de croma-
tografia e de viscosimetria e métodos
matemadticos: uso das séries e das
transformadas de Fourier na inter-
pretacao das figuras de difragdo por
raios-X.

A identificagdo da estrutura do
DNA ¢é um bom exemplo de como a
ciéncia moderna progride de forma in-
terdisciplinar, colhendo contribuigdes
de vérias dreas do conhecimento e
também do avango tecnoldgico.

p. 737-738

Uma Estrutura para o Acido Desoxirribonucléico

ostarfamos de sugerir uma

estrutura para o sal de &cido

desoxirribonucléico (D.N.A.).
Essa estrutura tem caracteristicas
inusitadas que sdo de interesse biolo-
gico considerével.

Uma estrutura para o 4cido nu-
cléico ja foi proposta por Pauling e Co-
rey (1953). Eles gentilmente permi-
tiram que tivéssemos acesso a seu
manuscrito antes da sua publicagdo.
O modelo que eles propdem consiste
de trés cadeias entrelagadas com os
fosfatos proximos do eixo do filamen-
to e as bases localizadas na parte exter-

J.D. Watson e F.H.C. Crick

Laboratorio Cavendish, Cambridge

na. Em nossa opinido, essa estrutura é
insatisfatéria por duas razdes: (1)
Acreditamos que o material que for-
nece os diagramas de raios-X € o sal,
ndo o 4cido livre. Sem os 4tomos aci-
dicos de hidrogénio ndo ¢ claro que
for¢as manteriam a estrutura unida,
especialmente porque os fosfatos nega-
tivamente carregados que estdo perto
do eixo se repelirdo uns aos outros. (2)
Algumas das distancias de Van der
Waals parecem ser muito pequenas.
Outra estrutura com trés cadeias
foi também sugerida por Fraser (no
prelo). Nesse modelo, os fosfatos estao
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situados na parte externa e as bases
na parte de dentro, mantidas juntas
por ligacdes de hidrogénio. A estru-
tura tal como descrita é mal definida,
e por essa razdo ndo a comentaremos.

Queremos propor uma estrutura
radicalmente diferente para o sal de
4cido desoxirribonucléico. Essa estru-
tura tem duas cadeias helicoidais, cada
uma delas enrolada em torno do mes-
mo eixo (veja o diagrama). Fizemos
as suposi¢oes quimicas usuais, ou se-
ja, que cada cadeia consiste de grupos
fosfato diester que ligam residuos de
b-D-desoxirribofuranose com
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ligagdes 3’, 5’. As duas cadeias (mas
ndo suas bases) estdo ligadas por um
par (diade) perpendicular ao eixo da
fibra. Ambas as cadeias seguem
hélices que giram no sentido dextro-
giro, mas, por causa do par, as
sequéncias dos &tomos nas duas
cadeias vdo em diregdes opostas. Cada
cadeia assemelha-se vagamente ao
modelo n. 1 proposto por Furberg
(1952), isto ¢, as bases estdo do lado
de dentro da hélice e os fosfatos na
parte externa. A configuracdo do
acgucar e dos &tomos perto dele € simi-
lar a “configuracdo padrao” de
Furberg, o agticar sendo aproxima-
damente perpendicular a base ligada.
H4 um residuo em cada cadeia a cada
3,4 A na direcdo z. Fizemos a suposi-
¢do de um angulo de 36° entre resi-
duos adjacentes na mesma cadeia, de
modo que a estrutura se repete depois
de 10 residuos em cada cadeia, isto é,
apés 34 A. A distancia de um &tomo
de fosforo do eixo do filamento ¢ de
10 A. Como os fosfatos estdo na parte
externa, cations tém acesso facil a eles.

A estrutura é aberta, e seu teor de
4gua ¢ bastante alto. Com contetido
de 4gua mais baixo esperarfamos que
as bases se inclinassem de modo que

Esta figura é simplesmente diagramaética.
As duas folhas simbolizam as duas cadeias
agtcar-fostato e as barras horizontais os
pares de bases que mantém juntas as ca-
deias. A linha vertical indica o eixo da
fibra.
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a estrutura poderia se tornar mais
compacta.

A caracteristica nova da estrutura
¢ a maneira pela qual as duas cadeias
sdo mantidas juntas pelas bases puri-
na e pirimidina. Os planos das bases
sdo perpendiculares ao eixo do fila-
mento. Elas estdo unidas aos pares,
sendo que uma Ginica base de uma ca-
deia estd conectada, por ligacdo de
hidrogénio, a uma tinica base da outra
cadeia, de modo que as duas jazem
lado a lado com coordenadas z idén-
ticas. Um dos pares deve ser uma
purina e o outro uma pirimidina para
que a ligacdo possa ocorrer. As liga-
¢oes de hidrogénio sdo feitas como se
segue: purina posi¢do 1 para pirimi-
dina posi¢do 1; purina posi¢do 6 para
pirimidina posi¢ao 6.

Se supomos que as bases ocorrem
na estrutura somente nas formas tau-
toméricas mais plausiveis (isto ¢, com
a configuracdo ceto em vez de confi-
guragdo enol) encontra-se que somente
pares especificos de bases podem se
ligar. Esses pares sdo: adenina (purina)
com timina (pirimidina), e guanina
(purina) com citosina (pirimidina).

Em outras palavras, se uma ade-
nina constitui o elemento de um par,
em qualquer uma das cadeias, entdo,
sob essas suposicdes, o outro elemento
deve ser timina. O mesmo ocorre para
a guanina e a citosina. A sequéncia
de bases em uma Unica cadeia ndo
parece sofrer qualquer restricdo. No
entanto, se apenas pares especificos de
bases puderem ser formados, segue-
se que se a sequéncia de bases em uma
cadeia for dada, a sequiéncia da outra
fica automaticamente determinada.

Foi observado experimentalmente
(Chargaff, Wyatt, 1952) que a razdo
entre as quantidades de adenina e ti-
mina, e a razdo entre guanina e cito-
sina sdo sempre muito proximas da
unidade para o &cido desoxirribo-
nucléico.

E provavelmente impossfvel cons-
truir essa estrutura com um agticar
ribose no lugar do desoxirribose, por-
que o 4tomo extra de oxigénio levaria
a um contato de Van der Waals muito
proximo.

Os dados de raios-X sobre o 4cido
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desoxirribonucléico previamente
publicados (Atsbury, 1947; Wilkins e
Randall, 1953) sdo insuficientes para
um teste rigoroso de nossa estrutura.
Até onde podemos afirmar, ela ¢ apro-
ximadamente compativel com os
dados experimentais, mas isso deve
ser considerado como ndo compro-
vado até que tenha sido verificado
com dados mais precisos. Alguns des-
ses dados experimentais serdo apre-
sentados nas comunicagdes seguintes.
Nao tinhamos conhecimento dos
detalhes dos resultados ali apresenta-
dos quando imaginamos nossa estru-
tura, que estd escorada principal-
mente, embora ndo inteiramente,
sobre dados experimentais publicados
e argumentos estereoquimicos.

Nao escapou a nossa observagao
que o pareamento especifico que pos-
tulamos sugere imediatamente um
possivel mecanismo de cépia para o
material genético.

Detalhes mais completos sobre a
estrutura, incluindo as condi¢des que
foram supostas ao construi-la, junto
com um conjunto de coordenadas
para os a&tomos, serdo publicadas em
outro local.

Agradecemos muito ao Dr. Jerry
Donohue pelos conselhos constantes e
pelos comentérios criticos, especial-
mente no que se refere as distancias
inter-atomicas. Fomos também esti-
mulados pelo conhecimento da natu-
reza geral de resultados experimentais
ndo publicados e idéias do Dr. M.H.
Wilkins, Dra. R.E. Franklin e seus cola-
boradores no King’s College, Londres.
Um de nés (J.D.W.) recebe o apoio
através de uma bolsa da National Foun-
dation for Infantile Paralysis.
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