Financované
Eurépskou tniou
NextGenerationEU

MINISTERSTVO

SKOLSTVA, VYSKUMU,
VYVOJA A MLADEZE
SLOVENSKE| REPUBLIKY

P
VA/A

URAD VLADY
SLOVENSKE] REPUBLIKY

VYSKUMNA

PLAN [OBNOVY_ v
AGENTURA

ﬁ| vn

Priloha ¢. 2 Zmluvy o poskytnuti prostriedkov mechanizmu

OPIS PROJEKTU

Opis projektu pre Ucel vyzvy s kodom 09103-03-V04 ,Stipendia pre excelentnych vyskumnikov a vyskumnicky R2-R4*.
l. VSeobecné informacie o projekte

Nazov projektu:

Analyza ulohy novoidentifikovanych faktorov viazucich sa na komplex zostrihu pre-mRNA pri
zostavovani a prestavbe skorych komplexov zostrihu pre-mRNA a aktivacii komplexu zostrihu pre-
mRNA v kvasinke Schizosaccharomyces pombe

Akronym projektu: NEWSPLIC

Kéd projektu: 09103-03-V04-00445

Nazov programu: Plan obnovy a odolnosti SR

Komponent: 9. EfektivnejSie riadenie a posilnenie financovania vyskumu, vyvoja a inovacii Planu obnovy a
odolnosti Slovenskej republiky

Investicia: 3. Excelentna veda

Schéma pomoci

Neuplatiiuje sa

Anotacia projektu

Il. Harmonogram projekt

Zostrih pre-mRNA zohrava pri requlacii génovej expresie u eukaryotov nezastupite/nd ulohu.
Jednotlivé kroky zostihu pre-mRNA su vykonavané komplexom znamym ako spliceozom.
Skladanie a aktivacia spliceozdmu je vysoko koordinovany proces, pri ktorom dochadza k
rozsiahlej Strukturalnej a kompozicnej prestavbe spliceozomu. V tomto projekte planujeme
Studovat” molekularne funkcie dvoch malo preskimanych na spliceozém viazucich sa faktorov
kvasinky S. pombe, konkrétne faktory Sap34 a Cwf28. Uskutonime detailnti analyzu interaktémov
tychto dvoch faktorov a preskimame, ako ich dysfunkcia ovplyvriuje skladanie, prestavbu a funkciu
skorych komplexov zostrihu pre-mRNA, ako aj katalyticku aktivaciu spliceozému. Tento projekt ma
potencial vyznamne rozsirit naSe chapanie molekularnych mechanizmov, ktoré sa podielaju na
Skladani, prestavbe a aktivacii spliceozému, a méze poskytnit cenné poznatky tykajice sa
ochoreni, ktorych vznik suvisi s poruchami v zostrihu pre-mRNA.

Poradové ¢islo anazov
pracovného balika (PB)

Zaciatok realizacie 08/2024
Projektu (MM/RRRR)

Ukoncenie vecnej 06/2026
realizacie Projektu

MM/RRRR

lll. Pracovné baliky projektu

1. Charakterizacia interaktomu faktora Sap34

(mesiac projektu — Mx)

Zaciatok realizacie PB M1
(mesiac projektu — Mx)
Koniec realizacie PB M7

Poradové ¢islo anazov
pracovného balika (PB)

2. Definovanie tlohy faktora Sap34 pre spravne zostavovanie a prestavbu komplexov snRNPs

(mesiac projektu — Mx)

Zaciatok realizacie PB M8
(mesiac projektu — Mx)
Koniec realizacie PB M11

Poradové ¢islo anazov
pracovného balika (PB)

3. Objasnenie ulohy faktora Sap34 v requlacii zostrihu pre-mRNA

(mesiac projektu — Mx)

Zaciatok realizacie PB M12
(mesiac projektu — Mx)
Koniec realizacie PB M14

Poradové ¢islo anazov
pracovného balika (PB)

4. Charakterizacia interaktéomu faktora Cwf28
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Zacdiatok realizacie PB M15
(mesiac projektu — Mx)
Koniec realizacie PB M17

(mesiac projektu — Mx)

Poradové ¢islo anazov
pracovného balika (PB)

5. Analyza ulohy faktora Cwf28 pri katalytickej aktivacii spliceozému

Zaciatok realizacie PB M18
(mesiac projektu — Mx)
Koniec realizacie PB M23

mesiac projektu — Mx

IV. Ciel projektu a vystupy projektu

Ciel projektu

Celkovym cielom tohto projektu je Studium molekularych mechanizmov regulujicich
zostavovanie a prestavbu skorych komplexov zostrihu pre-mRNA a aktivaciu spliceozému v
kvasinke  Schizosaccharomyces pombe prostrednictvom dosiahnutia tychto cielov: i)
Charakterizacie molekularnej funkcie novoidentifikovaného faktora SPAC6F6. 19, dalej
oznacovaného ako faktor Sap34, analyzou jeho funkcie pri zostavovani a prestavbe komplexov
U2 snRNP a U4/U6 x U5 tri-snRNP, ii) charakterizacie tlohy faktora Cwf28 v requlécii aktivity RNA
helikazy Cdc28 a objasnenia ulohy tohto faktora pri katalytickej aktivacii spliceozomu.

Zmyslom tohto ciela je detailne charakterizovat molekularne funkcie dvoch doteraz malo
charakterizovanych faktorov kvasinky S. pombe pri requlacii zostavovania a prestavbe skorych
komplexov zostrihu pre-mRNA a katalytickej aktivacii spliceozému.

Na dosiahnutie tohto ciela budeme testovat naSu hlavnu hypotézu, Ze faktory Sap34 a Cwf28
viaZuce sa ha komplex zostrihu pre-mRNA zohravaju déleZitd dlohu pri requlacii zostavovania a
prestavbe skorych komplexov zostrihu pre-mRNA a katalytickej aktivacii spliceozému kvasinky S.
pombe, resp. Ze dysregulacia tychto faktorov ovplyvriuje tvorbu, prestavbu a aktivaciu
spliceozomu, ¢o moze viest k porucham v zostrihu pre-mRNA.

Prostrednictvom jednotlivych pracovnych balikov budeme:

i) charakterizovat molekulare funkcie dvoch novoidentifikovanych a malo charakterizovanych
faktorov Sap34 a Cwf28, a Studovat ich tlohy v procesoch zostrihu pre-mRNA,

ii) testovat, ¢i nerovnovaha vo funkciach tychto dvoch faktorov ovplyvriuje zostavovanie a
prestavbu skorych komplexov zostrihu pre-mRNA a katalyticku aktivaciu spliceozému,

iii) analyzovat interakcie Studovanych faktorov s ostatnymi faktormi tvoriacimi komplex zostrihu
pre-mRNA, ¢o by nam malo poskytnat lep$i pohlad na molekularne mechanizmy regqulujuce
procesy zostrihu pre-mRNA v kvasinke S. pombe.

Nasa Studia by mala prispiet’ k pochopeniu mechanizmov podielajicich sa na requlacii expresie
génov nielen v kvasinke S. pombe, ale potenciélne aj u vy$Sich eukaryotov. Vysledky tohto
projektu nam tiez umoZznia roz$irit nase $tudie o nadvézujtce projekty zamerané na dalSie aspekty
portich zostrihu pre-mRNA a ich désledkov pre [udské zdravie. Pokrok v chapani procesov
requlujucich zostavovanie, prestavbu a aktivaciu komplexov zostrihu pre-mRNA nam poskytne
cenné poznatky o regulacnych mechanizmoch, ktorych poruchy mézu viest' k vzniku ochoreni
stviciacich so zostrihom pre-mRNA.

Vystupy projektu

Cislo Cislo Pristup a .
. Vystup pracovného Typ o Met6da overovania
vystupu balika Sirenie
) ) Projektova
D.1.1 Udaje WpP1 Udaje Neverejné dokumentacia,
Kontroly na mieste
) ) Projektova
D.1.2 Udaje WP1 Udaje Neverejné dokumentacia,

Kontroly na mieste
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D.1.3 Konferencia ~ WP1 Konferencia  Verejné Kniha abstraktov
) ) Projektova
D.2.1 Udaje WP2 Udaje Neverejné dokumentécia,
Kontroly na mieste
D31 Frebeznd upy b3 sprava Neversiné  Priebeznd sprava
sprava
) ) Projektova
D.3.2 Udaje WP3 Udaje Neverejné dokumentécia,
Kontroly na mieste
D.3.3 Konferencia ~ WP3 Konferencia  Verejné Kniha abstraktov
D.3.4 1. rukopis WP3 Rukopis Verejné Odoslanie rukopisu
) ) Projektova
D.4.1 Udaje WP4 Udaje Neverejné dokumentacia,
Kontroly na mieste
Nadvézujica Potvrdenie o
D.5.1 Ziadost o WP5 Navrh grantu  Neverejné predloZeni navrhu na
grant grant
) ) Projektova
D.5.2 Udaje WP5 Udaje Neverejné dokumentacia,
Kontroly na mieste
D.5.3 Konferencia ~ WP3 Konferencia  Verejné Kniha abstraktov
) ) Projektova
D.5.4 Udaje WP5 Udaje Neverejné dokumentacia,
Kontroly na mieste
D.5.5 2. rukopis WP5 Rukopis Verejné Odoslanie rukopisu
D56 ZAVerelna  yuni s Sprva Neverejné Zévereéné sprava
sprava
Mifniky projektu Cislo  Milnik Cislo Metéda Predpokladany
milnika pracovného  overovania ¢as dosiahnutia
balika milnika
(projektovy
mesiac)
M.1.1 Podrobna charakterizacia WP1 Projektova M4
interaktomu faktora dokumentéacia,
Sap34 Kontroly ~ na
mieste
M.1.2 Charakterizacia protein-  WP1 Projektova M7
proteinovych  interakcii dokumentacia,

komplexu Sap34
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VI. Rozpocet projektu

VA/A YGRS
Kontroly ~ na
mieste
M.2.1 Objasnenie ulohy faktora WP2 Projektova Mm11
Sap34 pri zostavovani a dokumentécia,
prestavbe skorych Kontroly ~ na
zostrihovych komplexov mieste
M.3.1 Charakterizacia WP3 Projektova M14
doleZitosti faktora Sap34 dokumentacia,
pre ucinny zostrih pre- Kontroly ~ na
mRNA a navrh modelu, mieste
ako faktor Sap34 reguluje
procesy,  ktoré  riadia
zostrih pre-mRNA
M.4.1 Podrobné charakterizacia WP4 Projektova M17
interaktomu Cwf28 dokumentécia,
vratane Specifickych Kontroly ~ na
protein-proteinovych mieste
interakcii komplexu
Cwf28
M.5.1 Objasnenie ulohy faktora WP5 Projektova M21
Cwf28 pri  katalytickej dokumentacia,
aktivacii spliceozému Kontroly ~ na
mieste
M.5.2 Charakterizacia WP5 Projektova M23
molekularnej funkcie dokumentécia,
faktora Cwf28 pri requlacii Kontroly ~ na
zostrihu pre-mRNA mieste
Identifikacia Lubo$ Cipéak
vyskumnika/vyskumnicky
Typ podpory/faza kariéry | B) Stipendium vyskumnika R3
Vedna oblast’ Prirodné a lekarske vedy

mechanizmu - na DPH

Celkova vyska opravnenych | 164 636,10 €
vydavkov

Vyska prostriedkov 157 665,75 €
mechanizmu bez DPH

Vyska prostriedkov 6 970,35 €

Prostriedky mechanizmu
na mzdové naklady
vyskumnika

Prostriedky mechanizmu
na vyskum bez DPH

Prostriedky mechanizmu na
vyskumny tim

Prostriedky mechanizmu na nepriame
naklady bez DPH

86 814,00 €

19 500,00 €

36 000,00 €

15 351,75 €




