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Biomarkers & Bioassays for Veterinary research and diagnostics

Malbar helse og celler som forteller
- biomarkgrer og cellemodeller

Fagseminar 11.03.21
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Biomarkorer som forteller oss om helse — uten a skade

Metabolisme Betennelse

Biomarkgrer

Organskade Vaksineeffekt
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Redusere bruk av dyr til eksperimentelle forsgk
Organ-liknende cellulaere bio-assay

 Reduce
* Refine
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Samspill mellom grent og blatt
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18 Forskere
5 Ingenigrer
3 Masterstudenter (NMBU/UiO)
Evalueringsgruppe pa 6 personer
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Transcript
Biomarkers
And assays

Multiplexed assays

Cellular bioassays ;
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Utfordrende teknologier =
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Genediting
CRISPR/CAS
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E Multi-omics _
OOC (Organ-on-a-chip)

Avanserte cellemodeller
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Kulebasert sensitiv analysemetode
inspirerer ny forskning pa dyr!
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Gjellefokus —celler og biomarkerer

==/ « Cellemodell for gjeller i Rognkjeks

<% | © Gen-editing i gjelleceller fra laks

.. * Komponenter i gjelleslim (og hudslim) fra laks
— . Transkript-biomarkarer i gjeller
@5 | + Multipleksanalyser for gjeller
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Avanserte modeller for epitelceller fra gjelle
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« GILLMODEL -NFR-prosjekt laks “ w
— med videreutvikling i Bio-Direct. -\ _ﬁ

""""""""""""""

« Rognkjeksmodell i Bio-Direct

Epitelresistens og Anita Solhaug
barrierefunksjon Cellebiolog/toksinolog

Organ-on-a-chip
Fluidics
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Cellemodell fra Rognkjeks-gjelle (LG-1)

. )))

Hilde Sindre
Virologi/celler

Egnet for:

* Virusstudier

+ Toksinologistudier
* Miljgstudier
 Biologisk funksjon
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Genediting i gjelleepitelceller fra laks m

5 ‘}\ i ; {
 Laksecellene ASG-10 (GILLMODEL) Aderito Monjane
Molekylzerbiolog
« Sla ut detox-enzymet Cyp1a
Masteroppgave
. Subash Sapkota
Utfordring: 2020-21
« CRISPR/Cas9 mainni cellene!
%Transt 0 29,6 87 23
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Sma molekyler
i hud- og gjelleslim kan
fortelle oss noe om fiskens

fysiologi og helsetilstand

Metabalitter er mindre organiske molekyler som inngar i, eller er at
produkt av reaksjoner i celler. Produksjonen og sammensetningen av
metabolittene pavirkes av miljeet utenfor organismen. Kunnskap om
sammensetningen avmetabalitter kan fortelle noe om samspillet mellom
fisken og miljget, og gi innblikk i sykdomsutvikling eller helsetilstanden
R R til et dyr. Vére mal er 4 kunne bidra til tidlig pavisning av sykdom, gi mer
o ' Skin mucus_Benzocaine informasjon om forlepet i kjente sykdomstilstander og bidra til bedre
o behandlingsmetoder.

Komponenter i hud- og gjelleslim

Silvio Uhlig
Kjemiker

«Comparative metabolomics of salmon skin and gill mucus using targeted

and untargeted approaches»
Gill mucus_Benzocaine

Scores Plot

Gill mucus_Control

Gill AQUI-S g1
il mucus_AQ! Skin mucus_Control

Uhlig 5, Tartor H, Gjessing M., Dzhle M.,

Skin mucus_AQUI-S

PC1(355%)

Metabolomikk sikter pa 3

gi et helhetlig bilde av alle
metabolittene

Suffikset «-pmikke refererer til en helhetlig
analyse, og metabolomikk sikter derfor

mot & analysere hele sammensetningen
av metabolitter 1 en preve. Noen

Figur 1. Absarpsjon av vaskefasen fra hudslim hos laks.

ganger er man kun Interessert | visse
typer metabolittes, som for eksempel
aminosyrer (byggesteneng | protedner),
lipider {fett) eller metabolitter som Inngar
1 en spesiell type blosyntese (dannelse av
molekyler | en organisme). | de tilfellene
setter man glerne opp en malrettet
analysa. Denne tinzmmingen blir kalt
mélrettet  {targeted)  metabolomikk




= \eterinarinstituttet T
- Norwegian Veterinary Institute m ‘ &.

Multi-omics pa HSMB-prover

Hva er en god HSMB-marker i blod? Transkriptomikk

E) Mock ip, score 0

Proteomikk

\1&5&@9 Metabolomikk

Klinisk biokjemi
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Immunceller og immunmarkerer

*  MHC og sykdomsresistens Unni Grimholt
«  T-cellereseptor-sekvensering Immunologi/genetikk
» Bedre lymfocyttkulturer med overlevelsescytokiner

Peptide

MHC |

cell membrane
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Hvorfor studere MHC repertoar?
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MHC repertoar= Evne til a vise fram antigen = evne til 8 danne immunitet og beskytte

Immunogenetics (2020) 72:89-100

MHC |

-

Fisk med MHC variant A
Blir syk

https://doi.org/10.1007/500251-019-01143-8

REVIEW

An lllumina approach to MHC typing of Atlantic salmon

Arvind Y. M. Sundaram'?
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Abstract

The [PD-MHC Database represents the official repository for non-human major histocompatibility complex (MHC) sequences,

Fisk med MHC variant B

Remove/trim low quality reads

and adapter sequences
using BBDuk (part of BBTools)

Separate read pairs based on
primers used for PCR
using demultiplexer

Combine readl and read2
using overlapping regions
using FLASH

Identify over-represented
reads using fastx_collapser
(part of FASTX toolkit)

Evaluate probable sequences

using custom scripts (transeg,
MUSCLE, etetoolkit, water)

Uses IPD-MHC database
information

Er resistent

Clean lllumina reads |

Clean Illumina reads

FLASHed reads

Collapsed reads

1l

G
G
Q
G
Q

H Probable IPD-MHC sequences
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Hvordan forberede arbeid med primaere T-celler fra laks?

- ke overlevelse i kultur
- Muliggjare oppbevaring/frysing

Lasning? T——
Overlevelsescytokiner IL-2 og IL-15 | TIETooT

dendritic cell
L~ 2/15R[3| {

NK, v/8
and CD8 T-cell

Masteroppgave UiO
Dalina Sol Fernandez
(2021)
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Multiplexanalyser i blod og slim

Maria K Dahle
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MFI (Binding to antigens)
MFI (Binding to antigens)

Impact Factor 5085 CiteScore 34

? frontiers

in Immunology Comparative Immunology
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Detection of Salmonid IgM Specific to the Piscine 1902
Orthoreovirus Outer Capsid Spike Protein Sigma 1 3
Using Lipid-Modified Antigens in a Bead-Based -
Antibody Detection Assay

I subr:

100 malinger i 1 ul plasma?
100 malinger i 10 pl slim?




vy,

10-DIRE
ko))

% N9

& Veterinaerinstituttet

- Norwegian Veterinary Institute

MucoPlex:
Enzymaktivitetsmalinger pa kuler

ILA-SAFE

Masteroppgave

- VERTSCELLE

) SIALINSYRER

KLAYVINGS-

Enzymaktivitet mot ILA-
virusets reseptorer

21
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Multi-omics og multiplex
Biomarkearer for gjellesykdom?,;_z- .
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Mucosal protection

21 Cathelicidin

p-defensin1 o

Cytb- TLR12
245-beta

xpression relative to C-lll mean

My, RNAseZF3
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SALPOX (NFR)

22




@ Veterinarinstituttet Veien videre?
VET-TECH -
/. Veterinaerinstituttet \

Norwegian Veterinary Institute

Bacterial and viral comparative genomics

*  Microbiome sequencing

SEQ-TECH

Transcriptomics
* Integrated data management

Protein, metabolite and transcript biomarkers
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.--éaﬁ Multiplexed biomarker assays
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\ il * Cell models and gene editing /
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* Sample separation technology
*  Automatic analysis systems

+  Medical sensor technology
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Veien opp til god helse...
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