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Kwasy nukleinowe, czyli DNA i RNA, to podstawowe no$niki informacji, w ktérych natura
przechowuje instrukcje na temat budowy biatek. RNA stuzy rowniez jako katalizator wielu istotnych
procesow biochemicznych. Wyjasnienie w jaki sposob te kluczowe dla zycia biomolekuty powstaty na
mtlodej Ziemi jest jednym z najbardziej fascynujacych wyzwan dla nowoczesnej nauki.

Przez ostatnich dwadzie$cia lat, starania naukowcow z roznych dziedzin przyblizyly nas do
zaproponowania prawdopodobnego scenariusza opisujgcego powstanie pierwszych polimerow
informacyjnych na Ziemi. Te badania pozwolity wskaza¢ wydajne §ciezki reakcji prowadzace do
podstawowych cegietek budujacych DNA i RNA (nukleotydow). Kluczowym czynnikiem
zapewniajagcym chemiczng selektywno$¢ tych syntez jest promieniowanie UV. Kilka zespolow
badawczych zaproponowato rowniez warunki geochemiczne i szlaki reakcyjne, ktore mogly prowadzi¢
to wytworzenia si¢ pierwszych samokopiujacych si¢ oligomerow kwasow nukleinowych. Jednakze, w
przeciwienstwie do monomerow nukleotydow, ekspozycja oligomerow DNA i RNA na
promieniowanie UV prowadzi do powstawania szkodliwych uszkodzen takich jak cyklobutanowe
dimery pirymidyn (CPDs), ktore skutecznie blokujg ich funkcje. Ten aspekt tzw. chemii prebiotycznej
jest szczegodlnie wazny, poniewaz atmosfera Ziemi w okresie archaiku byta pozbawiona tlenu i ozonu,
co prowadzito do znacznie wickszych przeptywow promieniowania UV do powierzchni naszej planety.
Zwigzany z tym brak kompatybilno$ci pomiedzy synteza nukleotydow i wytworzeniem ich dtuzszych
fancuchow jest jednym z najwickszych nierozwigzanych problemow na drodze do zrozumienia
pochodzenia DNA i RNA na Ziemi.

Organizmy zywe przeciwdziatajg efektom fotochemicznych uszkodzen RNA i DNA dzigki
enzymom naprawczym - fotoliazom. Fotoliazy lokalizuja i naprawiajag dimery CPD poprzez
fotoindukowany transfer elektronu. Jednakze, te skomplikowane enzymy powstaty na p6zniejszym
etapie ewolucji organizméw zywych i pierwsze polimery informacyjne mogly przetrwaé trudne
warunki Archaiku tylko dzieki bardziej prymitywnym formom ochrony przed fotochemicznymi
uszkodzeniami.

W tym projekcie skupimy si¢ na badaniach alternatywnych nukleotydow DNA i RNA, ktore
moga stuzy¢ jako efektywne donory elektronow i nasladowac aktywnos¢ naprawcza fotoliaz. Zgodnie
z naszymi wstgpnymi wynikami nawet niewielka modyfikacja zasady azotowej moze znacznie obnizy¢
barier¢ energetyczng fotochemicznego transferu elektronéw. Takie wlasciwosci moga znacznie
zwigkszy¢ fotostabilno$¢ zmodyfikowanych oligomerow i umozliwi¢ autonaprawe dimeréw CPD.
Naszym celem jest zidentyfikowanie alternatywnych zasad DNA i1 RNA, ktore poza tymi
wlasciwosciami bedg rowniez kompatybilne z scenariuszami syntezy nukleozydow, ich oligomeryzacji
oraz nieenzymatycznego kopiowania si¢. Jako, ze niektore sekwencje kanonicznych nukleotydow DNA
wykazuja nieznaczne wlasciwosci auto-naprawcze, zbadamy réwniez zalezno$¢ wydajnosci procesu
autonaprawy od sekwencji w roznych kanonicznych i zmodyfikowanych oligomerach. W tym celu
zastosujemy wysoce doktadne metody chemii kwantowej aby oszacowac i przewidzie¢ wydajnos¢ tych
procesow. Nastepnie przeprowadzimy laboratoryjne naswietlania wyselekcjonowanych oligomerow w
celu potwierdzenie teoretycznych przewidywan. Te badania pozwolg na zaadresowanie wyzwania w
chemii prebiotycznej, jakim jest podatnos¢ DNA i RNA na fotouszkodzenia. Ponadto, wyniki te moga
w przysztosci postuzy¢ do rozwoju dalszych technologii opartych na transferze elektronu w niciach
kwasow nukleinowych, a takze terapii fotodynamicznych, ktore rowniez sa oparte na zastosowaniu
alternatywach nukleotydow.



