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Tiny Earth

..0g Tiny Earth Danmark 46 High Schools

& 2552 Students

* Tiny Earth er et crowdsourcing-initiativ og et netvaerk af >} 889 Bioactive
elever, lcerere oq forskere, der alle tager del i jagten pé Eoldlc -
ny antibiotika fra jordbakterier &

* Tiny Earth blev grundlagt af Professor Jo Handelsman pa
Yale University 1 2012, men er siden vokset til et globalt
netveerk, der har hovedscede pa Wisconsin Institut for ®
Discovery pa University of Wisconsin-Madison ' » e

* Mere end 16.000 studerende fra 30 lande verden over . N
deltager 1 dag | jagten .

* Tiny Earth Danmark blev startet | 2020 med statte fra )
Novo Nordisk Fonden og har inddraget gymnasieelever &
lige siden og vil fortscette de nceste 4 ar

® Number of bioactive isolates found



Hvordan er | involveret?

Den indledende indsamling, identifikation og screening

1. Indsamling og behandling af jord 2. Karakterisering af jordbakterier

Indsamling af jord

Frigivelse af celler
og fortynding

Morfologisk
karakterisey

‘

Bioaktivitet

Biokemiske tests
OQ resistens

iy —

3. Gennemagang af resultater

Antimikrobiel aktivitet

Sekvensanalyse

(’\
Q Artsbestemmels

Tilfe) fund til
database




Indsamling og behandling af jord

Her pa gymnasiet

* Der er fantastisk meget
mikroskopisk liv og diversitet | jord
- 1 g iIndeholder op mod en
milliard bakterier fordelt pa
titusindvis af forskellige grupper

* Nogle samarbejder, mens andre
bekcemper hinanden

* Mange producerer sma molekyler,
som virker som antibiotika

“B-hrorisorkert - ogsd kaldet

topjord - er rigt pd organisk
matenale, Det er typisk her,

rman vl finde storstedelen af

det mikrobielle §v. Disse

mikrober nedbrpder organisk A
rmatenale bl humus. Derudoser
inberagerer rmikrobernes med
plant=radider oq andre

organismer som f.eks. smmpe,
ins=kter og ome.

“_-honsorten” bestir prirnasrt

af uorganisk matersle (som
mineraker) sammt komponerber,
der ber klaret sig igeninem de
a@nre l=g. | dette lag =5 der

gt begreeniset liv - men det
firdes diog!

" Diet ewverste lag "C-horsorten”
% S . vl ucdger de eeverste centimreter af

Bl

; F.,H‘#Fh 18,

jorden Dette lag bestir af ikiee-
kormp osteret orgari sk materiale
o v kender det ise=r fra
showbunden.
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Hogl= af d= organiske ag
uorganske komporerber fra
“B-honsonten”kan ket udvaskes
0 ophobes | det neeste g "B -
horisorten”.

Her er der generslt ikke meget
b samimenligrest med de aure
s, re=n Al genigeedd findes der
=n shame ande] anaerobe
bakterier som ikke kra=ser ik
foratgro.

Dt nederste bsg “B-horsonten”

er grundfeldet - =n dags beng-

art, som ligger largt ursder os

o som kan betragte s som jordens
fundamnenit. Forskers bar endda
funidet Irv be=lt beer nede | dytest trods
deter largt veek fra solys.iltog
organiisks molekyler og kun med 2n
b=z keden meengde vand tilgeengsigt



Isolering og morfologisk karakterisering
Udveelg 20 blandt tusinder

* Agarplader er en simpel, men effektiv
metode til at adskille og isolere bakterier

* Fortynding er absolut nedvendig
* Pladen er skrebelig sa vcer forsigtige

* Vcelg kolonier og beskriv hvordan de ser
ud




Antibiotika gennem tiderne

Starten medicinalindustrien

Masseproduktion i USA i

_ slutningen af 2. verdenskrig
Howard Floreys forskningsgruppe

fra Oxford 1939 Thanks to PENICILLIN
| ..He Will Gome Home !

Alexander Flemming 1929

Penicilin

Nobelpriseni 1945

e beat of 700000 Hrains .cf Fenserlivm
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Systematisk screening af jord og landbrugsdyr &2

Streptomycin og Tuberkulose

* | 1943 pa Rutgers University i New
Jersey isolerede Albert Schatz to
forskellige Streptomyces griseus som
producerede Streptomycin, det farste
antibiotika som virkede mod
tuberkulose

Nobelprisen i 1952
* Tiar efter havde alle

medicinalvirksomheder store
forskningsenheder som isolerede
antibiotika-producerende bakterier



ANTIBIOTIC DEPLOYMENT
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ANTIBIOTIC DEPLOYMENT
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Linezolid
ANTIBIOTIC RESISTANGE OBSERVED




Hvordan ser det sa ud nu?

Antibiotika-resistens, gkonomi, globalisering

AMR in 2050
10 million

Tetanus
60,000

Road traffic

accidents Cancer
1.2 million 8.2 million
AMR now /
700,000
(low estimate)
Measles Cholera
130,000 100,000—
120,000
Diarrhoeal
disease % Diabetes
1.4 million 1.5 million

THE REVIEW ON ANTIMICROBIAL RESISTANCE, 2016, O’'Neill, https://amr-review.org/Publications.html



https://amr-review.org/Publications.html

Hvordan ser det sa ud nu?

Antibiotika-resistens, skonomi, globalisering

A PERFECT STORM

As bacterial infections grow more resistant to antibiotics, companies are pulling
out of antibiotics research and fewer new antibiotics are being approved.
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*Proportion of clinical isolates that are resistant to antibiotic. MRSA, methicillin-resistant
Staphylococcus aureus. VRE, vancomycin-resistant Enterococcus. FQRP, fluoroquinolone-resistant
Pseudomonas aeruginosa.

Cooper, M, Shlaes, D. Fix the antibiotics pipeline. Nature 472, 32 (2011)



Vores workflow
Og jeres bidrag

Isolering og karakterisering af
jordbakterier

Opskalering i 5 L flasker eller bioreaktorer Oprensning og karakterisering




1. Indsamling og behandling af jord 2. Karakterisering af jordbakterier 3. Gennemgang af resultater

AT TGCATA GGCGT

Antimikrobiel aktivitet

Indsamling af jord

Sekvensanalyse

Frigivelse af celler

og fortynding
Gramfarvning (.\
' \' Artsbestemmelsg
Morfologisk Bioaktivitet Tilfg) fund til
karakterisey Biokemiske tests database

og resistens
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Nu..

Registrering | Tiny Earth Discovery Database

Dette er siden hvor i registrerer alle de resultater der obsamles gennem forlobet
Gd& sammen i jeres grupper hvor EN fra hver gruppe ébner sin computer

Ga ind pa: https://discovery.tinyearth.wisc.edu/

Tryk 'Reqistrer’ og udfyld informationen
O Ved 'Nickname' skriver i jeres Gruppe Nummer

O Ved 'Invitation Code' skriver i StudentDiscovery2024

Du far nu tilsendt en mail, hvor kontoen skal godkendes

Den mail der er brugt til reqistrering, gives nu til en studentermedh|celper



https://discovery.tinyearth.wisc.edu/

Nu...

Indsamling af jeres jord

Tilbage hertil ;
=P .« Jordtype
* pH maling

Jordtype bestemmelse:

https://www.youtube.com/watch?v=GW/Zw
bVJCNec



https://www.youtube.com/watch?v=GWZwbVJCNec
https://www.youtube.com/watch?v=GWZwbVJCNec

Nu... S -

Udpladning af jeres jordpreve

1. Afvej 1 gjord fra det andet rar fra jordindsamlingen

2. Tilfej nu det afvejede jord til reret der indeholder 9
mL 0,9% saltvand

3. Ryst/Vortex rereti 10 min

4, Lav fortyndningsroekken - =) = 101 10 02 10° 10

S. Tag 5 agarplader "AC” og 5 agarplader med et
valgfrit medie og udplad de 100ul med oow 100 100 100 100
drigalskispatler og/eller glasperler —



Nu...

Tilfe) jordprave | Tiny Earth Discovery Database

* Logind pad https://discovery.tinyearth.wisc.edu/ som for

* | kan nu under 'My Entries' trykke 'Add New Entry' og vceelge 'Environmental sample'’

* Udfyld nu alt informationen pa engelsk og tryk 'save’
O Nickname: bestem selv et navn

O Water content: kan ikke udfyldes


https://discovery.tinyearth.wisc.edu/

Nu...

Tilfe) fortyndingsrcekke 1 Tiny Earth Discovery Database

* Tilfe) nu 'Serial Dilution Plates'
O Nickname: navnet pd mediet
O Media used og concentration: veelg det medie | har. Alle medier, undtagen 10% NB, er 100%.
O Additives og concentration: Nystatin og 50 ug/mL

O Incubation temperature og duration: temperaturen pd varmeskab eller stuetemperatur. Duration
kan i ferst angive, nar i tager plader ud af varmeskabet.

O Dilution buffer; NaCl

o CFU/g: kani ferst angive ndr bakterier er groet op



SRP/SOP forlgb

Forlab 1 Forlgb 2

Genomsekventering og bioinformatik

Oprensning af antibiotika

¢ Produktion |
af

antibiotika
i flydende /|
kultur :

Genomsekventering ’ —E:
) . Fylogenetiske traeer §

N /
Identificering af
biosyntetiske
genclustre ®
A

-

anti
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Rohiivo sbusdmon
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Information om SRP og SOP forlab
(TILMELDINGSFRIST 20/12-2024)

PROGRAM - SRP/SOP

Gustav Wieds Ve] 10B, Bygning 3130-303
8000 Aarhus

Genomsekventering og
20. januar 2025 biocinformatik

09.00-09.45 Velkommen
Oplceg ved Tiny Earth Danmark

Dvelse Dvelse

Intro til genomdata og verificering Separation og ekstraktion af
of isolaternes bioaktivitet antibiotika fra flydende kulturer

10.00-12.00

12.00-13.00 Frokost
13.00-13.45 Geesteopleeg

Dvelse Ovelse

13.45-1600  konstruktion af fylogenetiske trceer Test ekstrakter for antimikrobiel
aktivitet

21. januar 2025

09.00-09.45 Oplceg ved Tiny Earth Danmark

Dvelse Ovelse

1000-1200 ' |gentificering of biosyntetiske HPLC forberedelse og karsel
genclustre

12.00-13.00 Frokost
13.00-13.45  Resultatbehandling og diskussion Resultatbehandling og diskussion

13.45-16.00 Preesentation of resultater og afslutning

3. februar 2025

16.00-18.00 Online spergetime

Maria Kongsbak Mathiasen
tinyearth@enqg.au.dk
+45 42762920
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