
第一章：核酸與核干酸 
 
 
前言： 

核酸(nucleic acid)是以核苷酸為單體所聚合而成的巨分子，包括去氧核糖核酸

(deoxyribonucleic acid，DNA)及核糖核酸(ribonucleic acid，RNA)，是生命的遺傳物質，控制

整個生命的過程，是全能(totipotent)的分子，其主要的功能為遺傳訊息的貯存、傳遞與表現。 
生命是複合有機分子的組合與表現，包括 DNA、RNA、蛋白質、醣類、脂質等相互調控

與表現。其中，核酸的表現物質為蛋白質，而蛋白質除了執行特殊的功能之外，又可調節核

酸的表達，環環相扣；由醣類代謝提供生命所需能量；由脂質代謝組成細胞膜，維持細胞正

常的形態並使神經傳導正常。其核心物質正是核酸，生命的奧祕，幾乎盡藏於此。由生命的

中心教條(central dogoma，圖 1)所構成的劇本正每分每秒在每個生物體內上演著。 
中心教條： 
 

DNA 
 
 
 

RNA 
 
 
 

蛋白質 

反轉錄 Reverse transcription 

轉譯 translation 

轉錄 transcription

複製 replication 

複製 replication 

調控 
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[圖 1] 

這個章節會大致介紹一下一般常見細胞中核苷酸與核酸的基本性質，而較為詳細的過程

或原理會在稍後的章節提到。 
 
這張則是簡短的分子生物發現史：(Gene VIII) (表 1) 

1865 年 基因是微粒極小的遺傳因子 
1871 年 發現核酸 
1903 年 染色體是一代傳一代的 
1910 年 基因是位在染色體上 
1913 年 Chromosomes are linear arrays of genes 
1927 年 突變是基因上的物理改變現象 
1931 年 聯會(crossing over)會使得基因產生重組 
1944 年 DNA 是遺傳物質 
1945 年 蛋白質的基因密碼(A gene codes for protein) 
1951 年 第一個蛋白質被定序出來 
1953 年 DNA 是雙股螺旋的結構 
1958 年 DNA 複製是半保留制的 
1961 年 基因密碼是三個為一單位 
1977 年 真核生物的基因被打斷(Eukaryotic genes are interrupted) 
1977 年 DNA 是可以被定序的 
1995 年 細菌基因被定序出來(Bacterial genomes sequenced) 
2001 年 人類基因被定序出來(Human genome sequenced) 
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1953 年在英國雜誌 Nature 上刊載了一篇由 J. D. Watson 及 F. H. C. Crick 發表「核酸的分

子結構：去氧核糖核酸的結構」的文章，此篇文章提供研究者一個很好的方向，開頭就清楚

的顯示出「我們所發現的新奇特徵將引起生物界的重視。」而文章最後敘述著「無法不引起

我們注意的是，在我們假設的特異配對當中，緊接地暗示出遺傳物質可能的複製機制。」因

為一些之前的研究報告，更加確信了這篇文章的真實性。像 1952 年 Rosalind Franklin 利用 X
光結晶顯影表現出 DNA 分子的立體結構。Watson(1976 年)對那張 X 光照片描述說：「這張具

有關鍵性的照片，關係到解譯 DNA 分子結構之謎。在實驗上，可以確定 DNA 可能為螺旋狀

(helical)。可以由照片中間交叉的形狀來猜測判斷。在照片上下較黑的區域則說明了，就立體

空間上而言，二個嘌呤或嘧啶鹼基之間彼此重疊且與螺旋軸垂直，且二鹼基之間的距離為 3.4 
Å」。 

[圖 2] 

而早在 1871 年 Miescher 在膿細胞及鮭魚精子細胞的核中分離出核質(nuclein，其實更正確的

說法為核酸)，這是最早有記錄發現核酸的報告。 
 
補充資料：這是 1953 年 Watson 及 Crick 發表在 Nature 上的文章。 
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DNA 為遺傳物質： (雖然也有一些病毒是例外，TMV 就是一個傳統的例子，它是以 RNA 為

遺傳物質) 
轉型(Transformation)與轉型定律(Transforming Principle)： 

在 1928 年時在 Frederick Griffith 對肺炎雙球菌的轉型實驗當中才證明了 DNA 確實

為遺傳物質。肺炎雙球菌可根據其細菌外上面的多醣類成分，分為幾種類型，由羅馬數

字表示之。包圍細菌外層的多醣類稱為「莢」(capsule)。此菌對宿主是否有致死能力，

決定於莢的存在與否。我們將有莢的菌視為有毒性的(pathogenic)，以 S 表示之，通常這

類的菌在培養基上的菌落有平滑、有黏性的外觀；相反的沒有莢的菌則為無毒性

(non-pathogenic)，以 R 表示之，無毒性菌落為乾燥、粗糙的外觀。 
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實驗設計：肺炎雙球菌感染小老鼠實驗 
由下圖可以清楚的看出事先加熱殺死的 S 型菌+活的 R 型菌混合注射到老鼠體內，

會使得老鼠死亡，這就代表著活著的 R 型菌已經轉型變成 S 型菌了。(圖 3) 

  
(圖 3  From Gene VIII Fig.1-3、1-4) 

 
而 Griffith 的結論是：以熱殺死的 S 型細菌能使活的 R 型細菌發生轉型作用

(transformation)。即活的 R 型菌轉變成 S 型菌。 
 
體外實驗的證據(In Vitro Evidence)：Avery-McCarty 實驗(圖 4) 

到了 1944 年，O. Avery、C. M. MacLeod、M. McCarty 等人同樣利用肺炎雙球菌不

同菌株之培養基內轉型或者分離各別成分，進行培養基內轉型，證明 DNA 是遺傳物質。

同一時期大部分學者都以蛋白質為研究方向。 
(圖三元及第-六-3) 缺掃描一張圖 
流程圖： 
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[圖 4] 

 
S 只有 DNA 可以使 R 型菌轉型成為 S 型菌，所以 DNA 為遺傳物質 

 
Hershey-Chase 實驗：(這是證明 DNA 是遺傳物質最重要的證據) 

1952 年，Alfred Hershey及Martha Chase利用放射性同位元素32P和35S分別標定噬菌體

DNA及蛋白質(甲硫胺酸，methionine及半胱胺酸，cysteine)，感染無放射性同位元素之細

菌，之後觀察其子代，含有放射性同位元素的部份為32P，因此證明DNA為遺傳物質。(圖
5.B) 

噬菌體(bacteriophage，圖 5.A)是由蛋白質及 DNA 兩種巨分子所建構而成。跟所有

已知的病毒一樣，它必須寄宿在活的細菌中才能生存。這噬菌體是一種病毒，它的結構

簡單得出奇。它有一個六角形的頭，頭部中心含有 DNA，頭部後面拖著一條尾巴，尾巴

稍上又有六根尾絲。當噬菌體感染細菌時，先用六根尾絲牢牢地粘附在細菌壁上。這時

它的尾部放出一種脢，把細菌的細胞壁溶解開一個洞，然後就可鑽入。噬菌體與其他生

物的細胞染色體的基因有一樣的物理、化學屬性，但是它又極簡單，就是一層蛋白質外

殼包了一組基因。而且它繁殖得很快，侵入大腸桿菌內後，只要 20 分鐘就可繁殖數百個

後代。 
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莢膜 
頭部 

尾絲 (tail fiber) 
尾鞘 (tail sheath) 
DNA 

尾部 

(圖 5  From Gene VIII Fig.1-6) 
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核苷酸分子構造： 
核苷酸(nucleotide)的組成：磷酸-5’五碳糖1’-鹼基(圖 6) 

核苷酸是由磷酸根(Pi) + 五碳糖(sugar) + 鹼基(base)三大部份所組成的。其中磷酸

根使得 DNA 有酸及帶負電的特性。而磷酸根、五碳糖、鹼基每個部份又有不同的組

合；例如五碳糖的部份，就有核糖(ribose)及去氧核糖(deoxyribose)兩種選擇(圖 7.A)，
而這兩種選擇分別造就了 RNA(ribonucleic acid)與 DNA(deoxyribonucleic acid)，也使得

兩個分子在結構與性質上有所差異。舉個例子來說，通常我們一般所稱的 ATP 是指

RNA 分子，若要描述 DNA 則會以”dATP”來表示。另外，鹼基大致上分為兩大類：嘌

呤(purine)(A、G)、嘧啶(pyrimidine) (T、U、C)(圖 7.B)，這裡以縮寫來表示，而縮寫分

別代表的全名要犖記在心，最好也能用筆練習畫一下各個鹼基的化學結構式，之後有

提到這些鹼基的地方會直接以其縮寫來表示(表 2)。另外，DNA 上的糖為 2’-去氧五碳

核糖(圖)，”prime”是用來與氮鹼基上的碳原子區別(圖上的碳原子沒有 prime)。 
核苷(nucleoside)的組成：五碳糖1’-鹼基 

[圖 6] 

磷酸根 

DNA 核苷 

T 

RNA：A,U,G,C 

DNA：A,T,G,C 

鹼基 

五碳糖 

2’—H：DNA 

2’—OH：RNA 

DNA 核苷酸 

由糖及磷酸根構成的骨架 
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[表 2] 
鹼基 

Purines 嘌呤 Pyrimidines 嘧啶 

 

腺嘌呤 (A) 鳥糞嘌呤 (G) 胞嘧啶 (C) 胸腺嘧啶 (T) 尿嘧啶 (U) 

核苷

(DNA) 

Deoxyadenosine 

去氧腺苷 

Deoxyguanosine 

去氧鳥苷 

Deoxycytidine 

去氧胞苷 

Deoxythymidine 

去氧胸苷 
- 

核苷酸

(DNA) 

Deoxyadenylate 

(deoxyadenosine 

5’-monophosphate)

去氧腺苷酸 

(去氧腺苷 5’-單

磷酸) 

Deoxyguanylate 

(deoxyguanosine 

5’-monophosphate)

去氧鳥苷酸 

(去氧鳥苷 5’-單

磷酸) 

Deoxycytidylate 

(deoxycytidine 

5’-monophosphate)

去氧胞苷酸 

(去氧胞苷 5’-單

磷酸) 

Deoxythymidylate 

(deoxythymidine 

5’-monophosphate)

去氧胸苷酸 

(去氧胸苷 5’-單

磷酸) 

- 

縮寫 A, dA, dAMP G, dG, dGMP C, dC, dCMP T, dT, dTMP - 

核苷

(RNA) 

Adenosine 

腺苷 

Guanosine 

鳥苷 

Cytidine 

胞苷 
- 

Uridine 

尿苷 

核苷酸

(RNA) 

Adenylate 

(adenosine 

5’-monophosphate) 

腺苷酸 

(腺苷 5’-單磷酸) 

Guanylate 

(guanosine 

5’-monophosphate)

鳥苷酸 

(鳥苷 5’-單磷酸) 

Cytidylate 

(cytidine 

5’-monophosphate)

胞苷酸 

(胞苷 5’-單磷酸) 

- 

Uridylate (uridine 

5’-monophosphate)

尿苷酸 

(尿苷 5’-單磷酸) 

縮寫 A, AMP G, GMP C, CMP  U, UMP 
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[圖 7] 

 
除了一般常見的 A、T、G、C 這四種鹼基，還有一些修飾過的鹼基(大多在 tRNA

中發現)、不常見的嘌呤及嘧啶、甲基化的嘌呤，這裡也順帶一提可以當做參考，不一

定要把結構記住，這裡的重點只是說明，除了 A、T、G、C 外，還有其他鹼基的存在，

只是一般比較不常見。(圖 8) 
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[圖 8] 
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核酸：(核苷酸為單體聚合而成的大分子) 
- 核苷酸以磷酸雙酯鍵(phosphodiester bond，圖 10)連結而成一大聚合物(長鏈分子) 

核苷酸分子之間，前一個核苷酸的 3’-OH 端，與下一個核苷酸的 5’-磷酸反應，以磷酸雙

酯鍵結合，如此一直接下去，就成為核酸的長鏈。但最後有一個磷酸及一個-OH 是不被修飾(就
定義言，5’端(5’ end)是指在五碳糖上 5’的位置缺少核苷酸；3’端(3’ end)是指在五碳糖上 3’的
位置缺少核苷酸)，因此核酸的長鏈具有方向性，可以寫成 5’-P→3’-OH。它的表示法一般有

以下幾種：(圖 9) 
這邊有一個規定：「通常單股核酸分子的表示法，左邊代表 5’端，而右邊則為 3’端。(5’ 

→3’)」，所以當我們看到一段鹼基序列，倘若沒有標上哪邊是 5’，哪邊是 3’，就要直覺的在

心中把左邊自動補上 5’，右邊則為 3’。 
5’                   3’ 

[圖 9] (改圖的顏色，配合下面的敘述，把 p 改成紫

色) 
== pA-C-G-T-AOH 

== pACGTA 
== pApCpGpTpA 
== ACGTA 

另外，也提一下，DNA 分子在合成時的方向也是由 5’端到 3’端的。記住喔！一個單獨的

核苷酸其 5’端是磷酸根；而 3’端則是羥基(-OH)。而一條開放的 DNA 大分子，是由核苷酸分

子間彼此以磷酸雙酯鍵連接而成，一個接一個構成一長鏈巨分子。這邊所提到的方向性非常

重要，之後 DNA 及蛋白質合成與其有重要的關連，所以方向性的觀念一定要建立起來。而

兩條 DNA 核酸配對在一起時，其 5'-3'方向剛好相反(antiparallel)；這兩股 DNA 互相捲繞成為

有名的雙螺旋(double helix)構造。 
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磷酸雙酯鍵 

3’-OH + 5’磷酸 
醇     酸 

(圖 10 From Lehinger 4E Fig.8-7) 
 

如同上面那張圖(圖 10)所示，磷酸雙酯鍵上的磷並非直接接在五碳糖的碳原子上，其中

有氧原子介於磷及碳之間形成酯類(即 3’-OH + 5’磷酸)。因為形成二個酯類，分別與二個相鄰

核苷酸連接，因此稱之為磷酸雙酯鍵。雙股 DNA 是指二條由磷酸雙酯鍵聚合而成的聚合鏈(或
稱為股)。而這二股間是以氫鍵來穩定分子結構(A=T、G≣C)，使得這二股能彼此靠近。雙股

DNA 能穩定存在還需要其他因素：二核苷酸分子間以「磷酸雙酯鍵」連結；還有之前提到二

股以「氫鍵」的力量來拉近二股的距離；另外，鹼基分子是疏水性分子，所以鹼基會在內以

A=T 及 G≣C 配對，而磷酸骨架露在外側，所以兩股 DNA 分子會相互扭曲形成雙螺旋，這

種疏水性堆疊(hydrophobic stacking，意即非極性的核苷酸會自行排列，以避免與水分子的接

觸)也會使得分子結構穩定；還有核苷酸分子間的凡得瓦爾力也會幫助其結構的穩定性。 
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磷酸 

五碳糖 

各種鹼基 

鹼基對 

核苷酸 

腺嘌呤 
鳥糞嘌呤 
胸腺嘧啶 
胞嘧啶 

「磷酸-核糖交替形成的骨架」， 
能不能幫我把彩帶上色，之後再把上

面那行字弄在上面^^ 

(圖 11 From 
http://www.tamagawa.ac.jp/GAKUBU/NOUGAKU/agronomy/biology/matsuka/web_study/biology_
m01/03dna/image/dna.gif ) 
 

由於上述穩定 DNA 分子的因素，所以會構成這樣雙股螺旋的結構，上圖(圖 11)是以彩帶

圖來代表 DNA 的結構。如同蛋白質的 N-C-C-N-C-C-N-C 骨架(backbone)，核酸長鏈也有分子

骨架，它是以磷酸-核糖輪流出現的 P-R-P-R-P-R 骨架，而這個骨架是厭水性，其中若五碳糖

為核糖，則所接起來的為核糖核酸(RNA)；若為去氧核糖，則為去氧核糖核酸(DNA)。一般而

言 DNA 為雙股長鏈分子；RNA 大多為單股。DNA 分子中，A 的數目必等於 T；而 G 的數目

等於 C，但是 A+T 的含量並不一定等於 G+C 的含量，這稱為查氏法則(Chargaff’s rule)，這裡

要注意一下，通常 RNA 為單股長鏈分子，所以它並不遵守查氏法則。 
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另外，也提一下為什麼一般 RNA 較 DNA 不穩定的原因，一般在鹼性環境下，RNA 的

2’-OH 被鹼抓去一個氫原子而裸露出電子，容易去攻擊磷酸雙酯鍵，使得磷酸雙酯鍵斷裂，

導致 RNA 巨分子逐漸變短而喪失其功能；而 DNA 並不會經由鹼的作用而產生相同的反應，

其原因是 DNA 的 2’-位置上沒有游離的-OH(DNA 的五碳糖是去氧核糖)，以致無法形成 2’,3’-
環形磷酸鹽的中間產物，所以不能和鹼發生反應。詳細的過程，可參考下面這張圖。(圖 12) 

 

 

(圖 12 From Lehinger 4E Fig.8-8) 
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鹼基配對： 

 

 

(圖 13 From Lehinger 4E Fig.8-11)圖中藍色的虛線就是氫鍵，所以也可以知道一般我們用

「A=T」、「G≣C」表示 A 和 T 之間存在二個氫鍵；G 和 C 之間則有三個氫鍵。對一個雙股螺

旋 DNA 長鏈而言，有可能存在成千上萬的核苷酸對，因此就有約 2~3 倍核苷酸數目的氫鍵將

二股拉在一起。另外，也留意一下，二股 DNA 分子是反向平行的(antiparallel)。 
 

先提一下，這裡所謂的鹼基配對是指A、T(G與C)間會以氫鍵彼此吸引靠近，至於為什麼

是A與T、G與C配對呢？因為A=T、G≣C是比較穩定的配對，所以自然界中的生物都依循著

這個規則，但由於adenine的鹼基上-NH2基團有可能經由自發性轉變為=NH時，會使得A=T配

對轉變為A=C配對，這個現象稱為互變現象(amino-imino tautomerism)；而guanine的鹼基上-CO
基團經自發性轉變為-C-OH時，使得G≣C配對轉變為G≣T配對，這個現象亦稱為互變現象

(keto-enol tautomerism，見補充)。如下圖所示：(圖 14、15) 

 18



 

麻煩妳幫我把中間的線重畫，應

該不一樣長才對，趨向於往左(即
往左的單箭號要比較長) 

(圖 14 From Biochemistry_Mathews 3E Fig4-4) 
A、C 通常是 amino form，很少的情形是 imino 的構形； 
G、T 通常是 keto form，很少的情形是 enol 的構形。 

[圖 15] 
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補充： 
互變現象：某些有機化合物的結構以兩種異構物(只差在兩個官能基)互相迅速變換而

處於動態平衡的現象，要注意看清楚，這並不是共振現象。舉個例子來說：酮類與烯

醇的互變現象 

C
H

O

H2C

C
H

OH

H [圖 16] 
(keto form)                 (enol form)烯醇 

一般而言，這個動態的平衡會趨向於 keto form 這邊(即往左)，因為 C=O 的鍵能較大，

但也是有例外的情況。 
 
 
 

接下來談談核酸的化學性質，在室溫(25℃) pH 7.0 時，純化的DNA溶液具有相當高的黏

綢度。此時如果改變其酸鹼值或高於 80℃以上的高溫時，它的黏綢度會下降的非常明顯，這

樣的結果顯示DNA的物理特性發生了改變。就如同球狀蛋白質在極端的pH值或高溫下會變性

一樣。DNA或RNA在此種環境下會變性，雙股螺旋會解開(melting)。而當DNA分子本身被變性

解開一半時，所需之的溫度，我們就定義為Tm值(變性溫度，denature temperature或融點，melting 

point，圖 20B)。它的算法是： )%(41.03.69 CGTm ++= ；所以很顯然的GC含量越高，Tm值越

高，這是因為G≣C之間有三個氫鍵，相較於A=T不易打斷。當鹼基和鹼基之間的氫鍵遇高溫

時會被打斷，鹼基堆疊的作用力也會被破壞，因此DNA的雙股螺旋結構會被解開而使兩股全

部或部份的分離(partial denature)，但是DNA分子的共價結構則是完全沒有受到破壞。在控制變

性的情況下，DNA中A=T較多區域會形成泡泡(bubbles，圖 20A)的樣式，所以一般DNA複製與

轉錄時，需要兩股打開，而這兩股打開的起始點，通常其A=T含量會較多。DNA的復性(renature)

是一個單一的快速度反應步驟。當兩股的DNA變性時，若還有十幾個或以上的鹼基結合在一

起，則當溫度和pH值回復到一般生物存活的範圍內，兩股解開的DNA會自動地恢復成為雙股

螺旋的結構。然而若是兩股DNA完全的分離，則DNA若要恢復性質就必需要經過兩個步驟。

第一個步驟是較慢的，兩股DNA需隨機的先找到和自己互補的一小片段，待此小片段形成短

的雙股螺旋才能進行第二個步驟；第二個步驟的反應速率較快，剩下未配對的鹼基會連續地

形成配對，就如同拉鏈一樣，最後兩股鹼基會結合成雙股螺旋。雙股的RNA或RNA-DNA也是

可以變性的，但是雙股的RNA比雙股的DNA來得穩定，因此在中性的pH下，要打開雙股RNA

的溫度會比要打開同等序列的DNA高上 20℃，而DNA-RNA的穩定度則介於雙股RNA與雙股

DNA之間。 
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(圖 20 From Lehinger 4E Fig.8-30.31) 

 
兩股鹼基緊密的作用會使核酸對 UV 的吸收值下降，因此若有相同濃度的自由核苷酸溶

液，其對 UV 的吸光值會比雙股緊密結合的 DNA 還高。這就是所謂的減色效應(hypochromic 

effect)。因此，若雙股的核酸變性後其吸光值會上升，這種現象稱為增色效應(hyperchromic 

effect)。所以，DNA 由雙股暫時變成單股的情形可用其對 UV 的吸光值來檢測。 

不同物種間的核酸也是可以相互雜交(hybridize，圖 21)，我們可以利用互補的 DNA 有互

相配對的特性，來檢驗不同物種間是會有相似的基因存在。假設我們有兩個樣品分別為人類

與老鼠的 DNA，首先加熱使得人類與老鼠的雙股螺旋解開成單股，並將它們充分的混合，置

於 65℃下好幾個小時，結果發現大多數的 DNA 會互相黏點成雙股，其中大部份老鼠的單股

DNA 會其互補的另一股老鼠 DNA 形成雙股，人類也是同樣會狀況，但是有少部份的老鼠單
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股 DNA 片段會和人類單股 DNA 片段黏合而形成雜交的兩股(hybrid duplexes)。這種現象顯示

出演化過程中不同物種間還保有相似功能的構造基因片段。兩段不同來源的 DNA 可以互相雜

交，在分子遺傳學上有廣泛的應用，雜交的技術也可以用來檢測 RNA，犯罪現場遺留下來的

生物訊息，或用在致病基因的診斷。 

 

(圖 21 From Lehinger 4E Fig.8-32) 
 

之前有稍微提過，核酸間會自動的轉換成其他鹼基、或修飾過的型式(圖 22)，但是這種

變異的速度是非常緩慢的，而且細胞也有一套自我修復的機制，因為若這些變異存在而無法

被及時修復時，就會導致遺傳訊息的編譯改變，這種現象稱為突變(mutations)，有許多證據指

出老化和癌症都和突變有一定的關聯性。 
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(圖 22 From Lehinger 4E Fig.8-33) 
 

然而曝露在大量的放射線環境中則更容易促使核酸分子發生變異，如UV光會誘導DNA相

鄰兩個胸腺嘧啶發生T=T二聚體(T=T dimer，圖 23)，或是另一種 6-4 光產物(6-4 photoproduct)，

如圖。游離輻射如X光和咖嗎射線(γ-ray)會導致環狀結構的打開、鹼基的斷裂和核酸骨架共

價鍵結的斷裂，因為這些輻射的能量都相當的高，有足夠的能力去破壞核酸分子結構。還有

DNA也會受到化學物質的影響而分子發生改變，兩種較著名的化學試劑去胺基試劑如亞硝酸

(HNO2)或其衍生物亞硝酸鹽(圖 24)；第二種為烷基化試劑(alkylating agent)。亞硝酸是一個有效

的鹼基去胺加速藥劑，常常用來當防腐劑使用。而烷基化試劑會造成DNA某些鹼基發生變異，

如高活性的二甲基硫酸鹽會使鳥糞嘌呤甲基化產生O6-甲基鳥糞嘌呤，使其無法與胞嘧啶配

對。另一個會危害DNA的來源是氧化反應，激發態的氧如過氧化氫、羥(．OH)和超氧化自由

基等，這些都會經由複雜的氧化反應對核酸和鹼基造成破壞進而使DNA受到傷害。 

雖然日常生活中潛在著許多致癌物質，它們致癌的原因亦是經由對 DNA 的鹼基加以修

飾。然而 DNA 是大分子中唯一具有修複機制的，所以 DNA 比 RNA 或蛋白質更能準確而忠實

的保留遺傳訊息，而這些修復機制將在後面章節詳細討論。 
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(圖 23 From Lehinger 4E Fig.8-34) 
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(圖 24 From Lehinger 4E Fig.8-35) 
 

人類在 1990 年開始人類基因組計畫，其中最主要的目標就是將所有人類的基因全部定序

出來，即為完全解讀人類 DNA 中所有核甘酸之排列順序。由於 DNA 的功能是保存遺傳訊息，

所以 DNA 最重要的特性就是上面鹼基序列。在 1970 年代以前，要定出一段長度約為 5~10 個

核苷酸的核酸序列是件非常困難的事。但到了 1977 年時有兩個 DNA 定序的技術被發展出來。

一種是麥可林(Alan Maxam)和基伯特(Water Gilbert)發明的；另一種是山格(Frederick Sanger)發

明。這兩種方法都需要用到電泳技術(圖 25)，這種電泳方法與蛋白質電泳一樣。聚丙烯醯胺

(polyacrylamide)是用在分離小片段的 DNA(通常是指少於 100 個核苷酸)常被用來當作電泳膠的

基質；洋菜膠(agrose)則是用來分離大片段的 DNA。山格的方法在技術上比較容易也較為廣泛

的應用，所以這裡以山格定序方法來說明 DNA 的定序。山格需要 DNA 聚合酶、引子(primer)、

dNTP、ddNTP、模板股(template)。DNA 聚合酶是用來與引子、模板股、dNTP 結合，延長引子

股。引子 3＇-OH 會和 dNTP 反應形成磷酸雙酯鍵。這邊只是稍微說明一下，後面 DNA 複製

會有更詳細的描述。而 ddNTP 則是用來中斷 DNA 的合成，當一個 dd NTP 被用來當作合成材

料時，則會停止合成。我們看一下 ddNTP 的結構，它在 2＇、3＇都是接上氫(H)，所以它在 3＇

上並沒有 OH 官能基可以與下一個 dNTP 的磷酸根形成磷酸雙酯鍵，所以就中斷 DNA 的複製。

欲被定序的 DNA 會當成模板，加入一個以放射線或燭光標定的短引子，此引子會和模板黏

合。再將單一種少量的 ddNTP 加入正常的反應中， 

因為較短的片段在電泳膠上移動較快，所以愈靠近電泳膠底部的 DNA 片段代表愈靠近引

子(5＇端)的核苷酸。因此，此序列的讀取方式(由 5＇到 3＇)為從底部往上讀。注意，所讀出

的序列是與被分析的序列(模板股)互補的。 
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(圖 25 From Lehinger 4E Fig.8-36) 
 

現在 DNA 定序工作都已自動化了，自動定序的原理是改良了山格定序的方法，將 4 種

ddNTP 標定上不同的螢光。就如下圖所示(圖 26)。 
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(圖 26 From Lehinger 4E Fig.8-37) 

 

最後我們來看一下核苷酸其他的功能，核苷酸除了有保存遺傳訊息、參加重要生理功能： 
核苷酸除了組成核酸外，另有下列生理功能。 

(1) ATP (或 GTP 等三磷核苷酸) 是攜帶能量的分子。ATP 經常會活化許多代謝小分子，以

進入特定的代謝途徑；例如 Glc-1-P 被 UTP 修飾為 UDP-glc，可參加肝糖合成。 

(2) 構成輔脢，是某些酵素不可缺的輔助因子；如FAD, NAD+ 及coenzyme A (CoA)。 

(3) cAMP 是傳遞細胞內外信息的分子，稱為 第二傳信者 (second messenger)。 
有些核苷酸可當成調控分子 
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