
คม 320 ชีวเคมเีบ้ืองต้น

กรดนิวคลอีกิ

(Nucleic acid )
โดย

เทอม 1  ปีการศึกษา 2565

อาจารย์ ดร.เอกวทิย์ ตรีเนตร 
1



2





เอกสารประกอบการสอน
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เอกสารอา้งองิหลกั
****มนตร ีจฬุาวัฒนทล, ยงยทุธ ยทุธวงศ,์ ม.ร.ว. ชษิณุสรร สวัสดวิัฒน,์ สกล พันธุย์ ิม้ 
และภญิโญ พานชิพันธ ์(2542) "ชวีเคม"ี ภาควชิาชวีเคม ีคณะวทิยาศาสตร ์
มหาวทิยาลยัมหดิล
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หลกัการสอนและการออกขอ้สอบ 
*** เนือ่งจากเป็นชวีเคมเีบือ้งตน้ เนือ้หา Nucleic acid จะมลีกัษณะเป็นความรูเ้บือ้งตน้
ทีง่า่ยตอ่การทําความเขา้ใจ และเป็นการปรับพืน้ฐานสําหรับนักศกึษาทีเ่รยีนดา้นพันธุ
ศาสตร ์(Genetics) ตอ่ไป
**** เอกสารการสอนยังไมใ่ชค่วามรูท้ีเ่ป็นทีส่ดุ ยังสามารถมกีารเปลีย่นแปลงได ้
เนือ่งจากความกา้วหนา้ทางสาขาชวีเคม ีมกีารพัฒนาเปลีย่นแปลงอยูต่ลอดเวลา หากมี
ขอ้มลูเพิม่เตมิจะนําไปโพสตไ์วท้ี ่Microsoft team
*** ความรูจ้ากเอกสารการสอนทีแ่จกให ้ 70%  ความรูท้ีแ่ทรกระหวา่งการสอน 30%
*** ขอ้สอบเป็นแบบอตันัย ในลกัษณะตอบคําถาม เขยีนพรรณนาบรรยายความรู ้เขยีน
สมการ และการเตมิคําสัน้ๆใหไ้ดใ้จความ ขอ้สอบ เทอม 1 ปี 2563 จะมคีะแนนทัง้ส ิน้ 
50 คะแนน

“นักศกึษาจะตอ้งสามารถนําเสนอความรูท้ีเ่กีย่วขอ้งโดยตรงหรอืแวดลอ้มในสว่น
เนือ้หา Nucleic acid ในประเด็นตา่งๆทีต่อ้งการได”้  หมายเหต ุไมค่วรสง่ขอ้สอบใน
ลกัษณะกระดาษเปลา่ หรอื เวน้ทีว่า่งในสว่นของคําตอบ

*** มคีะแนนเขา้ชัน้เรยีนบวกเพิม่ในคะแนนขอ้สอบ 8 คะแนน จากคะแนนทบทวน
เนือ้หาแมม้กีารเขา้เรยีน 8 ครัง้ แตข่าดเรยีนครัง้ใดครัง้หนึง่ ถอืวา่หกัครัง้ละ 2 คะแนน 
โดยเริม่นับตัง้แตค่รัง้แรกทีทํ่าการสอน
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ลกัษณะใบงาน
ช่ือสกลุนศ.................รหัส...........สาขา......... 

วนัจนัทร์ ที ่.......เดือน..............พศ..........

ทบทวนเน้ือหา 01

ทบทวนเน้ือหา 02

*** มคีะแนนเขา้ชัน้เรยีนบวก
เพิม่ในคะแนนขอ้สอบถา้ไดส้ง่
โพสตใ์น assignment ในแต่
ละครัง้ภายในเวลา 1 ชัว่โมง
หลงัการสอนเสร็จโดยอาจารย์
จะตัง้เวลาปิดรับใบงานในทกุ
ครัง้ทีม่กีารสอน  ปล. หาก
เขยีนไมเ่รยีบรอ้ยจะได ้0.5
คะแนนจากคะแนนเต็ม 1.00

ทบทวนเน้ือหา คร้ังท่ี 1



8บทสรปุแนวขอ้สอบอตันยั คม 320 เนือ้หา Nucleic acid

1. ข้อสอบมีทั้งส้ิน  50 คะแนน (จะบวกคะแนนพฤติกรรมเข้าไปในภายหลงั) คดิ

เป็นสัดส่วน 20% (structure10% และ metabolism10%)

2. ข้อสอบออกอตันัยทั้งหมด จากเน้ือหาท้ังจาก Sheet และส่วนทบทวนเน้ือหา  (หาก

ไม่มีเวลาให้ฝึกทําส่วนทบทวนเน้ือหาหลายๆคร้ัง จะเป็นประโยชน์มากกว่าอ่าน sheet)

3. ข้อสอบมีทั้งข้อ 3 คะแนน และ 5 คะแนน โดยมีเกณท์ ดงันี ้

3 คะแนน 5 คะแนน

มีส่ิงท่ีเขียนทางวชิาการเก่ียวกบัเน้ือหาในบทนั้นท่ีนกัศึกษารู้

โดยมีคาํวา่ “ขออนุญาติเขียน”โดยแต่ละเน้ือหาใชไ้ดข้อ้เดียวจะ

เอาเน้ือหาซํ้ าๆ ไปขอ้อ่ืนๆไม่ได้

1 1-2.5

ตอบไม่ตรงมากแต่เน้ือหาใกลเ้คียง 2 3-4
ตอบตรงคาํถามแมเ้ขียนผดิบา้งเลก็นอ้ย 3 4-5

4. ข้อสอบเขียนด้วยปากกาเท่าน้ัน ควรเตรียมปากกาหลายสี (ดาํ แดง นํ้าเงนิ เขียว) และ ยางลบ

ปากกาไปด้วย 



ส่ิงทีค่วรรู้เบ้ืองต้นเกีย่วกบักรดนิวคลอีกิ

Nucleic acid เป็นสารชีวโมเลกลุขนาดใหญ่แยกออกมาจากนิวเคลยีสของ

เซลล์ โดยทาํหน้าทีเ่ป็นสารพนัธุกรรม (Genetic material) ของเซลล์

9



ชนิดของ Nucleic acid
สามารถแบ่ง nucleic acid ได้ 2 ชนิด ตามชนิดของนํา้ตาล 

C5 ทีเ่ป็นองค์ประกอบคือ

1. Deoxyribonucleic acid (DNA) :

นํา้ตาลทีเ่ป็นองค์ประกอบคือ deoxyribose ซ่ึงเป็นนํา้ตาล 

C5 ทีช่ื่อ ribose แต่ตรงตาํแหน่ง C2 จะไม่ม ีO โดย DNA เป็น

สารเกบ็พนัธุกรรมของเซลล์ส่ิงมชีีวติทุกชนิด ตลอดจนในหลาย ๆ 

virus

10หน้าทีห่ลกั ๆ ของ DNA พบว่า DNA มี 2 อย่างทีสํ่าคญัคือ



11

1.1 ทาํหน้าทีใ่นการเพิม่จํานวนของมันเอง (Own replication ระหว่าง

ทีมี่ขบวนการแบ่งเซลล์ (Cell division)
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1.2 ทาํหน้าทีถ่่ายทอดรหัสพนัธุกรรม (Transcription) จากตัวของมันไปยงั 

RNA



2. Ribonucleic acid (RNA) : นํา้ตาลทีเ่ป็นองค์ประกอบคือ ribose ทีต่รง

ตําแหน่ง C2 มีหมู่ OH ตามปกติ

หน้าทีห่ลกัของ RNA

2.1 รับรหัสพนัธุกรรมทีไ่ด้รับการถ่ายทอด (Transcription) จาก DNA 

โดยอาศัย messenger RNA (mRNA) ซ่ึงจะเป็นตัวนํารหัสพนัธุกรรมไปแปลรหัส 

(Translation) ในการสังเคราะห์โปรตีน

2.2 RNA เป็นองค์ประกอบหลกัของ ribosome (~2/3 ของ 

ribosome เป็น RNA) คือ ribosomal RNA (rRNA)

2.3 ระหว่างการสังเคราะห์โปรตีน มี RNA ทีท่าํหน้าทีล่าํเลยีง amino 

acid มาที่ ribosome คือ transfer RNA (tRNA)

2.4 RNA หลายตัวเข้าจับ protein ทีจํ่าเพาะเป็นโครงสร้าง 

Ribonucleoprotein ซ่ึงมีส่วนช่วยในขบวนการถ่ายทอดรหัสพนัธุกรรม

2.5 ใน virus หลายชนิดใช้ RNA (ไม่ใช้ DNA) เป็นแหล่งพนัธุกรรม
13



Copy right from http://mcxsy.gxu.edu.cn/gxujingpin/dwwswx/ev/3.htm

Virus ชนิดต่างๆ ทีพ่บในปัจจุบัน



Copy right from http://mcxsy.gxu.edu.cn/gxujingpin/dwwswx/ev/3.htm
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Copyright from https://www.usatoday.com/story/news/factcheck/2021/12/30/fact-check-omicron-coronavirus-

variant-not-common-cold/9037174002/
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Copyright from 

https://thematter.co/sci

ence-tech/quickbite-

paxlovid-vs-

molnupiravir/159852

Presenter
Presentation Notes
บริษัท Merck ร่วมกับ Ridgeback Biotherapeutics (บริษัท Start-up สัญชาติอเมริกาก่อตั้งเมื่อปี 2016 ที่มุ่งมั่นด้านการคิดค้นยารักษาโรคติดเชื้อ) ล่าสุดเปิดเผยข้อมูลเกี่ยวกับยารักษา COVID-19 ตัวใหม่ ที่มีชื่อว่า โมลนูพิราเวียร์ (Molnupiravir) ซึ่งถูกคิดค้นและพัฒนาจากห้องแล็บในมหาวิทยาลัย Emory เมืองแอตแลนต้า รัฐจอร์เจีย สหรัฐอเมริกา เดิมจะถูกใช้เป็นยารักษาไข้หวัดใหญ่ (Influenza)

จากการศึกษาทางคลินิก phase 3 clinical trials ในมนุษย์ พบว่าสามารถลดอัตราการป่วยหนักและอัตราการตายลงได้ถึง 50% ในผู้ป่วยโควิด-19 ระยะเริ่มต้นและระยะกลาง โดยยาจะออกฤทธิ์ยับยั้งการเพิ่มจำนวนของไวรัสในร่างกายผู้ป่วย ในการทดลองกับผู้ป่วยอาสาสมัคร 775 คนจากประเทศต่าง ๆ พบว่า มีเพียง 7.3% ของผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา molnupiravir ที่ต้องเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาล และไม่มีผู้ใดเสียชีวิต แต่ผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยาหลอก (placebo) มีจำนวนผู้ป่วยที่ต้องเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาล หรือเสียชีวิต สูงถึง 14.1% นอกจากนี้ ยังพบว่ายา molnupiravir มีผลข้างเคียงค่อนข้างน้อยอีกด้วย

เคมีของยาตัวนี้

ยาตัวนี้เป็น prodrug (ยาที่ยังไม่อยู่ในรูป active form ที่ออกฤทธิ์ได้) ที่เรียกว่า nucleoside analog เมื่อเข้าสู่ร่างกายจะถูกเปลี่ยนให้เป็นยาที่มีโครงสร้างคล้ายกับสารตั้งต้นในการสร้างสารพันธุกรรม RNA ของไวรัส (building blocks A, U, C, G) แต่เนื่องจากโครงสร้างทางเคมีของยาตัวนี้สามารถอยู่ในรูปแบบที่มีความคล้ายกับเบสทั้งชนิด cytidine (C) และ uridine (U) ทำให้ไวรัสเกิดความสับสนและเกิดการสร้างสารพันธุกรรมของไวรัสที่มีรหัสผิดพลาดจำนวนมาก จนไวรัสไม่สามารถมีชีวิตต่อไปได้นั่นเอง (รูปโครงสร้างทางเคมีเปรียบเทียบกันอยู่ในคอมเม้นแรกนี้)

ในปัจจุบัน Merck ยังคงศึกษาวิจัยทางคลินิกใน phase 3 อย่างต่อเนื่อง และเตรียมตัวที่จะยื่นขออนุมัติการใช้งานแบบฉุกเฉินจาก FDA ในสหรัฐอเมริกา ซึ่งทางบริษัทคาดว่าสามารถผลิตยาเพื่อรักษาผู้ป่วยได้ถึง 10 ล้านคนภายในสิ้นปี 2021 และจะผลิตเพิ่มขึ้นอีกในอนาคต ทั้งนี้ ทางบริษัทเชื่อว่ายาชนิดใหม่นี้จะเพิ่มทางเลือกให้แก่ผู้ป่วยที่มีอาการไม่หนักมาก ทำให้สามารถบรรเทาอาการป่วย และลดความเสี่ยงในการต้องเดินทางเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาลอีกด้วย

จากข่าวดังกล่าว ทำให้หุ้นของบริษัท Merck มีมูลค่าสูงขึ้นกว่า 12% และหุ้นบริษัทผู้ผลิตวัคซีนมีมูลค่าลดลง แต่ก็ยังคงน่าจับตามองต่อไปถึงผลกระทบเชิงบวกที่จะเกิดขึ้นจากการมีทั้งวัคซีนและยาตัวใหม่ ๆ ที่จะช่วยให้เราต่อสู้กับวิกฤติโควิด-19 ด้วยความก้าวหน้าทางวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยีในปัจจุบัน

Reference
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จากการศึกษาทางคลินิก phase 3 clinical trials ในมนุษย์ พบว่าสามารถลดอัตราการป่วยหนักและอัตราการตายลงได้ถึง 50% ในผู้ป่วยโควิด-19 ระยะเริ่มต้นและระยะกลาง โดยยาจะออกฤทธิ์ยับยั้งการเพิ่มจำนวนของไวรัสในร่างกายผู้ป่วย ในการทดลองกับผู้ป่วยอาสาสมัคร 775 คนจากประเทศต่าง ๆ พบว่า มีเพียง 7.3% ของผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา molnupiravir ที่ต้องเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาล และไม่มีผู้ใดเสียชีวิต แต่ผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยาหลอก (placebo) มีจำนวนผู้ป่วยที่ต้องเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาล หรือเสียชีวิต สูงถึง 14.1% นอกจากนี้ ยังพบว่ายา molnupiravir มีผลข้างเคียงค่อนข้างน้อยอีกด้วย

เคมีของยาตัวนี้

ยาตัวนี้เป็น prodrug (ยาที่ยังไม่อยู่ในรูป active form ที่ออกฤทธิ์ได้) ที่เรียกว่า nucleoside analog เมื่อเข้าสู่ร่างกายจะถูกเปลี่ยนให้เป็นยาที่มีโครงสร้างคล้ายกับสารตั้งต้นในการสร้างสารพันธุกรรม RNA ของไวรัส (building blocks A, U, C, G) แต่เนื่องจากโครงสร้างทางเคมีของยาตัวนี้สามารถอยู่ในรูปแบบที่มีความคล้ายกับเบสทั้งชนิด cytidine (C) และ uridine (U) ทำให้ไวรัสเกิดความสับสนและเกิดการสร้างสารพันธุกรรมของไวรัสที่มีรหัสผิดพลาดจำนวนมาก จนไวรัสไม่สามารถมีชีวิตต่อไปได้นั่นเอง (รูปโครงสร้างทางเคมีเปรียบเทียบกันอยู่ในคอมเม้นแรกนี้)

ในปัจจุบัน Merck ยังคงศึกษาวิจัยทางคลินิกใน phase 3 อย่างต่อเนื่อง และเตรียมตัวที่จะยื่นขออนุมัติการใช้งานแบบฉุกเฉินจาก FDA ในสหรัฐอเมริกา ซึ่งทางบริษัทคาดว่าสามารถผลิตยาเพื่อรักษาผู้ป่วยได้ถึง 10 ล้านคนภายในสิ้นปี 2021 และจะผลิตเพิ่มขึ้นอีกในอนาคต ทั้งนี้ ทางบริษัทเชื่อว่ายาชนิดใหม่นี้จะเพิ่มทางเลือกให้แก่ผู้ป่วยที่มีอาการไม่หนักมาก ทำให้สามารถบรรเทาอาการป่วย และลดความเสี่ยงในการต้องเดินทางเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาลอีกด้วย
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Presenter
Presentation Notes
บริษัท Merck ร่วมกับ Ridgeback Biotherapeutics (บริษัท Start-up สัญชาติอเมริกาก่อตั้งเมื่อปี 2016 ที่มุ่งมั่นด้านการคิดค้นยารักษาโรคติดเชื้อ) ล่าสุดเปิดเผยข้อมูลเกี่ยวกับยารักษา COVID-19 ตัวใหม่ ที่มีชื่อว่า โมลนูพิราเวียร์ (Molnupiravir) ซึ่งถูกคิดค้นและพัฒนาจากห้องแล็บในมหาวิทยาลัย Emory เมืองแอตแลนต้า รัฐจอร์เจีย สหรัฐอเมริกา เดิมจะถูกใช้เป็นยารักษาไข้หวัดใหญ่ (Influenza)

จากการศึกษาทางคลินิก phase 3 clinical trials ในมนุษย์ พบว่าสามารถลดอัตราการป่วยหนักและอัตราการตายลงได้ถึง 50% ในผู้ป่วยโควิด-19 ระยะเริ่มต้นและระยะกลาง โดยยาจะออกฤทธิ์ยับยั้งการเพิ่มจำนวนของไวรัสในร่างกายผู้ป่วย ในการทดลองกับผู้ป่วยอาสาสมัคร 775 คนจากประเทศต่าง ๆ พบว่า มีเพียง 7.3% ของผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา molnupiravir ที่ต้องเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาล และไม่มีผู้ใดเสียชีวิต แต่ผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยาหลอก (placebo) มีจำนวนผู้ป่วยที่ต้องเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาล หรือเสียชีวิต สูงถึง 14.1% นอกจากนี้ ยังพบว่ายา molnupiravir มีผลข้างเคียงค่อนข้างน้อยอีกด้วย

เคมีของยาตัวนี้

ยาตัวนี้เป็น prodrug (ยาที่ยังไม่อยู่ในรูป active form ที่ออกฤทธิ์ได้) ที่เรียกว่า nucleoside analog เมื่อเข้าสู่ร่างกายจะถูกเปลี่ยนให้เป็นยาที่มีโครงสร้างคล้ายกับสารตั้งต้นในการสร้างสารพันธุกรรม RNA ของไวรัส (building blocks A, U, C, G) แต่เนื่องจากโครงสร้างทางเคมีของยาตัวนี้สามารถอยู่ในรูปแบบที่มีความคล้ายกับเบสทั้งชนิด cytidine (C) และ uridine (U) ทำให้ไวรัสเกิดความสับสนและเกิดการสร้างสารพันธุกรรมของไวรัสที่มีรหัสผิดพลาดจำนวนมาก จนไวรัสไม่สามารถมีชีวิตต่อไปได้นั่นเอง (รูปโครงสร้างทางเคมีเปรียบเทียบกันอยู่ในคอมเม้นแรกนี้)

ในปัจจุบัน Merck ยังคงศึกษาวิจัยทางคลินิกใน phase 3 อย่างต่อเนื่อง และเตรียมตัวที่จะยื่นขออนุมัติการใช้งานแบบฉุกเฉินจาก FDA ในสหรัฐอเมริกา ซึ่งทางบริษัทคาดว่าสามารถผลิตยาเพื่อรักษาผู้ป่วยได้ถึง 10 ล้านคนภายในสิ้นปี 2021 และจะผลิตเพิ่มขึ้นอีกในอนาคต ทั้งนี้ ทางบริษัทเชื่อว่ายาชนิดใหม่นี้จะเพิ่มทางเลือกให้แก่ผู้ป่วยที่มีอาการไม่หนักมาก ทำให้สามารถบรรเทาอาการป่วย และลดความเสี่ยงในการต้องเดินทางเข้าไปรับการรักษาในโรงพยาบาลอีกด้วย

จากข่าวดังกล่าว ทำให้หุ้นของบริษัท Merck มีมูลค่าสูงขึ้นกว่า 12% และหุ้นบริษัทผู้ผลิตวัคซีนมีมูลค่าลดลง แต่ก็ยังคงน่าจับตามองต่อไปถึงผลกระทบเชิงบวกที่จะเกิดขึ้นจากการมีทั้งวัคซีนและยาตัวใหม่ ๆ ที่จะช่วยให้เราต่อสู้กับวิกฤติโควิด-19 ด้วยความก้าวหน้าทางวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยีในปัจจุบัน
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การศึกษาด้านโครงสร้าง

ของ DNA และ RNA



Nucleoside*

BaseDeoxyribose

Purines Pyrimidines

24

DNA/RNA

(polynucleotide)

Nucleotide
(base-deoxyribose-phosphate)

Phosphoric acid

การศึกษาด้านโครงสร้างของ DNA และ RNA



Deoxyribonucleic acid (DNA)

DNA เป็น polynucleotide ทีป่ระกอบด้วยหน่วย nucleotide ทีมี่ base

ในหน่วยแตกต่างไป ต่อเป็นสายยาวด้วยพนัธะ Phosphodiester bond

Í§¤�»ÃÐ¡Íº¾×é¹°Ò¹¢Í§ DNA
1. นํา้ตาล Deoxyribose



2. Nitrogenous base
: แบ่งออกตามลกัษณะโครงสร้างได้ 2 ประเภทคือ

2.1 Purine
เป็นเบสทีโ่ครงสร้างเป็นสารประกอบ aromatic heterocyclic compound 

ซ่ึงเป็นวงแหวน 2 วงเช่ือมกนั วงหน่ึงเป็น Pyrimidine และอกีวงเป็น Imidazole

มี 2 ชนิด คือ adenine และ guanine

HN

N N

N

NH2

HN

N

O

H2N N
H

N

Adenine

guanine



อนุพนัธ์ Purine   ตัวอ่ืนๆ ทีเ่กีย่วข้อง



2.2 Pyrimidine
เป็นเบสทีโ่ครงสร้างเป็นสารประกอบ aromatic heterocyclic compound 

ซ่ึงเป็นวงแหวน pyrimidine (มี 6 เหลีย่ม) เบสกลุ่มนีมี้ 2 ชนิดคือ  cytosine 

และ thymine

Cytosine Thymine Uracil



อนุพนัธ์ Pyrimidine   ตัวอ่ืนๆ ทีเ่กีย่วข้อง



3. กรดฟอสฟอริค : H3PO4

OH
P

O

HO
HO
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เกดิจากองค์ประกอบพืน้ฐานระหว่าง นํา้ตาล และ เบส

- Nucleoside เสถยีรในด่าง 

- Nucleoside สามารถ hydrolysis ได้โดยการต้มกบั

กรด

- Nucleoside สามารถ ใช้เอน็ไซม์ nucleosidase

สลายได้เบส กบันํา้ตาล deoxyribose
31

â¤Ã§ÊÃŒÒ§ Nucleoside ¢Í§ DNA



1. Nucleoside

ประกอบด้วยเบส  (purine หรือ  pirimidine)  เช่ือมอยู่กบั  

-D-2-deoxyribose ด้วยพนัธะ N- -glycosidic linkage ไม่มีหมู่ฟอสเฟต

โดยที ่C1 ของนํา้ตาลจะสร้างพนัธะ   -glycosidic bond กบั N ตําแหน่งที่ 9 ของ 

purine หรือตําแหน่งที ่1 ของ pyrimidine

β 𝛽𝛽

2’- deoxyadenosine 2’-deoxyguanosine 32



2’-deoxycytidine 2’-deoxythymidine
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เป็น phosphoric ester

ของ nucleoside โดยส่วนนํา้ตาล 

-D-2-deoxyribose ใช้ C5 ใน

การสร้างพนัธะ ester กบัหมู่ 

phosphate

β N

N

NH2

N

O

HH
OH

O

N

HO

P
HO

O

HO

2’-deoxyadenosine phosphate

หรือ 

2’-deoxyadenosine -5’-monophosphoric acid (dAMP)

หมายเหตุ เน่ืองจากมี nucleoside 4 ชนิดดังน้ันจึงมี  nucleotide 4 ชนิดด้วย

â¤Ã§ÊÃŒÒ§ Nucleotide ¢Í§ DNA
เกดิจากองค์ประกอบพืน้ฐานระหว่าง นํา้ตาล  เบส และ หมู่ฟอสเฟต



**** นอกจากนี ้C3 ของ              - -D-2-deoxyribose สามารถใช้

สร้างพนัธะ ester กบัหมู่ phosphate ได้เช่นเดยีวกนั

β

N

N

NH2

N

O

HH

O
P

O

HO
OH

HO

HO

N
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อนุพนัธ์ของNucleotide

N

N N

N

NH2

O

OH

CH2

O

OH
O

P

O

1. Adenosine 3’,5’-cyclic monophosphate

หรือ 3’,5’-AMP หรือ cAMP.

ส่วนใหญ่เป็นอนุพนัธ์ของNucleotide ทีมี่นําตาล ribose มากกว่าdeoxyribose

หน้าทีเ่ป็น: Key intracellular regulator

of a number of cellular processes เช่น 

เป็นตวักลางของการทํางาน ฮอร์โมน อาธิ

เช่น epinephrine, glucagon and ACTH

( q.v. ).



Adenosine 3’,5’-cyclic monophosphate (cAMP)

***โดยกระตุน้ phosphorylation ของโปรตีน protein kinases

**เกิดจากการเปล่ียน adenosine triphosphate (ATP) โดย enzyme

adenylate cyclase และถูกทาํลายโดย cyclic nucleotide

phosphodiesterases โดยเปล่ียนเป็น 5’-adenylic acid.

N

N

NH2

N

O

HH
OH

O

N

HO

P
O

O

HO

P
O

O

HO

P
HO

O

HO

ATP
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O

O

HN

NO

O

OHHO

O
P

O

O

P

O

HO HO

HO

O

OH

HO

OH

2. UDP-glucose

( uridine 5’-pyrophosphate glucose ester หรือ 

uridine -5’-diphosphoglucose)

หนา้ท่ี - เป็นตวัให ้นํ้ าตาลกลูโคสในการสงัเคราะห์ glycogen

- เป็น coenzyme ของเอน็ไซม ์ท่ีเร่งการเปล่ียน  

galactose-1-phosphate ไปเป็น glucose -1-phosphate

39
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O
P

O
P

O

O O

OHO

(H3C)3N
O

OH OH

N

N

O

NH2

3. CDP-choline

(choline cytidine -5’- pyrophosphate ester)
หรือ cytidine diphosphate choline ester) 

หนา้ท่ี - เป็นตวัให ้นํ้ าตาลcholineในการสงัเคราะห์ phospholipid

42
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O

HO

O
N

NH2

O

N

NN

NH2

N

O

P
OO

P

O

O
H2C CH2

OH

OHOH

OH

O

4. Nicotinamide - adenine dinucleotide หรือ NAD +

หนา้ท่ี: เป็น coenzyme ของ dehydrogenases
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N

N

NH

NH3C

H3C

O

O

CH2

CHHO

CHHO

CHHO

O
P

O

O

P

O

O

O

OH OH

N

N N

N

NH2

OH OH

5. FAD หรือ riboflavine 5’-adenosine diphosphates

หนา้ท่ี: เป็นองคป์ระกอบในเอน็ไซมห์ลายชนิด D-amino acid oxidase, 
glucose oxidase, glycine oxidase, fumaric hydrogenase,
histaminase,และ xanthine oxidase 45



deoxyribonucleic acid (DNA) ประกอบด้วย mononucleotide หลาย

ๆ หน่วยมาต่อกนัด้วยพนัธะ phosphodiester bond ซ่ึงพนัธะนีเ้กดิระหว่าง

ตําแหน่ง C5 ของ monomucleotide ตัวหน่ึงต่ออยู่กบัตําแหน่ง C3 ของ

mononucleotide อกีตัวหน่ึงทาํการต่อกนัไปเร่ือย ๆ จนเป็นสายยาว

46

â¤Ã§ÊÃŒÒ§ Polynucleotide ¢Í§ DNA



รูปแสดง  polynucleotide (deoxyribonucleic acid )

เชียนโครงสร้างอย่างย่อ

5’

3’

สัญลกัษณ์อย่างย่อ

pdApdCpdG

การเขียนอย่าง

ย่อที่เป็นที่นิยม

5’

3’

5’

3’

5’

3’P
P P OH

A C G

O

A

C

G
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โครงสร้าง polynucleotide ทีไ่ด้กล่าวมาเป็นเพยีง

โครงสร้างปฐมภูมิ (Primary structure) ของ DNA เท่าน้ัน 

เพราะว่าในธรรมชาต ิDNA ทีพ่บจะมีโครงสร้างทีซั่บซ้อน

ขึน้

โครงสร้างของ DNA



1. สําหรับ DNA ใน virus พบว่าโครงสร้างส่วนใหญ่เป็น 

DNA สายเดีย่ว (Single stranded DNA) ซ่ึงเป็นโครงสร้าง 

polynucleotide ทีไ่ม่ซับซ้อน

49



2. กลุ่ม DNA ทีพ่บใน procaryotic cell, chloroplast และ 

mitocondria โมเลกลุของ DNA กลุ่มนีเ้ป็นวงแหวนสายคู่ (Double

stranded cyclic DNA) ไม่อยู่รวมกบั protein และไม่มี membrane

ล้อมรอบ

** F+ (F factor) แทนกลุ่ม

ที่มี plasmidโดยที่bacteria

กลุ่มนีมี้ความสามารถใน

การ fertility

50



51



52

** F+ cell มักมีลกัษณะ มี hairpine ทีใ่ช้ในการ fertility
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3. กลุ่ม DNA ทีพ่บใน eukaryotic cell โมเลกลุของ DNA กลุ่มนี้

เป็นเกลยีวสายคู่ (Double stranded helical DNA) อยู่รวมกนักบั

โปรตนีทีช่ื่อว่า histone ด้วยพนัธะ Ionic bond โดยอยู่ใน 

nucleus ของเซลล์ในลกัษณะของโครโมโซมและม ีmembrane

ล้อมรอบ
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Nucleosome

โครงสร้างคล้ายสร้อยไข่มุก ประกอบด้วย

- DNA สายคู่ยาวประมาณ 200 คู่เบส

- histone protein

ลกัษณะ  สาย DNA พนัรอบ histone 2 รอบ ซ่ึง histone ทีถู่ก

พนัมเีป็นแกน (Core) ม ี4 ชนิด (ชนิดละ 2 อนั) คือ H2A 

H2B H3 และ H4 โดยม ีสาย DNA ส่วนส้ันๆพนักบั histone

ชนิด H1 เป็นตวัเช่ือมแต่ละแกนของ nucleosome

57
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รายละเอยีดการศึกษา

ด้านโครงสร้างของ DNA

60



1) Chargaff’s rules

“เบสใน DNA ทั้ง 4 ชนิด ปริมาณ A = T และจบักนัด้วยพนัธะ 

hydrogen bond 2 พนัธะ ส่วนปริมาณ C = G และจบักนัด้วยพนัธะ

hydrogen bond 3 พนัธะ”

61



62



63



2. Watson-Crick structure

ใช้เทคนิค x-ray diffraction ศึกษาเส้นใยของ DNA (ทีค่วามช้ืน

สัมพทัธ์ 92%)

64



ค้นพบโครงสร้าง DNA เกลยีวคู่ชนิด B-DNA ซ่ึงมีลกัษณะสําคญั

ดงัต่อไปนี้

1. เป็น DNA เกลยีวคู่ เกดิจาก 2 สาย polynucleotide พนักนั

ในลกัษณะเกลยีววนขวา (Right-handed double helix)

2. เบสในแต่ละสาย polynucleotide จับคู่กนัอยู่ในระนาบตั้งฉากกบัแกน

ของเกลยีว 65



3. DNA แต่ละเส้นมทีศิทางตรงกนัข้าม (antiparallel)

66



67

4. ศ.ก.ของเกลยีว 20 A โดยหน่ึงรอบเกลยีวประกอบคู่เบส 

10 หน่วยระยะห่างแต่ละคู่เบสเท่ากบั 3.4 A ดงัน้ันหน่ึงรอบเกลยีวเป็น

ระยะทาง 34 A



5. เกลยีว B-DNA มีร่อง 2 ชนิดคือ

1) Major groove กว้าง 12 A
2) Minor groove กว้าง 6 A

รูปแสดงโครงสร้างของ DNA ชนิด B-DNA 68



DNA ส่วนใหญ่ใน bacteria และ eukaryotic cell มโีครงสร้างแบบ B-DNA

นอกจากนีย้งัมโีครงสร้าง DNA อกี 2 ชนิดคือ

1. A-DNA เป็นโครงสร้างทีเ่ปลีย่นแปลงมาจาก B-DNA เม่ือความช้ืนสัมพทัธ์ลดลง

เป็น 75% มลีกัษณะสําคญัคือ เกลยีววนขวา และหน่ึงรอบเกลยีวมคู่ีเบส 11 หน่วย สามารถ

พบโครงสร้างแบบ A-DNA ได้ในลูกผสม RNA-DNA hybrid



2. Z-DNA เกดิจาก DNA ทีมี่หน่วยซ้ําของการเรียงลาํดับเบส purine-

pyrimidin เช่น CACACA โดย Z-DNA มีลกัษณะสําคญัคือ เกลยีววนซ้าย หน่ึง

รอบเกลยีวมีคู่เบส 12 หน่วย และมีเพยีงร่องเดียวคือ Minor groove
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Unusual Structure of DNA

โครงสร้างผดิปกติของ DNA ส่วนมากเกดิเน่ืองมาจากลาํดบัการเรียงตัวของ

เบสในสาย DNA (DNA Sequences) โดยปกตถ้ิาเบสเรียงตัวมีหน่วยซ้ําจํานวน

มาก มักจะทาํให้เกดิความผดิปกติกบัโครงสร้างของ DNA อาธิเช่น 
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1) การมหีน่วยซ้ําของ Adenine (Poly A) ทีส่ายใดสายหน่ึงใน 

DNA เกลยีวคู่จะทาํให้เกดิการคดงอ (Bending) เกดิขึน้ได้
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2) หน่วยซ้ําทีม่ีลกัษณะเป็นกระจกเงาซ่ึงกนัและกนั เรียกว่า 

Mirror repeat ทาํให้เกดิโครงสร้างเกลยีวสามสาย (Triple-

helical DNA) ทีม่ีช่ือว่า H-DNA

เกดิโครงสร้าง ของ H-DNA
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3) หน่วยซ้ําของลาํดับเบสทีซ้ํ่าในทศิทางกลบักนั ( inverted reptition)

ในสาย DNA เรียกว่า Palindrome โดยถ้าเกดิ palindrome กบั DNA ทั้งสองสาย

จะทาํให้เกดิโครงสร้าง Cruciform

(b) Cruciform
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การถ่ายแบบของ DNA

(DNA replication)

75

โดยทัว่ไปขบวนการ DNA replication ทีพ่บแบ่ง

ออก 2 กลุ่ม คือ



1. กลุ่ม DNA วงแหวนสายคู่ (Double stranded cyclic DNA)

มีขบวนการ replication ในลกัษณะ 2 ทศิทาง (Bidrectional

replication) โดยมีจุดเร่ิมต้น (origin) แล้วดาํเนินการในทศิทางตรงข้าม

จนกระทัว่พบกนั
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2. กลุ่ม DNA เกลยีวสายคู่ (Double stranded helical DNA) มีขบวนการ replication

ในลกัษณะ 2 ทิศทางเช่นกนั แต่มีจุดเร่ิมต้นจํานวนมาก
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กลไก DNA replication

78

-Rep protein

เคล่ือนทีท่ศิทางบนสาย DNA ทีจ่ะสร้าง leading strand ทศิทาง 3’-->5’

-Helicase II 

เคล่ือนทีท่ศิทางบนสาย DNA ทีจ่ะสร้าง lagging strand ทศิทาง 5’-->3’

ทั้ง Rep protein และ Helicase II ทาํหน้าทีค่ลายเกลยีวคู่



-SSB (Single-strand binding protein) ทาํหน้าทีป้่องกนัการกลบัมาเกดิเป็นเกลยีวคู่ของ 

DNA

Leading strand เป็น Daughter DNA ทีส่ร้างจากทศิทาง 5’-->3’

แบบ contineous

Lagging Strand เป็น Daughter DNA ทีส่ร้างจากทศิทาง 5’-->3’

แบบ discontineous 79



RNA เป็น nucleic acid ทีไ่ม่ได้ทาํหน้าทีเ่กบ็ข้อความ

ทางพนัธุกรรมเหมือน DNA แต่จะเป็นตวักลางในการ

ถ่ายทอดข้อความดงักล่าวจาก DNA ไปใช้สร้าง protein

ของเซลล์

≠
≠ 80

Ribonucleic acid (RNA)



ประกอบด้วยสายยาวของ Ribonucleotide ในลกัษณะ polynucleotide มคีวามยาว

ของสายส้ันกว่าโมเลกลุของ DNA มาก อย่างไรกต็ามโครงสร้างพืน้ฐานคล้ายคลงึกบั DNA มาก

คือ

1. นํา้ตาล - Ribose

2. Base - Purine (A,G)

- Pyrimidine (C,U)

3. Phosphate

โดยทัว่ไปใน prokaryotic cell และ eukaryotic cell ม ีRNA เป็นสายเดีย่ว (Single 

strand) จึงทาํให้ปริมาณของ A     U และ   G    C ไม่เป็นไปตามกฏของ Chargaff
≠

81

โครงสร้างของ RNA

≠

การเขียนโครงสร้าง nucleoside, nucleotide และ polynucleotide ทาํในลกัษณะ

เดยีวกนักบั DNA



อย่างไรกต็ามบางส่วนบนสาย RNA สามารถเกดิโครงสร้างเกลยีวคู่

โดยอาศัยการสร้างห่วงทีเ่รียกว่า hairpin loop

บริเวณ base จับคู่ปกติ

บริเวณ base จับคู่ไม่ปกติโดย G สามารถจับหลวม ๆ 

กบั U ได้
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โครงสร้างของ RNA ชนิดต่าง ๆ

1. Messenger RNA (m-RNA)

เป็นตวักลางนําข้อความพนัธุกรรมจาก DNA ใน nucleus ไปสู่

ribosome ซ่ึงเป็นแหล่งสร้าง protein จากน้ันใช้ข้อความพนัธุกรรม

ดงักล่าวสังเคราะห์ protein ทีเ่ซลล์ต้องการ เม่ือใช้งานเสร็จ mRNA จะถูก

ทาํลาย



m-RNA ใน eukaryotic cell ถูกสังเคราะห์ขึน้ใน nucleoplasm โดยเอนไซม์ RNA

polymerase แล้วจึงถูกขนส่งออกสู่ cytoplasm โดย m-RNA ม ีMW 30,000 -

300,000 ดาลตนั จะมี m-RNA เฉพาะสําหรับแต่ละยนีทีจ่ะถ่ายทอด ซ่ึงโมเลกลุของ m-

RNA เป็นแม่พมิพ์สําหรับสาย polypeptide 1 สาย เรียกว่า Monocistronic หรือ monogene

ส่วนโมเลกลุของ m-RNA ทีเ่ป็นแม่พมิพ์สําหรับสาย polypeptide ตั้งแต่ 2 สายขึน้ไป 

เรียกว่า Polycistronic หรือ polygene
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Leader RNA Intergene

5’ 3’

gene1 gene2 gene3

**ส ม ช ช้ันสง
85

ลกัษณะโครงสร้างโดยทัว่ไปของ m-RNA

บริเวณบนสาย m-RNA ท่ีไม่เกีย่วข้องกบัการสร้าง protein มีความยาว 25-150 base 

สามารถพบได้ 2 บริเวณคือ

1. บริเวณ Leader RNA อยู่ท่ีปลาย 5’

2. บริเวณ Intergene หรือ Spacer region เป็นบริเวณที่คดับริเวณบนสาย RNA ที่บรรจุ

ข้อความทางพนัธุกรรม



ω

2. Transfer RNA (t-RNA)
เป็นตวันํา amino acid ไปยงั ribosome เพ่ือใช้สร้าง protein

สําหรับกรดอะมิโนทั้ง 20 ชนิด แต่ละชนิดจะมี t-RNA ทีจ่าํเพาะอย่าง

น้อยทีสุ่ด 1 ชนิด t-RNA มี MW 23,000 - 30,000 ดาลตนั
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ω

t-RNA ประกอบด้วยเบสทีไ่ม่ค่อย

พบ (Unusual base) ซ่ึงเป็นเบส A, U, C 

และ G ทีมี่หมู่ methyl 1 หรือ 2 หมู่ใน

โมเลกลุ ได้แก่ methylguanine (G-CH3), 

dihydrouracil (DHU),

psedourindine(    ), inosine (I) เป็นต้น 

โดยเบสผดิปกติเหล่านีพ้บ 10% นอกน้ัน

เป็นเบสปกติซ่ึง t-RNA มีคู่เบสทีส่ร้าง

เกลยีวคู่ได้ อย่างไรกต็ามมี 5 บริเวณทีไ่ม่มี

คู่เบส คือ

87

ลกัษณะโครงสร้างโดยทัว่ไปของ t-RNA
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ω
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ปัจจุบันจากการศึกษาโครงสร้าง t-RNA โดยใช้ X-ray 

crystallography ในภายหลงัพบว่าโครงสร้างสามมิตขิอง t-RNA เป็น

รูปร่างตวัแอล (L) โดยมีปลาย 3’-OH ทาํหน้าทีรั่บกรดอะมิโน และมี

ปลายด้านหน่ึงแสดงลาํดบั anticodon ส่วนห่วง T   C, ห่วง DHU และ 

extra arm จะหันเข้าหากนัตรงมุมของรูปตวัแอล

ψ

90



การทาํงาน

t-RNA จะใช้ปลาย CCA โดยใช้การเกดิ

พนัธะทีห่มู่OHทีต่าํแหน่ง 2’ หรือ 3’ ของ

นํา้ตาล ribose 91



3. Ribosomal RNA (rRNA)

r-RNA มีประมาณ 75-80% ของ RNA ทั้งหมด โดย r-RNA

อยู่รวมกบั protein เป็น ribosome ซ่ึงส่วน r-RNA ทาํหน้าทีเ่ป็นบริเวณ

การสังเคราะห์ protein ใน ribosome โดยพบว่า ribosome ใน 

eukaryotic cell

92



โดยพบว่า ribosome ใน eukaryotic cell มีขนาด 80s ซ่ึงใหญ่

กว่า ribosome ใน prokarotic cell ทีม่ีขนาด 70s

93

S = Svedberg unit (วดัขนาด ribosome โดยวดัอตัราเคล่ือนที่

ภายใต้แรงเหวีย่ง โดยที ่1 S = 10-13 วนิาท)ี
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ขบวนการทางชีวเคมี

ทีเ่กีย่วข้องกบั RNA
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1. Transcription (ขบวนการลอกแบบ)
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ลกัษณะ Transcrription (ขบวนการลอกแบบ)
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Transcrription (ขบวนการลอกแบบ)

98

หมายเหตุ = DNA ที่เป็นแท่นพมิพ์เรียก Template stand

= DNA ที่ไม่ได้ทําหน้าที่เป็นแท่นพมิพ์เรียก Non-coding stand

= สาย mRNA ท่ีถูกสร้างเรียก Nascent RNA

ทิศทางการเคล่ือนที่

ของ RNA polymerase
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2. Translation (ขบวนการแปลรหัสพนัธุกรรม)
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Translational Initiation
E = Elongational site

P = Peptidyl site

A = Aminoacyl site

Met = N-formyl methionine

(amino acid ตัวแรกเสมอ

ในการสร้างสาย polypeptide 

ของโปรตีน)

40s
E P A

หมายเหตุ

1. = Binding step

2. = Transpeptidation step

3. = Translocation step
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Elongational Translation

(Binding step)

(Transpeptidation step)
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Terminational

translation



103

ดงัน้ันรหัส

เร่ิมต้น คือ AUG

ส้ินสุดคือ UGA ,

UAG และ UAA



คุณสมบัตขิอง Nucleic acid

1. ขนาดขึน้กบัชนิดและความสลบัซับซ้อนของส่ิงมีชีวติ

2. คุณสมบัติเกีย่วกบักรดและเบส

เน่ืองจาก nucleic acid มีหมู่ phosphate เป็นองค์ประกอบตลอดสายเม่ืออยู่ในเซลล์

ส่ิงมีชีวติที่มี pH ประมาณ 7 ทําให้ phosphate มีประจุลบที่มีคุณสมบัติ

- ประจุลบทําให้โมเลกลุของ nucleic acid เหยยีดตัวออกทําให้สารละลายมีความหนืดสูง

- ประจุลบสามารถจับกบั positive ion เช่น Mg+, Ca2+, Mn2+ หรือสารอ่ืน ๆ ที่มีประจุ

บวก เช่น histone, spermine และ spermidine
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Spermine และ Spermidine

105



-ประจุลบ มีผลต่อการเคล่ือนทีใ่นสนามไฟฟ้า ของ Agarose gel

electrophoresis โดยจํานวนประจุลบขึน้อยู่กบัจํานวนหน่วย nucleotide ทีเ่ป็น

องค์ประกอบ ส่วนความแตกต่างในการเคล่ือนทีข่อง nucleic acid แต่ละชนิดขึน้อยู่

กบั 2 ปัจจัยหลกั คือ 
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- ขนาดโมเลกลุ พบว่า 

NA ขนาดเลก็เคล่ือนทีไ่ด้

เร็วกว่า

- รูปร่างโมเลกลุ 

พบว่ารูปร่าง

ขดใหญ่ๆ>เส้นยาว>วง

แหวน



Agarose gel electrophoresis
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สําหรับการตรวจหา

ตําแหน่งและปริมาณ DNA

จะใช้สาร

เรืองแสงได้แก่

- Ethidium bromide 

- Acridine

- Quinacrine

แทรกตัวระหว่าง

โมเลกลุเบสคู่ ของ DNA

N

NH2

H2N
CH3

Ethidium N

Acridine
NCl

N

CH3

CH

OCH3

CH3

HN

Quinacrine 108



pHมีผลต่อการสลาย

pH มีผลต่อการสลายด้วยพนัธะไฮฺโดรเจนของคู่เบสในสาย 

DNA มาก โดยถ้า pH เป็นกลาง H-bond ทีช่่วยจบัเบสต่างๆจะเสถยีร

มากทีสุ่ด แต่ H-bond จะถูกทาํลายเม่ือ pH < 3 หรือ pH>12 ทาํให้เสีย

สภาพธรรมชาตขิองDNA ( DNA denaturation ) 

- ในสารละลายกรดและได้รับความร้อน ( การต้ม ) กม็ีการสลายเบสหลุด

ออกมา ( โดยเบส Purine จะหลุดออกมาก่อน Pyrimidine )

DNA
H+ ( การต้ม )

Pyrimidine

+ n Purine

Apurinic acid



RNA OH-(เจือจาง)

- pH ทีเ่ป็นด่างมีผลต่อการจบักนัด้วยพนัธะ Phosphodiester bond

ของสาย RNA ( DNA ไม่มีผล ) โดยทาํให้เกดิการสลายในพนัธะนี ้

Nucleoside-3’-phosphate Nucleoside-2’-phosphate
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สารเคมีใช้แยกสายของ DNA

-Salt solution ทีค่วามเข้มข้นตํา่ๆ 

ใช้ในการแยกสายคู่ของ DNA

สารเคมีอ่ืนนอกเหนือจากสาร กรด-ด่าง 



112

- Urea เพราะมี N, O และ H ง่ายใน

การเกดิพนัธะ H-bond จบักบั base

จงึเกดิการแยกสายคู่ของ DNA



สารเคมีทีท่าํให้เกดิการเปลีย่นแปลงโครงสร้างเบส

113

- UV ทาํให้เกดิ Thymine dimer

เบส (cyclobutane thymine dimer)



สารเคมีอ่ืนนอกเหนือจากสาร กรด-ด่าง 
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- Nitrous compounds เปลีย่น C เป็น U



สารเคมีอ่ืนนอกเหนือจากสาร กรด-ด่าง 

115

- Alkylating agent เปลีย่นเบส alkyl



3. คุณสมบัตเิกีย่วกบัการ Sedimentation

Nucleic acid ทีอ่ยู่ในสารละลายทีไ่ม่เป็นกลาง หรือ ใน

สารละลายพวก non-polar เช่น CsCl(ag)พบว่า nucleic acid จะ

ไม่ละลายแต่จะรวมตวัออกจากสารละลาย ซ่ึงเม่ือนําไปทาํการ 

Sediment ซ่ึงเป็นการนําสารละลายมาเหวีย่งในเคร่ือง Centrifuge 

จะมแีรงเหวีย่งกระทาํต่ออนุภาคในสารละลาย อนุภาคจะวิง่ออก

จาก ศ.ก. ของการเหวีย่ง (M.W.มากวิง่ด้วยความเร็วสูง) 
ขณะเดยีวกนัจะมแีรงลอยตวั(Buoyant force) ทีเ่กดิจากอนุภาค

วิง่เข้าแทนทีป่ริมาตรสารละลาย ซ่ึงแรงนีค้อยต้านทศิของแรง

เหวีย่ง
116
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Nucleic acid แต่ละชนิดจะตกอยุ่ทีช้ั่นของสารละลายทีม่ีความหนาแน่น

เท่ากบัความหนาแน่นของ nucleic acid ชนิดน้ัน เรียกความหนาแน่นนีว่้า

“ความหนาแน่นสําหรับการลอยตวั” (Buoyant density) 118



จากการศึกษาพบว่า DNA ทีม่ปีริมาณ G= C สูงจะมคีวาม

หนาแน่นลอยตวัสูงกว่า DNA ทีม่ปีริมาณ A=T สูง เน่ืองจากว่า 

G=C ยดึกนัด้วย 3 พนัธะ H-bond

แรงยดึเหน่ียวระหว่างเส้นจะมมีากทาํให้มคีวามหนาแน่นมากว่า

นอกจากนีย้งัพบว่ารูปร่างของ Nucleic acid มผีลต่อความ

หนาแน่นการลอยตวัโดยพบว่า ค่า Buoant density

DNA สายเดีย่ว > DNA เกลยีวคู่ > ขดใหญ่ > วงแหวน
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4. คุณสมบัตกิารดูดกลืนแสง

เน่ืองจากเบส purine และ pyrimidine ในโครงสร้างของ nucleic 

acid เป็น สปก. Aromatic จงึมีความสามารถในการดูดกลืนแสง

Ultravioret (ช่วงความยาวคล่ืน 260 - 280 nm) ซ่ึงสามารถ

ดูดกลืนแสงได้มากทีสุ่ดทีค่วามยาว 260 nm

ดังน้ันจึงใช้คุณสมบัติการดูดกลืนแสงในการหาปริมาณของ base,

nucleoside, nucleotide และ nucleic acid

Absorbance

Wavelength (nm)
220 260 300

Nucleic acid

120



Hypochromic effect เป็นปรากฏการณ์ที่ DNA สายคู่มีค่าการดูดกลืนแสง

ที่ 260 nm ตํ่ากว่า DNA สายเดี่ยว เน่ืองจากสภาพเกลยีวคู่ของ DNA เบสอยู่ใน

ลกัษณะทีซ้่อนกนั ทาํให้มีการบังไม่สามารถดูดกลืนแสงได้เต็มที่ ค่าการดูดกลืนแสง

จึงลดลง

เม่ือเกลยีวคู่ของ DNA ได้รับความร้อนอย่างช้า ๆ ความร้อนจะทําให้ DNA สายคู่เปลีย่นไป

เป็น DNA สายเดยีว 2 สาย เบสจะเป็นอสิระ ไม่ถูกซ่อนไว้ในเกลยีว ดูดแสงได้เตม็ที่เรียก

ปรากฏการณ์นีว่้า Hyperchromic effect 121



5. อุณหภูมิการหลอมตัว (melting temperature, Tm) ของ DNA เกลยีวคู่

เป็นคุณสมบัตเิฉพาะของ DNA แต่ละชนิดทีเ่กีย่วกบัอุณหภูมิทีท่าํให้ DNA

เสียสภาพธรรมชาติ การทดลองเพ่ือหาค่า Tm ทาํได้โดย

122

นํา DNA เกลยีวคู่ มาวดัค่าการดูดกลืนแสงท่ี 260 nm ที่อุณหภูมิต่าง ๆ ที่มีการเพิม่ขึน้ 

จากน้ัน plot กราฟระหว่างค่าการดูดกลืนแสงท่ี 260 nm กบัค่าอุณหภูมิต่าง ๆ ที่ทําการทดลอง โดย

ค่า Tm ของ DNA เกลยีวคู่หาได้จาก ค่า OD260 ที่เพิม่ขึน้เป็นคร่ึงหน่ึงของค่า OD260 ที่เพิม่ขึน้

ทั้งหมด โดยถือว่า Tm เป็นอุณหภูมิที่ทําให้เกลยีวคู่ของ DNA คลายเกลยีวออกไปได้คร่ึงหน่ึงของ DNA 

ที่เป็นเกลยีวทั้งหมด



ค่า Tm ของ DNA เกลยีวคู่แต่ละชนิดมค่ีาไม่เท่ากนัเน่ืองจากว่าสัดส่วนความสัมพนัธ์ 

G    C/A=T ใน DNA เกลยีวคู่แต่ละชนิดแตกต่างกนัโดยพบว่า

- DNA ทีม่เีบส A และ T มาก ม ีTm ตํา่ เพราะ A จับกบั T ด้วย H-bond 2 พนัธะ 

แรงยดึเหน่ียวน้อย จึงใช้ความร้อนไม่มากในการทาํลาย

- DNA ทีม่เีบส G และ C มาก ม ีTm สูง เพราะ G จับกบั C ด้วย H-bond 3 
พนัธะ ดงัน้ันโครงสร้างทีม่ีคู่เบส G    C สูง จึงเสถียรกว่าและใช้พลงังานทีสู่งกว่ามาทาํลาย

≡

≡
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รูปแสดง ค่า Tm ขึน้อยู่กบัปริมาณคู่เบส G C ใน DNA เกลยีวคู่
แต่ละชนิด

≡
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6. ความหนืด (Viscosity) 

DNA ทีค่งสภาพเกลยีวคู่พบว่าจะมีสภาพความหนืดสูง แต่หา

DNA เสียสภาพเกลยีวคู่สู่สภาพ DNA สายเดีย่ว เน่ืองจากปัจจยัต่าง ๆ จะ

ทาํให้สภาพความหนืดของ DNA ลดลง

ปัจจยัทีม่ีผลต่อความหนืด

- อุณหภูมิ Tสูง ---> viscosity

- pH pH = 7 ---> viscosity

pH > 7 หรือ pH < 7 ---> viscosity
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≡7. ค่าการเบนแสง (Optical rotation)

DNA ให้ค่าการเบนแสง มีค่าเป็นบวก (เกลยีวคู่)
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8. การสูญเสียสภาพธรรมชาตขิอง DNA เกลยีวคู่

มปัีจจัยหลายอย่างทีม่ีผลต่อการเสียสภาพของ DNA เกลยีวคู่ (Native) ไม่ว่าจะเป็น

pH, temperature หรือสารเคมีต่าง ๆ เช่น alcohol, ketone, formaldehyde และ

ethyleneglycon แต่ไม่ว่าการเสียสภาพของ DNA เกลยีวคู่ด้วยปัจจัยใดกม็ผีลทําให้เกลยีวคู่

ของ DNA เปลีย่นเป็นโครงสร้าง DNA สายเดีย่วทีไ่ม่เป็นระเบียบ (Denatured random

coil)
เราสามารถสังเกตการเสียสภาพของ 

DNA เกลยีวคู่ โดยดูจากคุณสมบัตต่ิาง ๆ ของ 

DNA เกลยีวคู่ทีเ่ปลีย่นไป ได้แก่

- ความหนืดลดลง

- การดูดแสงที ่260 nm เพิม่ขึน้

- ค่าการเบนเเสงมค่ีาลบเพิม่ขึน้

- ความหนาแน่นลอยตัวเพิม่ขึน้
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9. การสลาย Nucleic acid ( Hydrolysis of Nucleic acid )

การสลาย Nucleic acid

Acid and Base hydrolysis

Enzymatic hydrolysis
สลาย
Phosphodiester

1. Exonuclease สลายปลายสาย 
2. Endonuclease สลายกลางสาย 

1. Class A    สลายบริเวณ 

2. Class B    สลายบริเวณ 
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Exonuclease Endonuclease

Phosphodiesterase ม้ามววั

(DNA/RNA, สายเดีย่ว)

Exonuclease I    ** E.coli

(เฉพาะDNA, สายเดีย่ว)

Phosphodiesterase พษิงู

(DNA/RNA, สายเดีย่ว)

Deoxyribonuclease I

**ตบัอ่อนววั

( เฉพาะDNA, สายเดีย่ว/คู่ )
Ribonuclease

( เฉพาะRNA, สายเดีย่ว )

Deoxyribonuclease II

**ม้ามววั 

( เฉพาะDNA, สายเดีย่ว/คู่ )
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Restriction Endonucleases
- ในกลุ่ม Bacteria ทาํหน้าทีท่าํลาย DNA แปลกปลอม

เช่น DNA จาก virus

- ขั้นตอน

** แยกลาํดบัเบสทีจ่ําเพาะซ่ึงทีไ่ม่ถูกตดัด้วยขบวนการ

Methylation โดยเอน็ไซม์ Methylase เรียกการ Modified DNA

** ทาํการตดั DNA โดยเอน็ไซม์ Endonucleases เฉพาะ
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- Restriction Endonucleases ใน Bacteria มี 3 แบบ

1. Type I สลายแบบสุ่มห่างจากเบสจาํเพาะ~ 1000 คู่เบส

2. Type II สลายทีบ่ริเวณเบสจาํเพาะ 

3. Type III สลายห่างจากเบสจาํเพาะ 24-26 คู่เบส

** เฉพาะ Type ทีไ่ม่มีคุณสมบัต ิMetylation 131
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ประกาศแจ้งเปลีย่นแปลงเวลาMake up 

การสอนคร้ังที ่8 วนัเสาร์ที ่20 มนีาคม 2564
(ทาง Microsoft team)

Sec 01 (08.00-09.30)

Sec 02      (10.00-11.30)

Sec 03      (13.00-14.30) 
หมายเหตุ เน่ืองจากมกีารเปลีย่นแปลงเวลาให้เหมาะสมกบัเน้ือหาที่จะสอนจงึมีการเปลีย่นแปลง

เวลาดงักล่าว หากนักศึกษาไม่สามารถมาเรียนออนไลน์ในเวลาดงักล่าวเน่ืองจากการเปลีย่นแปลงนี้

สามารถมาดูวดีโีอย้อนหลงัได้ เพราะการส่งใบงานในคร้ังนี ้อาจารย์จะตั้งเวลาปิดรับใบทบทวน

เน้ือหาไว้ที่เวลา 23.00 น. ในทุกกลุ่มเรียนของคืนวนัเสาร์ที่ 20 มนีาคม 2564



Nucleic Acid Metabolism
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Nucleic Acid Metabolism
Nucleic acid 

ในอาหาร

(Nucleoprotein)

Ribonuclease

Deoxyribonuclease

ตับอ่อน
ย่อย

ย่อย
Proteolytic enzyme ลาํไส้เลก็

Polynucleotidase

Phosphodiesterase

ลาํไส้เลก็

ย่อย

Nucleoside

Nucleosidase

Nucleoside phosphorylase

Ribose    +  Base

Ribose-1-P + Base

Nucleotide
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Polynucleotideสายส้ันๆ

Nucleic acid อย่างเดยีว

Nucleotidase



Nucleic acid ในร่างกาย

Catabolism
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Purine Pyrimidine 

Catabolism



Purine catabolism





Purine catabolism
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Purine catabolism



การกาํจัด Purine ออกจากปัสสาวะในสัตว์แต่ละชนิด

143



Pyrimidine catabolism





Pyrimidine catabolism
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นํากลบัไปใช้ประโยชน์ 147



Purine Pyrimidine 

Anabolism



Nucleic Acid Anabolism
สัตว์เลีย้งลูกด้วยนม

และ

สัตว์มกีระดูกสันหลงั

สังเคราะห์ Nucleotide

ทั้ง purine และ pyrimidine

149

1. Salvage pathway

(สร้างจากการสลาย , กู้คืน)
2. De novo pathway

(สร้างขึน้มาใหม่หมดจาก CO2

และ amino acid)
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1. Salvage pathway

(สร้างจากการสลาย , กู้คืน)   



การสังเคราะห์ Nucleotide 

ชนิด Purine

โดย

วธีิ Salvage pathway
151
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การสังเคราะห์ IMP และ GMP โดยวธีิ Salvage pathway
ลกัษณะ

การ สร้างนิวคลโีอไทด์ ทีเ่ป็น Purine จาก Adenine Guanine และ Hypoxanthine ทีไ่ด้จาก

ขบวนการสลาย โดยใช้การทาํปฏิกริิยากบั 5-phosphoribosyl-1-pyrophosphate (PRPP) 

Adenine +   PRPP AMP +   PPi

Adenine phosphoribosyl transferase

Hypoxanthine+ PRPP IMP +   PPi
Hypoxanthine guanine phosphoribosyl transferase

(HGPRT)

Guanine + PRPP GMP +   PPi
Hypoxanthine guanine phosphoribosyl transferase

(HGPRT)
** หาก HGPRT ทําให้เป็นโรค Lesch-Nyhan Syndrome ทําให้เกดิการ

ผลติ uric acid มากเกดิไป และมีความผดิปกติทางระบบประสาทได้ 154



การสังเคราะห์ Nucleotide 

ชนิด Pyrimidine

โดย

วธีิ Salvage pathway
155
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การสังเคราะห์ IMP และ GMP โดยวธีิ Salvage pathway
ลกัษณะ

การ สร้าง Pyrimidine Nucleotide จาก Pyrimidine Nucleoside   ที่ได้จากขบวนการ
สลาย โดยใช้การทําปฏิกริิยากบั ATP

Uridine +   ATP UMP +   ADP
Uridine-Cytidine kinase

Thymidine + ATP TMP +   ADP
Thymidine kinase

** สังเกตเห็นว่าสารต้นตอของวถีินีจ้ะใช้ pyrimidine nucleoside แต่ไม่ 

สามารถใช้ pyrimidine base เป็นสารต้นตอได้

Cytidine +   ATP CMP +   ADP
Uridine-Cytidine kinase
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2. De novo pathway

(สรา้งข้ึนมาใหมห่มด

จาก CO2 และ amino acid)



การสังเคราะห์ Nucleotide

ชนิด   Purine base

ด้วย De novo pathway
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+ 5-Phosphoribosyl-1-pyrophosphate

(  PRPP )
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+ 5-Phosphoribosyl-1-pyrophosphate

(  PRPP )
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การสังเคราะห์ Nucelotide ชนิด

Purine base

(รายละเอยีด)

163

อ่านเพิม่เตมิ



164
อ่านเพิม่เตมิ



165

อ่านเพิม่เตมิ



การสร้าง IMP

166

อ่านเพิม่เตมิ
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อ่านเพิม่เตมิ



การนํา Nucleoside Monophosphate 

ไปสร้าง Nucleoside di และ tri-phosphate

AMP +     ATP ADP
Adenylate kinase

GMP +     ATP GDP +  ADP

Guanine-specific enzyme

กลุ่ม Nucleoside monophosphate kinase

กลุ่ม Nucleoside diphosphate kinase

GDP +  ATP ADP + GTP

168

อ่านเพิม่เตมิ



การควบคุมการสังเคราะห์ 

169

อ่านเพิม่เตมิ



การสังเคราะห์ Nucleotide

ชนิด Pyrimidine base

ด้วย De novo pathway
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+ 5-Phosphoribosyl-1-pyrophosphate

(  PRPP )

171
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การสังเคราะห์ Nucelotide ชนิด

Pyrimitdine base

(รายละเอยีด)

173

อ่านเพิม่เตมิ



แสดงขั้นตอน Orotidine monophosphate (OMP)

*ถ้าขาดทําให้เป็นโรค Orotic 

aciduria

*

174

อ่านเพิม่เตมิ



CTP

UTP

175

อ่านเพิม่เตมิ



UMP +     ATP UDP + ADP

กลุ่ม Nucleoside monophosphate kinase

กลุ่ม Nucleoside diphosphate kinase

UDP +     ATP UTP + ADP

การนํา Nucleoside Monophosphate 

ไปสร้าง Nucleoside di และ tri-phosphate

** CMP ได้จาก UMP มีขั้นตอนเหมือนกนั 176

UDP +     ATP UTP + ADP

อ่านเพิม่เตมิ
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อ่านเพิม่เตมิ



การควบคุมการสังเคราะห์

178

ATCase

Synthetase II

decarboxylase

Cabamoyl phosphate synthase

Aspartate transcarbamoylase

(ATCase)

อ่านเพิม่เตมิ



การสังเคราะห์ 

Deoxyribonucleotide

179



การสังเคราะห์ Deoxyribonucleotide

Ribonucleotide

reductase
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The End
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