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Tematyka badawcza: ,,Synteza i badania strukturalne/biofizyczne modelowych oligomerow mRNA/mt-tRNA w
celu okreslenia roli modyfikowanych nukleozydow (m5C, hm5C, f5C, ca5C, m1G) w translacji i chorobach
czlowieka”

Kierownik projektu: dr Witold Andratoj¢

I. Opis projektu

Modyfikowane nukleozydy wystepujace w czasteczkach mRNA i tRNA sg waznymi elementami komodrkowe;j
maszynerii odpowiedzialnej za wydajng i prawidtowa biosynteze biatek. Szczegdlnie istotng role odgrywaja
modyfikowane nukleozydy bezposrednio zaangazowane w oddziatywania kodon-antykodon. Nalezy tu wymieni¢
modyfikowane nukleozydy zlokalizowane w kodujacym rejonie mRNA oraz w domenie ramienia antykodonu (ASL)
cytozolowych i mitochondrialnych (mt) czasteczek tRNA. Poniewaz mitochondria produkuja ok. 90% energii
wykorzystywanej przez komorke stad jakiekolwiek zaktdcenia struktury mt-tRNA moga by¢ przyczyna powaznych
choréb mitochondrialnych (np. MERRF, MELAS, LHON). W przeciwienstwie do czgsteczek tRNA, matrycowy
RNA (mRNA) zawiera stosunkowo niewielka ilos¢ modyfikowanych nukleozydow, jednakze ich znaczenie -
zwlaszcza w regulacji procesow komorkowych jest szeroko dyskutowane w literaturze. Niezwykle istotna grupa
takich modyfikacji sg odkryte w ostatnim czasie modyfikacje epigenetyczne; ich dynamiczny i odwracalny charakter
nasuwa przypuszczenie, ze mogg one petic role regulatorowa w procesie biosyntezy bialek na poziomie mRNA.
W ramach obecnego projektu planujemy rozwigza¢ dwa zlozone problemy dotyczace roli modyfikowanych
nukleozydow mRNA i mitochondrialnym tRNA (mt-tRNA) w procesie translacji. Pierwszym celem projektu sa
epigenetyczne modyfikacje, zidentyfikowane w kodujacym rejonie mRNA, wywodzace si¢ z 5-metylocytydyny: 5-
hydroksymetylocytydyna (hm5C), 5-formylocytydyna (f5C) i 5-karboksycytydyna (ca5C). Brak systematycznych
badan nad regulatorowg rolg tych modyfikacji w procesie translacji oraz wazno$¢ tego problemu sktonity nas do
przeprowadzenia kompleksowych badan biofizycznych i strukturalnych, umozliwiajacych okreslenie wpltywu
wymienionych cytydyn na wtasciwosci 1 aktywnos$¢ biologiczng modyfikowanych nimi czasteczek RNA. Drugie
zadanie Projektu koncentruje si¢ wokot patogennych nukleozydow zidentyfikowanych w pozycji 37 mt-tRNAMet w
wyniku mutacji A4435—G w ludzkim mt-DNA. Zaobserwowano, ze patogenna guanozyna G37 w kolejnym etapie
ulega enzymatycznej metylacji do 1-metyloguanozyny (m1G). Oba patogenne nukleozydy sa przyczyna powaznych
dysfunkcji mitochondriow, ktore w przypadku niektdrych pacjentow daja objawy nadcisnienia, cukrzycy typu 2 lub
dziedzicznej neuropatii nerwu wzrokowego Lebera (LHON). Ostatnio udowodnilis$my, Zze podstawienie A37—>G37,
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a nastepnie m1G37 zmienia stabilno$¢ termiczng spinek ASL [ChemCommun, 2021, 57, 12540]. Postawilismy
hipotezg, ze oligomer G37-ASL tworzy super-stabilng spinke z 4-nukleotydowa petla, ktora (jesli hipoteza jest
stuszna) bytaby nieaktywna w procesie rozpoznania antykodon-kodon i hamowataby biosynteze biatek. W Projekcie

zaplanowali§my synteze odpowiednio modyfikowanych oligonukleotydow w wigkszej skali i1 ich wykorzystanie w
kompleksowych badaniach biochemicznych i strukturalnych w celu okres$lenia wlasciwosci uszkodzonych
czasteczek hmt-ASLMet.

Projekt badawczy realizowany jest w konsorcjum z Politechnikg }.0dzka (lider). Zadania realizowane w IChB beda
koncentrowa¢ si¢ na wysokorozdzielczej charakterystyce strukturalnej badanych uktadow metodami spektroskopii
NMR, wspomaganymi przez takie techniki jak spektroskopie UV i CD oraz metody elektroforetyczne.

Dodatkowe informacje:

1.

Badania oraz prace doktorskie bedg realizowane w ramach projektu OPUS 22 (2021/43/B/ST4/01570)

pt. ,,Synteza i badania strukturalne/biofizyczne modelowych oligomeréw mRNA/mt-tRNA w celu okreslenia
roli modyfikowanych nukileozydow (m5C, hm5C, f5C, ca5C, m1G) w translacji i chorobach cztowieka”,
finansowanego przez Narodowe Centrum Nauki.

Doktorant otrzyma stypendium doktoranckie w wys. ~4300 zt brutto/~3800 zt netto, przez okres 42
miesiecy z mozliwo$cig przedtuzenia.

Doktorant bedzie miat pokryte koszty ubezpieczenia spotecznego, o ktéorym mowa w art. 6 ust. 1 pkt 7b
ustawy z dnia 13 pazdziernika 1998 r. o systemie ubezpieczen spotecznych (Dz. U. z 2019 r. poz. 300, 303
i 730).

I1. Warunki, jakie powinien spelnia¢ Kandydat:

1.

Tytut zawodowy magistra w dziedzinie chemii lub pokrewnych, lub spetnianie warunkéw wskazanych

w art. 186 ust. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce (Dz.U. z 2018 r.,
poz. 1668 z pdzn. zm.).

Znajomo$¢ technik spektroskopowych (NMR, CD, UV) i chemii organicznej na poziomie uniwersyteckim,
preferencyjnie doswiadczenie w pracy z tymi technikami.

Umiejetno$¢ czgsciowo niezaleznej pracy w zakresie planowania i wykonywania eksperymentdéw oraz
analizy ich wynikow

Znajomos¢ jezyka angielskiego w mowie i piSmie.

Motywacja do dalszego rozwoju naukowego, dobre umiejetnosci komunikacji i pracy w zespole.

I11. Zakres obowigzkéw w projekcie

1.

2.
3.

Zatrudniony doktorant bedzie zaangazowany przede wszystkim w spektroskopowsg czes¢ projektu . W
ramach spektroskopowej czesci projektu doktorant bedzie zaangazowany w rejestracje i analize widm
NMR oraz przypisania czgstotliwosci rezonansowych. Doktorant bedzie tez stosowat komplementarne
techniki biofizyczne, taki jak spektroskopie CD i UV oraz metody elektroforetyczne. Ponadto przewiduje
sie rowniez zaangazowanie doktoranta w proces wielkoskalowej syntezy RNA (za pomoca
automatycznego syntetyzera) i jego oczyszczania (za pomocg szeregu technik m. in. preparatywne;j
chromatografii HPLC).

Uczestnictwo w przygotowaniu publikacji i raportow

Uczestnictwo w zarzadzaniu i przechowywaniu danych wytworzonych w projekcie

IV. Wymagane dokumenty:

1.

Whniosek o przyjecie do PSD IPAN wraz ze zgoda na przetwarzanie danych osobowych na potrzeby
postgpowania rekrutacyjnego oraz o§wiadczeniem o zapoznaniu si¢ z regulaminem rekrutacji do PSD IPAN,
sporzadzony na formularzu dostepnym pod adresem:
https://www.ibch.poznan.pl/uploads/studium%20doktoranckie/2019/ICHB%20-
%20Wniosek%200%20przyjecie%20d0%20PSD%20IPAN%20(2019-09).docx

Odpis dyplomu potwierdzajacego ukonczenie studiow badz zaswiadczenie o ich ukonczeniu (w przypadku

dyploméw wydanych przez uczelnie zagraniczne, dyplom, o ktéorym mowa w art. 326 ust. 2 pkt 2 lub art.
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327 ust. 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. — Prawo 0 szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r., poz.
1668 z pdzn. zm.), dajacy prawo do ubiegania si¢ o nadanie stopnia doktora w panstwie, w ktorego systemie
szkolnictwa wyzszego dziata uczelnia, ktora go wydata. W przypadku, gdy kandydat nie dysponuje ww.
dokumentami, ma obowigzek dostarczy¢ je przed przyjeciem do PSD IPAN. Dodatkowe informacje o
dyplomach zagranicznych dostgpne sa na stronie https://nawa.gov.pl/uznawalnosc/kontynuacja-nauki-w-
polsce/studia-doktoranckie-i-otwieranie-przewodow-doktorskich.

3. Zyciorys naukowy zawierajacy przebieg dotychczasowego ksztalcenia i zatrudnienia, informacje o
zaangazowaniu w dziatalno$¢ naukowa (czlonkostwo w kotach naukowych, udziat w konferencjach

naukowych, odbyte staze i szkolenia, uzyskane nagrody i wyrdznienia), list¢ publikacji.

4. List motywacyjny zawierajacy krotki opis zainteresowan i osiggni¢é naukowych oraz uzasadnienie zamiaru
podjecia ksztatcenia w szkole doktorskie;j.

5. Certyfikaty lub inne dokumenty §wiadczace o stopniu znajomosci jezyka angielskiego, jezeli kandydat nimi
dysponuje.

6. Dane kontaktowe do co najmniej jednego dotychczasowego opiekuna naukowego lub innego pracownika
naukowego, ktéry moze wydac opini¢ na temat kandydata.

V. Zgloszenie na konkurs nalezy ztozy¢ za posrednictwem portalu eRecruiter pod adresem

https://system.erecruiter.pl/FormTemplates/RecruitmentForm.aspx?WebID=68434664670445b58e74f6aa40f
7851d

V1. Termin sktadania dokumentow uptywa 14.11.2022 r.

VI1I. Kryteria oceny kandydatow:

1. Osiagnigcia naukowe kandydata w oparciu o oceny ze studiow, publikacje naukowe i popularnonaukowe,
stypendia naukowe, nagrody 1 wyroznienia wynikajace z prowadzenia badan naukowych czy dziatalnosci
studenckiej lub inne osiggniecia.

2. Doswiadczenie naukowe i zawodowe kandydata w oparciu o udziat w konferencjach, warsztatach,
szkoleniach i stazach, udziat w projektach badawczych i komercyjnych, zaangazowanie w towarzystwach i
kotach naukowych, mobilno$¢ miedzynarodowa i zawodowa, doswiadczenie w innych branzach, w tym w
przemysle.

3. Wiedza kandydata w zakresie dyscypliny nauki biologiczne.

4. Znajomos$¢ tematyki wymienionej w ogloszeniu o rekrutacji.

VII1. Konkurs zostanie rozstrzygniety do dnia 14.12.2022 r.

IX. Opis procesu rekrutacji znajduje sie¢ w Regulaminie Rekrutacji do PSD IPAN. Po ukonczeniu rekrutacji
nieprzyjeci kandydaci zostang poinformowani o punktacji zdobytej na poszczegdlnych etapach rekrutacji.
Niekompletne wnioski nie bedg rozpatrywane.

Dodatkowych informacji moze udzieli¢ kierownik projektu:
dr Witold Andratoj¢
e-mail: wandralojc@ibch.poznan.pl

Klauzula informacyjna:

Zgodnie z tresciq art. 13 rozporzqdzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia 2016
r. w sprawie ochrony osob fizycznych w zwiqzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego
przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzqdzenie o ochronie danych), zwanego
dalej RODO, informujemy, ze:
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1. Administratorem zebranych danych osobowych jest Instytut Chemii Bioorganicznej Polskiej Akademii Nauk
w Poznaniu adres: ul. Z. Noskowskiego 12/14, 61-704 Poznan, REGON 000849327 NIP 777-00-02-062
(zwanego w dalszej czesci Instytutem).

2. Administrator wyznaczyt Inspektora Ochrony Danych, z ktorym mozna sie kontaktowaé pisemnie, za pomocq
poczty tradycyjnej piszgc na adres. Inspektor Ochrony Danych, Z. Noskowskiego 12/14, 61-704 Poznan lub
wysylajge e-mail na adres: dpo@ibch.poznan.pl

3. Dane osobowe przetwarzane sq w celu realizacji zadan administratora zwigzanych z przeprowadzeniem
rekrutacji na wolne stanowisko.

4. Podstawq prawng przetwarzania danych stanowi ustawa zZ dnia 26 czerwca 1974 roku — Kodeks pracy,
ustawa z dnia 30 kwietnia 2010 roku o Polskiej Akademii Nauk lub zgoda osoby, ktorej dane dotyczq.

5. Panstwa dane zgromadzone w obecnym procesie rekrutacyjnym bedg przechowywane przez okres 3 miesiecy

od momentu rozstrzygniecia procesu rekrutacji. Po tym okresie dane osobowe zostang skutecznie zniszczone.

Panstwa dane osobowe nie bedg przekazywane do kraju trzeciego.

7. Osobie, ktorej dane sq przetwarzane przystuguje prawo:
»  dostepu do tresci swoich danych osobowych, zgdania ich sprostowania lub usunigcia, na zasadach
okreslonych w art. 15— 17 RODO;
»  ograniczenia przetwarzania danych, w przypadkach okreslonych w art. 18 RODO;
= przenoszenia danych, na zasadach okreslonych w art. 20 RODO;
»  cofnigcia zgody w dowolnym momencie bez wplywu na zgodnos¢ z prawem przetwarzania, ktorego
dokonano na podstawie zgody przed jej cofnigciem,
»  wniesienia skargi do Prezesa Urzedu Ochrony Danych Osobowych.
Podanie danych osobowych w zakresie wynikajgcym z art. 22(1) ustawy z dnia 26 czerwca 1974 r. — Kodeks pracy,

jest obowigzkowe, podanie danych w zakresie szerszym jest dobrowolne i wymaga wyrazenia zgody na ich
przetwarzanie.
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