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Tyrimo objektai:
» Naujos kartos sekoskaitos genominiai duomenys;

» Ligy prognozavimas panaudojant naujos kartos sekoskaitos duomenis ir
atrinktus svarbiausius genominius pozymius.

Tyrimo tikslas:

» Sukurti/patobulinti naujos kartos sekoskaitos duomeny analizés algoritma,
kuris gebéty atrasti reikSmingus ligos genominius pozymius, padedancius
identifikuoti bei prognozuoti liga.



Tyrimo uzdavinial

» Atlikti panasiy jau egzistuojancCiy algoritmy analize;

» ISsiaisSkinti naujos kartos sekoskaitos duomeny kokybés problemas ir
pritaikyti metodus pradiniy duomeny apdorojimui, jy kokybés gerinimui;

» Sukurti pradinj genominiy pozymiy atradimo ir ligy prognozavimo model;;
» Tobulinti pradinj modelj aukstesniam tikslumui pasiekti;

» Validuoti sukurtg model} su naujais, algoritmo apmokymui nenaudotais
duomenimis.



Planuojami pasiekti rezultatal

» Sukurtas/patobulintas naujos kartos sekoskaitos duomeny analizés
algoritmas, gebantis atrasti reikSmingus ligos genominius pozymius,

padedancius identifikuoti bei prognozuoti liga.



Visy studijy plano santrauka

Studijy metai Egzaminai Dalyvavimas Publikacijos
konferencijose
Planas | Jvykdyta | Planas | Jvykdyta | Planas | Jvykdyta Bukle

Straipsnis iSpublikuotas zurnale be
(2020/2021) 1 2 0 1(+1) 0 (1) cituojamumo indekso
11(2022/2023) 1 0 1 1 0 0 Straipsnis priimtas spausdinti BJMC
111 (2023/2024) 1 1 1
IV (2024/2025) 1 1 1

IS viso: 4 2 4 2 (+1) 2 (1)




Antryjy mety darbo planas

mokslinéje vasaros
stovykloje arba
stazuote uzsienio
mokslo ir studijy
institucijoje

Egzaminai Dalyvavimas konferencijose Publikacijos
Planas Jvykdyta | Planas Jvykdyta Planas | Jvykdyta
Fundamentaliej [ Ne Pranesimas Pranesimas , /nitial Ramuné Vaisnore, Gabija Mazur,
i informatikos ir tarptautinégje analysis of COVID-19 Violeta MikStiené, Audroneé
informatikos mokslinéje Lithuanian case- Jakaitiene, Systematic review of
inZinerijos konferencijoje control genomic functional pathways and methods
metodai (XXXI Tarptautinéje | study data” for COVID-19 modelling, 2022.

Biometrijos tarptautineje Straipsnis priimtas spausdinimui

Konferencijoje (IBC | Biometrijos BIMC

2022) ar panasioje) | Konferencijoje —

IBC2022, Ryga
Dalyvavimas Ne ISspausdintas straipsnis Ramune

Vaisnoreé, Audroné Jakaitiené,
,COVID-19 reproduction number
and non-pharmaceutical
interventions in Lithuania” Lietuvos
matematiky rinkinyje (LMD darbai),
DOI: 10.15388/LMR.2021.25218




Bendryjy gebéjimy ugdymas

Praktiniai mokymai apie projekty rengimg — 0,25 ECTS (2020-10-16);

Mokslini rezultat% publikavimas pagal formalaus vertinimo reikalavimus — 0,1
ECTS (2020-11-10);

Atvirosios prieigos kompetencijy tobulinimas — 0,2 ECTS (2020-11-10);

Moksliniy tyrimy duomeny valdymo dirbtuves — 0,25 ECTS (2020-12-03);

Mokslo komunikacija (angl. science communication)— 0,3 ECTS (2021-06-30);

Verslumo jrankiy karybinés dirbtuvés — 1 ECTS (2022-05-27 ir 2022-06-03).

Viso: 2,1 ECTS.



Moksliniy tyrimy ir disertacijos rengimo etapai

Darbo pavadinimas

Atlikimo terminai

Pastabos

1 |Moksliniy tyrimy disertacijos tema apzvalga ir analizé
(Lietuvoje ir uzsienyje):

1. Anotuotos bibliografijos sudarymas.

2. Mokslinés literatliros apzvalga. Egzistuojan¢iy metody

taikymo naujos kartos sekoskaitos duomenims analizavimas.

2020 m. spalio mén. —

2021 m. geguzés mén.

Mokslinés literatiiros
disertacijos tema
papildymas genominiy
duomeny analizés metody

apzvalga.

2 |Mokslinio tyrimo vykdymas:

2.1. Tyrimo metodikos sudarymas:

1. Disertacijos tikslo formulavimas.

2. Disertacijos uzdaviniy formulavimas.

AKADEMINES ATOSTOGOS (2021-10-15 — 2022-01-31)

2.2. Teorinis tyrimas:

1. Matematinio modelio sudarymas.

2. Algoritmy konstravimas ir tobulinimas.

2.3. Empirinis_tyrimas:

1. Sitilomy algoritmy pritaikymas naujos kartos sekoskaitos

duomenims.

2. Sitilomy algoritmy tobulinimas, atsizvelgiant j gautus

rezultatus.

2021 m. birzelio mén. — 2021 m.

rugséjo men.

2022 m. vasario mén. — 2022 m.

spalio mén.

2022 m. spalio mén. — 2022 m.

gruodzio mén.

2023 m. sausio mén. — 2023 m.

geguzeés men.

Suformuluotas disertacijos

tikslas bei uzdaviniai.

ApZvelgti naujos kartos
sekoskaitos duomeny
apdorojimo metodai,
sukurta schema. ISanalizuoti
ligy prognozavimo
algoritmai, naudojantys
naujos kartos sekoskaitos

duomenis




Moksliniy tyrimy ir disertacijos rengimo etapai (ll)

Darbo pavadinimas Atlikimo terminai

2 | 2.4. Gauty duomeny analizé, apibendrinimas, iSvady

1. Algoritmy tikslumo jvertinimas, palyginimas su kity 2023 m. birzelio men. —2024 m.

autoriy metodais, atrinktais remiantis iSanalizuota sausio men.
moksline literatiira.
2. Gauty rezultaty apibendrinimas.

3. ISvady parengimas.

3 |Atskiry daktaro disertacijos daliy (tyrimo metodikos,
rezultaty, ginamy teiginiy, iSvady, ir kt.) parengimas:
1. Tyrimy apzvalga ir analize. 2024 m. vasario mén.— 2024 m.
2. Tyrimo metodikos sudarymas. rugséjo mén.
3. Teorinis tyrimas.
4. Empirinis tyrimas.
5. Gauty duomeny analizé, apibendrinimas.

6. ISvados, jvadas, literatiiros sarasas.

4 |Daktaro disertacijos parengimas ir svarstymas padalinyje 2024 m. spalio mén.

5 |Daktaro disertacijos gynimas 2025 m. sausio mén.




Per metus gauti mokslinial rezultatai (1)

1. ISspausdintas straipsnis Ramuné Vaisnore, Audroné Jakaitiené, ,COVID-19
reproduction number and non-pharmaceutical interventions in Lithuania®
Lietuvos matematiky rinkinyje (LMD darbai), DOI: 10.15388/LMR.2021.25218.

2. Atlikta pirminé COVID-19 LT projekto metu surinkty 516 dalyviy klinikiniy
duomeny analizé, pateiktos jzvalgos apie rizikos faktorius sirgti sunkesne
COVID-19 ligos forma.

« Rezultatai pristatyti 2022 m. liepos 10-15 d. vykusioje tarptautinéje konferencijoje 315t
International Biometric Conference, Riga (IBC2022), pranesime ,Initial analysis of COVID-
19 Lithuanian case-control genomic study data“.

3. Atlikta literatiros analizé apie naujos kartos sekoskaitos (NKS) genominiy
duomeny paruoSimo ir analizés metodus, ligy prognozavimo panaudojant NKS
duomenis algoritmus.



Per metus gauti mokslinial rezultatai (1)

3. Priimtas COVID-19 funkciniy keliy bei modeliavimo metody apzvalginis
straipsnis ,Functional pathways analysis for COVID-19 outcome
modelling” su pataisymais spausdinimui BIJMC.



Metodal COVID-19 ligos modeliavimul

Association studies

Machine Learning

Other statistical

GWAS
——» Logistic PheWAS
— 15 2
Regression
methods
——3» Linear EWAS
1 1

Artificial Neural Random LASSO logistic Positive unlabeled
Metworks Forest regression learning
2 2 3 1
Ridge
XGBoost regression SV g5V
3 1 1 1

Sherlock-based
integrative
genomics

analysis

1

Other

11

12




Jprasti vs. nauji pazangus metodai

* Mokslininkai yra linke analizuoti genus, kurie, jau jrodyta, yra susije su
analizuojamu objektu, dél ko kiti potencialiai svarbus genai yra nustumiami
j Sona?.

* Asociacijoms nusatyti naudojami jprasti, gerai zinomi standartiniai
metodai.

* GWAS metodo du pagrindiniai trukumai: atliekami daugybiniai vieno VNP
statistiniai testai, kurie nejskaito koreliacijy tarp VNP; galimai atmetami
svarbus VNP, turintys mazg efekta; néra tiriami VNP ir fenotipo priezastiniai
rysiai; nepaaiskinamas kompleksiniy ligy paveldimumas.

e Pazangesniy ir sudétingesniy Siuolaikiniy skai¢iavimo metody (pvz.
masininio mokymosi) taikymas COVID- 19 modeliavimui potencialiai galéty
pasiulyti naujy jzvalguy.

1- Stoeger, T. and Amaral, L.A.N., 2020. Meta-Research: COVID-19 research risks ignoringimportant host genes due to pre-established research patterns. Elife, 9,
p.e61981. https://doi.org/10.7554/elife.61981



https://doi.org/10.7554/eLife.61981

COVID-19 LT — atvejo-kontrolés genetinis
tyrimas Lietuvoje

Pagrindiné idéja
Surasti zmogaus genominius faktorius, kurie padidina imlumg arba atsparumg SARS-
CoV-2 infekcijai ir COVID-19 komplikacijoms Lietuvos populiacijoje.

Tikslas
ISanalizuoti genomine jvairove lietuviy pacienty, serganciy sunkia vs vidutinio sunkumo

COVID-19, COVID-19 pacienty vs sveiky individy, turéjusiy didele rizikg uzsikrésti SARS-
CoV-2, naudojant viso genomo genotipavimg ir GWAS analize.



Age

COVID-19 LT pradiniy duomeny analizé

* 516 dalyviy, 72 nesusirge COVID-19, 444 sirge COVID-19. 250 vyry, 266
motery.
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Vakcinacija ir COVID-19 ligos statusas

Patients with mild COVID-19 outcomes Patients with moderate/severe COVID-19 outcomes
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Percant

Rizikos faktoriai
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Percent

Gretutinés ligos
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Nuo neapdoroty NGS duomeny iki
identifikuoty varianty

FASTC

Kokybés kontrolé

Meapdoroti NGS
duomenys

5

jrerinimas

Kaokybés kontrolés

FASTQ

FastQC
VerifyBamID2

SAMtools (idxstats,

bcitools)
Cualimap2
MultiQC

Jei kokybé tinkama

Prilygiavimas

Tinkamos kokybés
nuskaitytos sekos

_qh /
BWA-MEM

FASTC

Dublikaty

Meapdorotos
prilygivotos sekos

—» | SAM/BAM

Prilygiavimas

pazymeéjimas - | Apdorojimas po

Ficard
BOSRK

prilygiavimo

Analizei tinkamos

sekos

Varianty identifikavimas

Meapdoroti variantai
ir insercijos/delecijos

F

VCF

Y

DeepVariant
GATK - Haplotype caller
HELLO
Deep3V
Splicedl
SAMtools bcftools
VarScan2

Tolimesné analizé

Varianty filtravimas - SAMtools, GATK
Varianty anotavimas - EnsemblVEFR,
ANMNOVAR, MutationTaster, SIFT, PolyPhen-2
Rezultaty interpretavimas



Kito pusmecio darbo planas

Egzaminai

Dalyvavimas konferencijose | Publikacijos

Fundamentalieji informatikos ir
informatikos inZinerijos metodai, 8
kreditai

Dalyvavimas mokslinéje
vasaros stovykloje arba
stazuoteé uzsienio mokslo ir
studijy institucijoje

Straipsnis recenzuojamame
periodiniame mokslo leidinyje
(Informatica ar panasiame) apie
pasitlytg naujg metoda

2 3. Empirinis tyrimas:

1. Sitlomy algoritmy pritatkymas naujos
kartos sekoskaitos duomenims.

2. Sitlomy algoritmy tobulimmas,
atsizvelgiant 1 gautus rezultatus.

2022 m. spalio mén. —
2022 m. gruodzio mén.

2023 m. s3us10 mén. —

2023 m. gepusés mén.

20



Ar turite klausimy?

Kontaktai: ramune.vaisnore@mif.stud.vu.lt



