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Celem mojej pracy doktorskiej byt rozwdj jednej z metod teoretycznych badania kwasoéw nukle-
inowych - gruboziarnistego pola sitowego NARES-2P. Rozwijalem model NARES-2P w dwdch
kierunkach: przez jawne uwzglednienie specyficznych oddziatywan nukleozyd-kation oraz przez
wprowadzenie metody globalnej optymalizacji CSA (ang. Conformational Space Annealing -
wyzarzanie w przestrzeni konformacyjnej).

Oddziatywania nukleozyd-kation badatem dla o$miu uktadéw - par wszystkich czterech de-
oksynukleozydow wystepujacych w DNA z kationami sodu i potasu. Dla kazdego uktadu przygo-
towatem 100 000 struktur przez dodanie kationu w losowo wygenerowanej pozycji do struktury
kanonicznej nukleozydu. Dla kazdej struktury obliczytem energie na poziomie MP2/6-31G(d,p).
Na podstawie tak otrzymanej hiperpowierzchni energii potencjalnej obliczytem potencjaty sred-
niej sity, do ktérych nastepnie dopasowalem analityczne wyrazenia na energie. Uzyskane w ten
sposob modelowe potencjaty zaimplementowatem w pakiecie UNRES 4. Przeprowadzitem sy-
mulacje z nowa wersja pola sitowego dla trzech kompleksow DNA-kation: G-kwadrupleksu,
G-tripleksu oraz mini-hantla (ang. minidumbbell). Testy nowego cztonu energii sugeruja dosko-
nala zgodnosé z eksperymentem.

Druga czescig mojej pracy doktorskiej bylo zastosowanie metody CSA do badan kwasow
nukleinowych w reprezentacji gruboziarnistej NARES-2P. Metoda ta pozwala na szybka i do-
ktadna minimalizacje energii. Testy wskazuja, ze z uzyciem wiezow na przewidywana strukture
drugorzedowa, lub prowadzac dodatkows symulacje opartg o wyniki poprzedniej, CSA umozli-
wia rozwigzanie nawet bardzo trudnych problemow.

Obydwie metody sa skutecznymi narzedziami w badaniu kwaséw nukleinowych, a ich wpro-

wadzenie przygotowuje grunt pod dalsze badania teoretyczne biologicznie istotnych uktaddw.



