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CONCURSO PARA BOLSA DE INVESTIGAGAO
Referéncia da Bolsa GIMM-BI-24a-2026 e GIMM-BI-24b-2026

O Instituto Gulbenkian de Medicina Molecular (GIMM) abre um concurso para duas Bolsas de Investigacdo
designadas “NOS Alive — Bolsa de Investigacdo GIMM 2026”, no ambito da parceria estabelecida entre a Fundacdo
GIMM - Instituto Gulbenkian de Medicina Molecular (GIMM) e a Everything is New, entidade promotora do NOS
Alive. Para este concurso, a Fundagdo GIMM disponibiliza dois projetos de investigacdo. Os dois candidatos
selecionados terdo a oportunidade de escolher o projeto que pretendem desenvolver. Estas bolsas sdo financiadas
pela Everything is New, nas seguintes condicdes:

Area(s) Cientifica(s): Biologia e Ciéncias da Vida e da Saude
Plano de Trabalho e Objetivos:

Projeto 1 (Pavel Hanc Lab):

Titulo: Desvendar o acoplamento elétrico direto entre nociceptores e células dendriticas

Os nociceptores, neurdnios sensoriais que desencadeiam a sensacao de dor ou comichdo em resposta a estimulos
nocivos, comunicam com células imunitarias e modulam as respostas imunitarias de forma dependente do
contexto. No entanto, os mecanismos moleculares subjacentes a muitas destas interagdes neuroimunitarias
permanecem incompletamente compreendidos. Consequentemente, desenvolvemos recentemente uma
abordagem de cocultura in vitro que permite dissecar os quadros de comunicagdo subjacentes, a qual aplicdmos
as células dendriticas (DCs).

As DCs sdo leucécitos mieloides cruciais para a iniciacdo e regulacdo das respostas imunitdrias. Por exemplo, nos
ganglios linfaticos, as DCs apresentam antigénios aos linfdcitos T para desencadear a imunidade adaptativa,
enquanto nos tecidos periféricos secretam citocinas e outros mediadores para orquestrar a inflamacdo local.
Curiosamente, descobrimos que os nociceptores e as DCs podem formar ligacGes elétricas diretas, através das
quais o potencial de acdo que se propaga ao longo dos axdnios nociceptivos pode induzir a despolarizacdo da
membrana e o influxo de calcio nas DCs, promovendo, em ultima analise, a produgdo de citocinas pro-
inflamatérias.

Importa salientar que o acoplamento elétrico direto entre neurdnios e células imunitarias fora do sistema nervoso
central (SNC) nunca foi descrito anteriormente, sugerindo que podera estar em causa um mecanismo molecular
até agora desconhecido.

Assim, o projeto proposto visa fornecer conhecimentos sobre os mecanismos e as regras que estdo na base e
regulam a interacdo entre nociceptores e DCs. Em particular, iremos recorrer a abordagem de eletrofisiologia
(patch-clamp) para compreender os parametros quantitativos desta interacdo. Determinaremos o potencial de
membrana em repouso nas DCs em estado estaciondario, avaliaremos como este se altera apds a ativagdo dos
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nociceptores e utilizaremos perturbacdes farmacoldgicas estabelecidas de classes individuais de canais idnicos
para identificar o mecanismo de despolarizagao.

Em paralelo, tiraremos partido da tecnologia Calcium Modulated Photoactivatable Ratiometric Integrator 2
(CaMPARI2), que permite a marcagao indelével de células que mobilizaram calcio recentemente, para realizar um
rastreio CRISPR em DCs e identificar as moléculas envolvidas no acoplamento elétrico direto.

Por fim, para desvendar quais as moléculas responsivas ao célcio que ligam a mobilizacao de calcio induzida pelos
nociceptores ao aumento da producao de citocinas nas DCs, utilizaremos inibidores existentes de pequenas
moléculas das respetivas vias e testaremos a sua capacidade de impedir o aumento das respostas das DCs
mediado pelos nociceptores.

No seu conjunto, o trabalho aqui proposto ird delinear os mecanismos subjacentes ao acoplamento elétrico direto
entre nociceptores e DCs e a forma como este potencia as respostas das DCs, estabelecendo assim uma base
solida para investigagdo futura, que utilizara estes conhecimentos para avaliar o papel da comunicagao
nociceptor-DC em contextos in vivo.

Projeto 2 (Daniel Fisch Lab)

Titulo: Engenharia da GBP1 como um missil de precisdo contra bactérias

O sistema imunitario inato constitui a nossa primeira linha de defesa contra infe¢Ges, proporcionando respostas
imediatas contra uma vasta gama de agentes patogénicos. E composto por barreiras fisicas, fatores soltveis e
componentes celulares que atuam de forma coordenada para controlar infe¢des e influenciar as respostas
imunitdrias adaptativas.

As células do sistema imunitario inato reconhecem agentes patogénicos através de recetores de reconhecimento
de padrdes (Pattern Recognition Receptors — PRRs), que detetam padrdes moleculares conservados associados a
patdgenos (Pathogen-Associated Molecular Patterns — PAMPs) e desencadeiam respostas inflamatadrias e
antimicrobianas.

Contudo, as abordagens sintéticas destinadas a explorar o potencial terapéutico da imunidade inata tém
permanecido largamente inexploradas. Isto contrasta fortemente com os mecanismos da imunidade adaptativa,
como as células CAR-T, que ja demonstraram um enorme potencial clinico.

Este projeto pretende aproveitar mecanismos da imunidade inata para aplicagdes translacionais. Em particular,

focar-se-a nas Proteinas de Ligacdo a Guanilato (GBPs), uma familia de GTPases induzidas por interferdo (IFN) que
desempenham um papel crucial na defesa contra agentes patogénicos intracelulares.

As GBPs pertencem a superfamilia da dinamina e possuem um dominio globular GTPase e um dominio helicoidal
flexivel na extremidade C-terminal. Estas proteinas reconhecem agentes patogénicos intracelulares e promovem
a sua eliminagao através da formacdo de complexos capazes de desestabilizar membranas e desintegrar os
proprios patdgenos.

De forma particularmente interessante, as GBPs apresentam elevada especificidade no reconhecimento de
patdgenos e membranas lipidicas, gracas a uma atividade semelhante a dos PRRs. Por exemplo, a GBP1

reconhece o lipopolissacarideo (LPS) presente na membrana externa de bactérias Gram-negativas presentes no
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citosol, perturba essa membrana externa e exp&e estruturas bacterianas subjacentes a outros mecanismos
efetores do sistema imunitario.
Embora sejam mais conhecidas pelas suas fun¢des intracelulares, as GBPs também podem ser secretadas através
de vias ndo convencionais. A sua fungdo extracelular permanece pouco explorada, mas podera ter implicagoes
significativas para a compreensao do seu papel na defesa sistémica.
O objetivo global deste projeto é reutilizar a GBP1 como um farmaco antimicrobiano de largo espectro contra
bactérias. Concretamente, pretendemos:

1. Testar a atividade de direcionamento da GBP1 contra um amplo painel de bactérias e avaliar o

seu impacto no crescimento bacteriano.
2. Reengenheirar a GBP1 como uma plataforma capaz de direcionar bactérias extracelulares para
eliminagdo e estimular respostas imunitarias benéficas.

Para tal, iremos expressar GBP1 fluorescente e farnesilada (por exemplo, fusionada com hfYFP) num sistema
bacteriano isento de LPS, seguida de purificacdo por afinidade. A funcionalidade normal da proteina sera validada
através de ensaios de controlo de qualidade.
Posteriormente, constituiremos um amplo painel de bactérias que incluira espécies facultativamente e
obrigatoriamente extracelulares ou intracelulares. O painel final abrangera espécies biologicamente diversas,
contendo diferentes tipos de LPS, bactérias capsuladas e ndo capsuladas, bem como bactérias flageladas (méveis)
e imoveis.
A capacidade de reconhecimento pela GBP1 serd avaliada in vitro através da mistura de bactérias marcadas
fluorescentemente com GBP1, na presenca ou auséncia de GTP, seguida de analise microscépica. A proporgdo de
células revestidas por GBP1 sera determinada através de andlise automatizada de imagem e classificacdo por
modelos de visdo computacional baseados em inteligéncia artificial.
Além disso, iremos desenvolver ensaios de crescimento bacteriano de elevado débito (high-throughput) baseados
em leitores de microplacas para todas as bactérias estudadas e avaliar o efeito do revestimento por GBP1 no
crescimento e aptiddo bacteriana. Estes resultados serdo posteriormente confirmados através de ensaios
classicos de unidades formadoras de coldnias (CFU).
Esta linha experimental permitird estabelecer o espectro de reconhecimento bacteriano da GBP1 e caracterizar a
sua atividade antimicrobiana basal.
Numa fase posterior, transformaremos a GBP1 numa plataforma de direcionamento de precisado através da
criacdo de proteinas quiméricas de fusdo com novas funcionalidades.
Para promover a eliminagdo bacteriana, a GBP1 serd fundida a dominios efetores imunolégicos capazes de
potenciar a opsonizacgdo, a fagocitose, a ativacdo do complemento e, potencialmente, a neutralizagdo bacteriana.
Por outro lado, para reduzir a inflamacdo excessiva, a GBP1 sera fundida a um dominio de elevada afinidade para
o lipido A, de forma a mascarar o LPS e limitar a ativacdo dos PRRs.
Estas proteinas de fusdo serao avaliadas quanto a sua atividade antimicrobiana, capacidade de direcionamento e
propriedades imunomoduladoras, com o objetivo final de criar uma Unica construgdo molecular capaz de
promover a eliminagdo de bactérias enquanto previne respostas inflamatdrias excessivas.
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Destinatarios da Bolsa / Requisitos de Admissdo: Podem candidatar-se todos os candidatos nacionais, estrangeiros
e apatridas que retinam as condi¢Ges necessarias para a inscricdo num curso ndo conferente de grau académico
(em area relacionada com o plano de trabalho). S3o consideradas “cursos ndo conferentes de grau académico” os
referidos na alinea e) do numero 3 do artigo 4.2 do Decreto-Lei n.2 74/2006, de 24 de marco, na sua redagdo atual,

desde que desenvolvidos em associacdo e cooperagdo entre uma instituicdo de ensino superior e pelo menos uma
Unidade de 1&D, nos termos do disposto na alinea e) do artigo 3.2 do Regulamento de Bolsas da FCT.

Os candidatos devem reunir os seguintes requisitos:

e Ser detentor de licenciatura e/ou mestrado em Biologia ou area afim (requisito obrigatdrio), com o grau
mais recente concluido apds janeiro de 2022;
e Excelente dominio da lingua inglesa, falada e escrita.

Legislacdo e Regulamento Aplicavel: Estatuto do Bolseiro de Investigacdo (Lei n.2 40/2004, de 18 de agosto,
republicada em anexo ao Decreto-Lei n.2 202/2012, de 27 de agosto, alterado pelos Decretos-Leis n.2 123/2019, de
28 de agosto, e n.2 65/2024, de 1 de outubro) e Regulamento de Bolsas do GIMM em vigor.

Data de inicio prevista, duracdo e condi¢6es de renovagao: Prevé-se que o contrato de bolsa tenha inicio em
janeiro de 2027, por um periodo de 12 (doze) meses, em regime de exclusividade, ndo renovavel.

Local de trabalho e orientacdo cientifica: O trabalho de investigacdo sera desenvolvido num dos seguintes
laboratérios do GIMM, com a possibilidade de realizar parte do trabalho (maximo de um meses) num laboratério
no estrangeiro:

— Projeto 1: Pavel Han¢, Neuroimunologia Periférica
— Projeto 2: Daniel Fisch, Biologia das Células do Sistema Imunitario Inato

Processo de candidatura: O concurso estard aberto de 2026-07-02 a 2026-09-10. As candidaturas devem ser
submetidas por correio eletrdnico para positions@gimm.pt.
O incumprimento destes requisitos determina a rejeicao da candidatura.

Politica de ndo discriminagdo e igualdade de acesso: O GIMM promove uma politica de ndo discriminagdo e de
igualdade de acesso, pelo que nenhum candidato pode ser privilegiado, beneficiado, prejudicado ou privado de
quaisquer direitos, nem isento de quaisquer deveres, em razdo da sua ascendéncia, idade, sexo, orienta¢do sexual,
estado civil, situacdo familiar e econdmica, instrugao, origem ou condigao social, patrimdénio genético, capacidade
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de trabalho reduzida, deficiéncia, doenca crdnica, nacionalidade, origem étnica ou raga, territério de origem, lingua,
religido, convicgdes politicas ou ideoldgicas e filiacao sindical.

Ambiente e experiéncia internacional: A diversidade é um aspeto fundamental da esséncia do GIMM, onde
investigadores e ndo investigadores de diferentes nacionalidades, percursos e areas de estudo trabalham em
conjunto, promovendo a troca de experiéncias e interagdes, contribuindo para o desenvolvimento pessoal e
profissional de cada pessoa e para a existéncia de um ambiente internacional, inclusivo e estimulante.

Centro de Apoio ao Bolseiro de Investiga¢cdao: O Centro de Apoio ao Bolseiro de Investigacdo funciona todos os
dias, das 09h00 as 11h00, no Gabinete da Unidade de Pessoas e Cultura.

Condig¢oes financeiras da bolsa: O bolseiro beneficiard de uma bolsa mensal entre os valores 1090,98 €
(licenciatura) e 1359,64 (mestrado), de acordo com os regulamentos aplicaveis. O montante sera pago por
transferéncia bancaria no final de cada més. O bolseiro beneficiard ainda de um seguro de acidentes pessoais para
a execucdo das atividades de investigacdo propostas, bem como do direito a Seguranca Social através do regime de
Seguro Social Voluntario, caso pretenda, nos termos do Cédigo dos Regimes Contributivos do Sistema Previdencial
de Seguranca Social, sendo os custos das contribui¢des suportados pelo projeto de investigagao.

Documentos de candidatura:
e (Carta de motivacao;
e CV detalhado;
e Certificado de licenciatura e/ou mestrado;
e Contacto de 1 referéncia;
e Declaragdo de honra do candidato indicando bolsas anteriores, caso existam, respetiva tipologia e duragao.

O incumprimento destes requisitos determina a rejei¢do imediata da candidatura.

Avaliacdo e selegao do juri: As candidaturas serdo avaliadas por um painel de selecdao composto pelos seguintes
membros:

e Pavel Hang, Instituto Gulbenkian de Medicina Molecular (GIMM)
e Daniel Fisch, Chefe de Grupo, Instituto Gulbenkian de Medicina Molecular (GIMM)

e Lisa Bergman, Gulbenkian Institute of Molecular Medicine (GIMM)

Métodos de selegdo: A avaliacdo das candidaturas e respetiva sele¢do terdo por base os seguintes métodos:
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1. Avaliagdo Curricular (50%) — Nesta fase, o Curriculum Vitae e a carta de motivagdo dos candidatos
serdo avaliados numa escala de 0 a 10. S6 os candidatos com classificacdo superior a 7 nesta fase
serdo convidados para entrevista;

2. Entrevista (50%)— Os candidatos selecionados para esta fase serdao igualmente avaliados,
também numa escala de 0 a 10.

A classificacdo final resultard da média ponderada das duas fases (avaliacdo curricular e entrevista),
correspondendo cada uma a 50% do total. Os 2 (dois) candidatos mais bem classificados serdo posteriormente
convidados a escolher o projeto de investigacao que pretendem desenvolver, por ordem de classificacao.

Prazos e processo de candidatura: O periodo de submissdo de candidaturas tem inicio em 2/07/2025 e termina em
10/09/2025. As candidaturas devem ser submetidas a Unidade de Pessoas e Cultura do GIMM por correio

eletrénico para positions@gimm.pt. O assunto do email deve incluir a referéncia “NOSAlive2026 - GIMM-BI-24a-
2026 e GIMM-BI-24a-2026".

Notificacdao de resultados: No prazo de 90 dias apds o termo do prazo de submissdo das candidaturas, a lista de
candidatos admitidos e excluidos, bem como a lista de classificacdo final, serdo comunicadas a todos os candidatos
admitidos por correio eletrénico.

Audiéncia prévia e prazo de decisao final: Apds a notificagdo, todos os candidatos dispdem de 10 dias Uteis para
responder. As decisdes finais do juri sdo proferidas no prazo de 90 dias, a contar do termo do prazo de candidatura.

Contratacdo da bolsa: A bolsa é atribuida mediante a assinatura de um contrato entre o GIMM e o bolseiro
selecionado, apds o envio pelo bolseiro dos seguintes documentos obrigatérios: cdpia de documento de
identificacdo.

(no caso de cidaddos ndo europeus é obrigatério o visto de trabalho / titulo de residéncia valido), documento
comprovativo do grau académico exigido e documento comprovativo da inscricdo num curso nao conferente de

grau académico.

Para cada periodo de bolsa deve ser elaborado pelo bolseiro um Relatdrio de Atividades bem como o Relatdrio pelo

orientador.

Oeiras, 1 de julho de 2026
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