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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr Anastasii Zaremby

zatytulowanej ""Bioinformatics approaches to the analysis of small non-coding

RNASs in Schmidtea mediterranea "

Praca doktorska Pani mgr Anastasii Zaremby zostala wykonana pod opieka dr hab.
Pauliny Jackowiak, prof. IChB, w Pracowni Analiz Pojedynczych Komorek Instytutu
Chemii Bioorganicznej Polskiej Akademii Nauk w Poznaniu. Tematyka pracy
doktorskiej dotyczy funkcji matych niekodujgcych RNA (sncRNA) w mechanizmach
regeneracji u wirkdw Schmidtea mediterranea. Praca doktorska dotyczy strony
informatycznej tego kierunku badan, podczas gdy inne osoby odpowiadatly za jego czgs¢
eksperymentalng. Celem pracy bylo utworzenie oraz optymalizacja narzgdzi
bioinformatycznych do adnotacji genomu oraz do analizy danych transkryptomicznych w
tym stabo jeszcze poznanym organizmie modelowym, po to aby pozna¢ w jaki sposob
zmiany w poziomach sncRNA korelujg si¢ z etapami proceséw regeneracyjnych w

réznych liniach komérkowych.

W ponad 40 stronicowym wstepie literaturowym Doktorantka umiejgtnie
przedstawita najwazniejsze motywy skladajace si¢ na jej projekt doktorski prowadzac
czytelnika od przedstawienia rol réznych klas niekodujacych RNA, poprzez oméwienie
budowy i znaczenia organizmu modelowego S. mediterranea, az do podsumowania stanu
wiedzy o roli malych niekodujagcych RNA w procesach regeneracyjnych wyptawka i1 do
omoOwienia zaawansowania zasobow genomowych i bioinformatycznych dla S
mediterranea. Wstgp nie jest licznie ilustrowany, jednak nie sprawia to klopotow w
odbiorze ze wzglgdu na bardzo logiczny, uporzadkowany sposob przedstawienia tresci od
omowienia poszczegdlnych elementow sktadajacych si¢ na koncepcje projektu z osobna,
az do ukazania w jaki sposOb tacza si¢ one razem jednoczesnie nakreslajac tlo badan
prowadzonych w pracy. Biorgc pod uwage takze fakt, ze wstep zawiera obszerne
podsumowania danych literaturowych dotyczace m.in. roli poszczegdlnych klas sncRNA

w fizjologii S. mediterranea, a szczegdlnie w procesach regeneracyjnych, mozna
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zaproponowac, ze mogtby on by¢ podstawa do przygotowania interesujgcej publikacji

przegladowe;.

Podobnie jak wstep literaturowy réwniez prace badawcze Doktorantki zostaly
zaplanowane, wykonane i przedstawione w bardzo spojny i logiczny sposéb. Dla
przeprowadzenia analiz projektu najpierw konieczne bylo przygotowanie doktadnej
adnotacji genomu S. mediterranea. Chociaz analiza ta byla wykonana czesciowo
wczesniej, jednak przygotowane przez Doktorantke nowe narzedzie do adnotacji
pozwolito jej na identyfikacj¢ duzej liczby nowych sekwencji odpowiadajacych
kodujacym 1 niekodujacym RNA. Dzigki osiggni¢ciu tego celu Doktorantka mogla
wykona¢ nastgpne zadanie, ktorym byta analiza zmian w poziomach sncRNA podczas
procesu regeneracji u wyptawka z wyciszeniem genu RNazy ELAC2. Byla to analiza
wynikow sekwencjonowania dla catego organizmu. Opracowanie wynikow tego badania
pozwolito Doktorantce na identyfikacj¢ niekodujacych RNA, ktorych poziom zostal
zmieniony przez wyciszenie ELAC2, a takze sekwencji kodujgcych, ktorych ekspresja
zostata zmieniona. Poniewaz wsrdd zidentytfikowanych sncRNA szczegoélnie interesujace
okazaly si¢ fragmenty tRNASYY logicznym nastepnym etapem bylo zbadanie metodami
bioinformatycznymi mozliwych funkcji tego fragmentu RNA w regulacji ekspresji
genow. Spojna konsekwencjg powyzszej analizy RNAseq bylo takze zagadnienie podjete
w ostatnim etapie badan jakim bylo opracowanie narzgdzi do analizy bioinformatycznej
zmian w transkryptomie na poziomie linii rozwojowych komorek podczas regeneracii.
Ten szeroki zakres narzedzi bioinformatycznych skonstruowanych przez Doktorantke
pozwolil na odkrycie przez niag w badanych zestawach danych eksperymentalnych
waznych wnioskéw dotyczacych udzialu sncRNA, w szczegolnosci fragmentow

pochodzacych z tRNA, w regulacji procesu regeneracji u S. mediterranea.

Gléwnym obiektem zainteresowania Doktorantki w tym projekcie byly mate
niekodujgce RNA. Uzyskane przez nig dane wskazuja, ze u S. mediterranea jest to grupa
dos¢ réznorodna, do ktorej oprocz klasycznych sncRNA (miRNA, piRNA) Doktorantka
zaliczyla takze fragmenty pochodzace z innych czasteczek, m.in. z tRNA, mRNA,
IncRNA. Pierwsze pytanie, na ktoére chcialbym poprosi¢ Doktorantke o odpowiedz
podczas obrony, dotyczy tego, czy uzasadnione jest jednoznaczne traktowanie
fragmentow pochodzacych z mRNA czy z innych czasteczek jako matych niekodujacych
RNA, czy np. fragmenty mRNA zawierajace region startu translacji lub krétki uORF nie
moglyby nadal by¢ aktywne translacyjnie? Chcialbym tez zapytaé, czy znane sg u S.
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mediterranea przyktady czasteczek uznawanych poczatkowo za niekodujagce RNA, a

ktore zawierajg jednak krotkie, funkcjonalne ramki odczytu kodujace mate biatka? Takie
czasteczki poznano w innych organizmach. Jestem tez ciekaw, czy badania Doktorantki
wykazaly obecno$¢ potencjalnych niekodujacych RNA w mitochondriach S

mediterranea?

Podsumowujac, wyniki pracy Pani mgr Anastasii Zaremby maja ogromne
znaczenie dla uzyskania zrgbu danych badawczych opisujgcych transkryptom S
mediterranea, a takze dla utworzenia zestawu narzedzi bioinformatycznych, ktore
pomogg innym badaczom w poznawaniu tego organizmu. Zadanie, ktoére wykonala
Doktorantka byto szczegolnie trudne, poniewaz dotyczylo organizmu, ktéry na poziomie
transkryptomicznym jest stabo poznany i w zwigzku z tym Doktorantka czg¢sto musiata
przeciera¢ zupelnie nowe S$ciezki. Dowodem na sukces Doktorantki w podjeciu tego
wyzwania jest tez fakt, ze jest ona pierwsza autorkg publikacji dotyczacej tematyki jej
doktoratu w Genomics (wydawnictwo Elsevier) oraz dalsza autorkag w innej pracy
eksperymentalnej w Frontiers in Cell and Developmental Biology 1 druga autorka w
pracy przegladowej w Genes and Diseases (takze Elsevier), ktore dotycza badan w S.

mediterranea.

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska spelnia warunki okreslone w
Ustawie z dnia 20 lipca 2018 roku prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018
r. poz. 1668 ze zm.), Ustawie z dnia 3 lipca 2018 r. Przepisy wprowadzajace ustawe —
Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce (Dz.U. z 2018 r. poz. 1669 ze zm.) oraz w
Sposobie postepowania w sprawie nadania stopnia doktora w Instytucie Chemii
Bioorganicznej PAN w Poznaniu (uchwala Rady Naukowej ICHB PAN nr
56/2023/Internet z dnia 29 marca 2023 r.) i wnioskuje do Rady Naukowej Instytutu
Chemii Bioorganicznej PAN o dopuszczenie Pani mgr Anastasii Zaremby do dalszych
etapOw postgpowania o nadanie stopnia doktora w dziedzinie nauk S$cistych 1
przyrodniczych, w dyscyplinie nauk biologicznych. Jednoczesnie ze wzglgdu na wysoka
wartos¢ naukowsg uzyskanych przez nig wynikow stanowigcych niezwykle duzy wkiad w

poznanie procesOwW regeneracji w waznym organizmie modelowym wnioskuje o
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wyrdznienie rozprawy doktorskiej.
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