Protokoll IGEM-Teammeeting 01.07.08

1. Prasentation: Max, Yin, Anna
Eingriff in unerwiinschte Resistenzen von Bakterien

l. E. coli zum Target — mit Phagen infizierte Bakterien ngen
Nutzen von quorum sensing / autoinducers
Schwierigkeit: Crosstalk zwischen verschiedenen t&#&narten/Verschiedene
Bakterienstimme haben verschiedene Autoinducer
- Chemotaxisrezeptoren so modifizieren, dass sie Kitde die von Phagen
oder anderen Bakterien ausgesendet warden, detzkkénnen
Als Testsystem kdnnte ein zweitércoli Stamm genutzt werden

I. Ausknocken der Resistenzen
Konjugation: Ubertragen von Plasmiden oder Phadiendie Resistenzen ausknocken
evtl. Umbringen der infizierten Bakterien mit ankkefRendem Selbstmord dEscoli
Verwendung von Antisense DNA / DNA Silencing

1. Feedback
- GFP oder ahnliches

IV. Modeling

Hintergrund
- es gibt bereits eine ,Phagencreme”, die in eifém@ankenhaus verwendet wird, um
bestimmte Infektionen zu vermeiden

Problem: abgestorbene Bakterien kénnen Entzindeakfsonen hervorrufen.

2. Prasentation: Marika, Maxi, Pascal, Christiaaykiis, Stephen
Detektion von Krebs aufgrund veranderter Expressiosmuster von
extrazellularen Proteinen / Molekilen im Tumorgewele

Input:

- Sensen der charakteristischen Stoffe Uber chimére@oren

- Detektion von Proteinen tber
o0 Bis zur Zellwand verlangerte Rezeptoren
o Poren in der Zellwand, die Proteine nach innenspartieren
o Beschadigung / Poro6sitat der Zellwand

Computing

- Nur wenn die Liganden in der fir den Tumor typmc Konzentration
vorliegen, wird ein genetischer Output induziert

- Ist also eine mdoglichst geringe Konzentratiopiggh flr den Tumor, wirken
hohere Konzentrationen inhibierend. Ist dagegea séhr hohe Konzentration
typisch, wirkt der Stoff nur bei entsprechender Kemtration aktivierend.

Output



- Bakterien konnten sich Gber Chemotaxis im Zielgevatreichern
- Erst bei der einprogrammierten Kombination von bspwird ein Output wie
bspw. Invasin und/oder Toxine generiert.

- Invasin erlaubt den Bakterien, in die Targetzelé&@nzudringen, diese wird
lysiert.

Problem

- Erfolg des Projekts hangt davon ab, ob Rezeptoremstkuieren werden
kénnen, die mit den gewtlnschten Liganden interagiefalls E. coli das
Muster nicht erkennen kann, stockt das Projektm@hzeitig — hohes Risiko

3. Prasentation: Dominik, Chenchen, Adjana, Maria
Computing module fir ein “Diagnosebakterium”

- basiert auf der bereits vorgestellten Projektidee

Vorschlag fir das Computingmodul:

- Verschiedene Inputs nacheinander sollen zu einetpudtiihren

- Verschaltung Gber Kombination von yes/no switches

- biologische Umsetzung der Switches Uber Konjugation aktivierten oder
inaktivierten F-Plasmiden

- Gute Herausforderung fur Modeling, aber schwemzpiémentieren

4. Prasentation: Andreas, Kolja, Philipp, Kathrin
E.Coli als Rechner/Multiplikator

Ziel: Multiplikation von binaren Zahlen
Bendtigte Devices:
e 3 Eingangssignale:
— Binare Zahlwerke (2)
— Startsignal (1)
e Binares Zahlwerk
e Multiplikatoreinheit (2-bit und 3-bit):
— 10 AND-Gates
- 4 XOR-Gates
- 1 OR-Gate
AND-Gate sowie XOR-Gates bereits als BioBricks \athen (Zirich 2006)
e Multiplikationssysteme fir 3 x 3 bits (oder mehoch komplizierter

* Output: Fluoreszenz (5 Farbstoffe?)
Fazit: System der Multiplikation zu kompliziert, ums realistisch in einem Sommer

auszuarbeiten. Daher Ausarbeitung der anderenk®eojEeil einer Zahleinheit konnte immer
noch in andere Projekte eingebaut werden.



5. Beitrage von unseren Instructors

1)

3)

Einsatz des Chemotaxissignalwegs zur Integratiosciéedener Inputs ist sinnvoll
Prinzip: Fusionprotein von CheY mit einem Tramskonsfaktor

Verknupfen von CheZ mit einer DNA Binding Domaine
Chemotaxis kann sowohl als Adaptionssystem als auchabsoluten Messung von
Konzentrationen verwendet werden

Linked Lists — als eventueller Output eines deljé¢kte
Linked Lists spielen eine zentrale Rolle in deohnfatik
Umsetzung von Linked Lists iB.coli?

Literatur: Authors: Ehrenfeucht, Petre, lon;

Key words: gene assembling, linked lists, ciliates

Zusammenfassung von Roland Eils

Verschiedene Grundziige unseres Projektes habenhsi@uskristallisiert und sollten
gezielt weiter verfolgt werden

Verarbeiten von mehreren Stimuli
Computing des Signals und festgelegter Output
Der Chemotaxis-Signalweg eignet sich gut fur diagahaben

Nachste Aufgaben

Projektvorschlage konkretisieren: z.B. ,Welche Bim sind typisch fir Melanome /
andere Krebsarten?* etc.

Vertiefung und weitere Ausarbeitung der Gruppemd 2

Aufteilung der restlichen Gruppen auf diese beilbamen oder Neuvorschlage
Arbeit an und in Wiki um den Fortschritt der einmsh Gruppen fur alle transperent zu
halten.

Nachstes Meeting
15.07 12 Uhr
- Entscheidung!



