DNA jest jedng z najwazniejszych molekut wystepujacych w przyrodzie. To w niej zakodowane sg wszystkie informacje o kazdej
komorce naszego organizmu. Od czasu odkrycia struktury DNA w latach 50-tych przez Watsona i Cricka czasteczka ta rozpala
wyobraznie naukowcdw. Jest ona uwazana za centralng czasteczke zycia, dlatego tez wszelkie uszkodzenia DNA wptywaja na
cala komérke a nawet na caty organizm. Zdarza sie, ze pewne uszkodzenia powoduja $mier¢ komorki a skrajnych przypadkach
prowadza nawet do powstania nowotworu. Czasteczka DNA jest podatna na wptyw wielu czynnikéw takie jak: chemiczne,
Swiatto UV, promieniowanie wysoko energetyczne (rentgenowskie).

Na szczescie nici DNA wystepuja w formie odpowiadajgcych sobie par. Kiedy jedna z nich zostaje uszkodzona druga stuzy jako
wzorzec do odbudowy. Dlatego najgrozniejsze sg sytuacje, kiedy obie nici DNA ulegajg uszkodzeniu jednoczesnie.

W ludzkim organizmie jest wiele mechanizméw naprawczych. Gdy dojdzie do podwojnego pekniecia pojawiajg sie specjalne
biatka, ktdre rozpoznajg pekniete konce i sklejajg je. Niestety ten mechanizm nie jest idealny. Nie zawsze udaje si¢ naprawic
zniszczone DNA. Ostatnig deska ratunku dla komérki jest naprawienie DNA przez tak zwane wypetlenie.

Czasteczka ludzkiego DNA jest zbudowana w formie powtarzajacych sie blokéw. Jesli nie ma mozliwosci naprawy uszkodzonego
bloku DNA korzystniejsze dla komérki jest pozbycie sie catego jednego bloku niz posiadanie zle funkcjonujacego. W tym
projekcie badawczym mechanizm naprawy DNA przez wypetlenie bedzie szczeg6étowo badany. Jest to wazny mechanizm,
poniewaz stanowi ostatnig linie obrony przez Smiercig komérki lub staniem sie Zle funkcjonujaca lub komaérka nowotworowa.
Przed rozpoczeciem badari nad samym mechanizmem naprawczym konieczne jest zbadanie jak zachowuje sie uszkodzone DNA.
Poniewaz jest to wyzwanie niezwykle trudne eksperymentalnie w tym projekcie badawczym zaproponowano uzycie metod
komputerowych do zbadania tego procesu. W pierwszym etapie zostang zbadane jakie reakcje zachodzg podczas uszkodzenia
DNA. Nastepnie zostanie zbadane zachowanie czasteczki DNA, jej stabilno$¢ i tendencja do ulegania dalszej deformacji. Jesli
nastepuje zmiana ksztattu to w jakim stopniu jest ona istotna. Poznanie tego mechanizmu przyblizy nas do zrozumienia procesow
zachodzacych przy tworzeniu komorek nowotworowych. Co wiecej w przysztosci moze pomoc w projektowaniu mechanizméw
zapobiegajacych powstawaniu nowotworow.

W kolejnym etapie zostanie zbadany mechanizm wypetlenia. Najpierw zostanie zbadane jak biatko powodujace wypetlenie wigze
sie z uszkodzonym DNA. Postaramy sie odpowiedzie¢ jak to sie dzieje, ze biatko wie, gdzie ma sie przytaczyé. W ostatnim etapie
zostanie zbadany sam mechanizm wypetlenia, czyli jak to sie dzieje, ze caty blok DNA jest usuwany poza strukture podwadjnej
helisy.



