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1. A projekt célja

A projekt célja, hogy kézépiskolas diakokkal megvalositsunk egy teljes termékfejlesztési folyamatot.
A pedagogiai cél, hogy bemutassuk a didkoknak az innovacié és a K+F szektor jelent6ségét és
mikodését. Redlis lehetéséget biztositunk a résztvevok szamara, hogy kutatasi folyamatokban
vegyenek részt, atéljék mindazokat az 6romoket és nehézségeket, amelyet egy ilyen folyamatban
valé részvétel jelent. Nem utolsé sorban igyeksziink olyan koérnyezetet teremteni, amelyben
megtanulhatjak a belsé és kiils6 partnerekkel valé kommunikaciét és a PR 1ényegét is. Az idei
projekt soran egy komplex hatéanyag kifejlesztése a cél, amely jelent6sen képes csdkkenteni a
szoveti hisztamin koncentracidjat, amely szamos bérbetegség esetén jelentés hozadékkal jarhat. A
kifejlesztett hatbanyagok eleve nem aktivak immunolégiailag, igy azok mellékhatasaival kevéssé kell
szamolni. Fontos a fenntarthatosagi elvek érvényesitése is a projekt soran. A végsé cél a fejlesztés

eredményeinek bemutatasa az iGEM versenyen.

2. A projekt megvalositasa

2.1. Idozités

I. A palyazat el6készit6 szakasza

2024. aprilis 1 - janius 30.

Ebben az idéintervallumban meghataroztuk a didkkutatas végsé pontos céljat és azonositottuk a
megvaldsitasba bevont kilsé partnerek korét.

Végtl két alprojekt kertlt kivalasztasra:

(1) Hisztaminbonté enzimek termeltetése

(2) Hisztamink6td, egyszali DNS-aptamerek hatékonysaganak vizsgalata

Kiilsé partnereknek valasztottuk:

(1) HUN-REN SZBK kutatok - bioinformatikai el6készités

(2) SZTE GYTK - Gyogyszertechnologiai Kutatéecsoport

(3) Cremediq Bt - Termékfejlesztés

(4) Bay Zoltan Biotechnoldgiai Intézet

(5) SZTE - SZAOK Gasztroenterologia

(6) Bevonhato kozépiskolak (Lévay J. Reformatus Gimnazium Miskolc és Banyai Julia
Gimnazium, Kecskemét)

(7) Szegedi altalanos iskolak
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I1. A kutatasi projekt id6szaka

2024. janius 1 - oktober 15.

Ez az id6szak elsésorban a laboratériumi munkakrél és az ehhez kapcsolodo elékészitd
tevékenységekrol szolt.

A labormunkak részletes leirasa megtalalhato:

(1) tudomanyos részletességgel: https://2024.igem.wiki/termosz-selve-hun/experiments

(2) id6pontokhhoz kétédéen: https://2024.igem.wiki/termosz-selve-hun/notebook

Az elvégzett tevékenységek:

- Bioinformatikai tervezés - a DAO és HNMT enzimek génszekvenciainak elkészitése
kédonoptimalizalassal

- Az aptamer kisérletekhez sziikséges szekvenciak elkészitése

- A sziikséges DNS-szekvenciak szintézisre kiildése (IDT)

- Vegyszerrendelés: a kisérletekhez sziikséges vegyszerek beszerzésének el6készitése és a
beszerzési eljarasok lebonyolitasa

- A labormunka két helyszinen zajlott: TERMOSZ Laboratériumban (enzimgyartasi eljarasok és
aptamerkisérletek) és a Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszerésztudomanyi Karanak

Gyogyszertechnoldgiai Intézetében (transzdermalis kisérletek)

III. Kiils6 egyiittmiik6dések és disszemianacio

2024. szeptember 1 - oktéber 15.

Ebbe a pontba a megvaldsitott killsé kommunikaciés tevékenységek tartoznak.

- A diakok tobbszor is iiléseztek a Cremediq, és a Bay Zoltan Biotechnolégiai Intézet
munkatarsaival. Az egyeztetések soran kirajzolodott termékfejlesztés és gyartas tzleti hattere és
elkészilt a projekt részletes tizleti terve is.

Részletes beszamol6 olvashato itt: https://2024.igem.wiki/ termosz-selye-hun/human-practices
- A didkok disszeminacios tevékenysége két f6 korcsoport felé zajlott: altalanos iskolasoknak
révid el6adasokat tartottak, kézépiskolasoknak pedig egy szoftvert fejlesztettek, amelynek
segitségével online tudtak bekapcsolédni a biotechnolégiai munkaba.

Az oktatasi disszeminacios tevékenységrol részletes beszamolo olvashato itt:

https://2024.igem.wiki/termosz-selve-hun/education
- A didkok altal elkészitett tizleti terv itt talalhato:

https://2024.igem.wiki/termosz-selve-hun/entrepreneurship
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IV. Részvétel az iGEM Jamboree rendezvényen

2024. oktober 22 - oktober 27.

Az iIGEM Verseny csucspontja a projekt bemutatasa volt a dont6 rendezvényen. A kézel 4000
résztvevével megtartott dontén 400 projekt versenyzett, kozilik kb. 120 volt kézépiskolas. A
konferencian négy napon keresztiil a standnal kellett bemutatni az oda érkez zsiiritagok szamara
a projektet, illetve egy kijelolt meghallgatas is volt, amin személyesen, illetve online vettek részt a

zsuritagok. A projekt Osszteljesitménye alapjan bronzérmet szereztiink.

2.2. A projekt pedagogiai tapasztalatai

A projekt eredeti célja a szoveti hisztaminszint cs6kkentése volt két, egymast kiegészit6 uton: (i)
enzimatikus lebontassal (DAO és HNMT), valamint (i) hisztamink6té ssDNS-aptamerek
alkalmazasaval. A 2024-es iGEM-idény soran a csapat teljes K+F ciklust vitt végig a koncepciotol
a laboratériumi megvaldsitasig és az elsé transzdermalis vizsgalatokig. A géntervezés és szintézis
sikeres volt: a HNMT és a DAO human gének E. coli-ra optimalizalt és nativ szekvenciait
megrendelték, PCR-rel amplifikaltak, pPETDUET vektorba klonoztak, majd E. coli DH10B sejtbe
transzformaltak. Az expressziot és a célfehérjék jelenlétét lemezes immunoassay-jel igazoltak. Ezzel
a ,,proof-of-concept” szinten megvalésult az enzimatikus komponens gyartasinak és
ellenérzésének lanca.

A transzdermalis szallitas vizsgalatai donté fontossagu tanulsagot hoztak: ex-vivo mérérendszerben
a HNMT liposzémas/hidrogél hordozéval képes volt a bérbe jutni, mig a DAO nem mutatott
atjutast, igy a helyi (topikalis) alkalmazas preferalt jeloltie a HNMT lett. Ez kozvetlen
termékfejlesztési kdvetkezménnyel birt: a krém/hidrogél prototipusok HNMT-alapu hatéanyagra
fokuszaltak. A DNS-aptamerek két célra késziltek: fluoreszcens kimutatasra és ,,horgaszos”
(magnesgyongyos) megkotésre. Oldatfazisban igazoltak, hogy a kivalasztott aptamerek 10 uM alatti
tartomanyban hatékonyan kotik a hisztamint, ami alitimasztja oralis/élelmiszer-matrixban torténd
felhasznalasukat. A bérpenetracié ugyanakkor a vizsgalt hidrogélekben nem volt igazolhatd, ezért
a topikalis formulakban az aptamerek jelenleg nem elsédleges komponensek.

A mérési- és modellalkotasi munkacsomagok a fejlesztést szintén tamogattak: kidolgoztak az
enzimdiffuzié egyszertsitett bérmodelljét (Fick-tipusa lefras elsérendd eliminaciéval), és a
reakcidsebesség-modelleket (DAO, HNMT paraméterekkel). Ezek segitik a dozistervezést és az
applikacios idéablak becslését kronikus pruritus esetekben.

A human praxis tevékenységekben a csapat egészségligyl szakemberekkel (bSrgyogyaszat,
gyogyszertechnologia), gyartokkal ¢és mas 1GEM-csapatokkal mtkodott egyiitt. Kozos

lipid-hordozés kézikonyv készilt, ipari szereploktél érkezett visszajelzések alapjan a kozmetikai
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hatéanyag-ut a gyorsabb piacra jutast tamogatja, és korforgasos szemléletet érvényesité csomagolasi
megoldasokat is fejlesztettek (3D nyomtatott, fenntarthaté tarolo).

A célcsoportra — vagyis a kozépiskolas diakokra — gyakorolt hatas kiemelkeddé. A projektben 30
gimnazista vett részt, akik végigjartak a K+F folyamatot: kutatasi terv, szakirodalom,
kisérlettervezés, molekularis biologia, analitika, adatkiértékelés, modellezés, prototipus-validacio. A
munka soran megtanultak a laborbiztonsagot, a jegyzOkonyv-vezetést, a felel6sség- és
idégazdalkodast, a mindségbiztositas alapjait. A csapatmunka és 6nszervezés szintén erés6dott: a
didkok onalléan vezettek részfeladatokat (enzimexpresszid, aptamer-mérés, transzdermalis teszt),
és kiils6 partnerekkel tartottak a kapcsolatot.

A tudomanykommunikacié és oktatasi kimenetek két szinten valdsultak meg. Alsobb
évfolyamoknak LEGO-alapt DNS/centrilis dogma bemutaté készilt, 8. osztilyosoknak ot
alkalommal tartottak foglalkozast; kézépiskolasoknak pedig egy interaktiv ,,szintetikus biologia”
videojatékot fejlesztettek, amely 42 iskola 334 didkjihoz jutott el. A kérddives el6-/utdtesztek
alapjan a foglalkozasok mérheté tudasnovekedést hoztak (pl. DNS-alfa-hélix felismerése,
bazisparosodasi szabalyok). Ezek a kimenetek hossza tavon is novelik a természettudomanyos
palyak iranti érdekl6dést és a hazai szintetikus biolégiai 6koszisztéma utanpotlasat.
Osszességében a palyazati célok teljesiiltek: megvalésult az enzimatikus és aptameres komponens
laboratériumi validacidja, a transzdermalis értékelés kijeldlte a HNMT-t mint topikalis jelSltet, a
partnerségi halé és a fenntarthatdsagi eszkoztar meger6sodott, mikézben a didkok egy teljes
innovaciods ciklus tapasztalatat szerezték meg.

A parizsi iIGEM dontSre készilve a csapat a klasszikus iGEM-deliverable-0k teljes spektrumat
leszallitotta: részletes wiki, parts-beadasok, mérési és modellezési dokumentacié, human praxis és
oktatds, valamint vallalkozasfejlesztési (entrepreneurship) csomag. A legfontosabb szakmai
eredmények:

Laboratoriumi mérféldkévek. Sikeres volt a HNMT és DAO gének tervezése, amplifikalasa,
pETDUET vektorba illesztése és E. coli-ba juttatasa; az expressziot ELISA-alapu modszerrel
igazoltak. Aptamer-konyvtarat hoztak létre fluoreszcens és ,,fishing” célokra; demonstraltak, hogy
10 uM alatti tartomanyban hatékony a hisztamink6tés. A transzdermalis platformon a HNMT
liposzémas/hidrogél hordozéval mérhetGen bejutott a bérbe (tobboras idéskala mellett), mig a
DAO nem; az aptamerek bérbe jutasa nem volt igazolhaté. Ezek a megfigyelések a topikalis

termékfejlesztés HNMT-fokuszat és az aptamerek ordlis/élelmiszer-ipari alkalmazhat6sagat jelolik

ki.
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Mérési- és modellezési kompetenciak. A csapat a diffuziés és enzimkinetikai modellek
implementalasaval kvantitativ keretet teremtett a dozis, az applikacios id6 és a varhaté hatasidé
becsléséhez. A HNMT/DAO paraméterek (k_cat, K_M) irodalmi bazist becslése és a bérdiffuzié
egyszerusitett leirasa jo kiindulopontot ad az in vivo validacié tervezéséhez.

Human praxis és 6koszisztéma-épités. Egyetemi gyogyszertechnoldgiai partnerekkel (pl. SZTE
Gyogyszerésztudomanyi Kar) optimalizaltak a liposzoma-Gsszetételt és a hordozokozeget
(hidrogél), ex-vivo és PAMPA méréseket végeztek; kozmetikai fejlesztokkel és ipari szereplkkel
(pl. BAY-BIO) a gyartas és a skalazas kérdéseit jartak koril. Tobb iGEM-csapattal kozos
lipid-delivery kézikonyvet készitettek. Ezek a kapcsolatok felgyorsitottak a technolégiai dontéseket
(plazmidvalasztas, tisztitas, engedélyezési stratégia), és realisabb tzleti palyat rajzoltak fel
(kozmetikai hatéanyag — késébbi gyogyszeripari bovités).

Oktatas és tarsadalmi hatas. LEGO-alapu szemléltetés 8. osztalyosoknak (5 alkalom, ~120 £6),
videojaték-alapt kozépiskolai modul (42 iskola, 334 didk), mérhet6 tudasnyereséggel. Ezek a
tevékenységek novelték a projekt tarsadalmi beagyazottsagat, és bemutattak, hogyan kapcsolhaté a
szintetikus biologia kézzelfoghat6 élményhez.

Villalkozasfejlesztés és fenntarthatésag. A csapat teljes tuzleti tervet készitett a
HNMT-/DAO-alapt hatéanyagok és az ssDNS-aptamerek B2B piacra viteléhez (kezdetben
kozmetika, majd gyégyszeripar). Készilt fenntarthatésagi profilfelméré eszkéz (SPAT), valamint
kornyezetbarat, 3D-nyomtatott csomagolasi prototipus. A létesitmény- és beruhazastervezés (500
m? telek, ~200 m? csarnok: iroda, labor, gyartas, raktar) valos ipari-muszaki inputok alapjan készilt.
Kulcstapasztalatok. (i) A topikalis enzimterapia esetén a hordozo6 és a molekula fiziko-kémiai
sajatossagai dontik el a transzportot: a HNMT igéretes, a DAO kevésbé. (i) Az aptamerek gyors,
szelektiv hisztamink6tésre képesek oldatban, de bérpenetracidjuk fejlesztést igényel. (iii) A korai,
strukturalt human praxis felgyorsitja a helyes technoldgiai és tizleti palyavalasztast. (iv) A diakok
altal vezetett, mégis ipari logikara hangolt projekt sikeresen integralhaté a kézoktatasba, mérhet6
tanulasi és kompetencia-nyereséggel.

A versenyeredmények szakmai értéke ezért ketts: kézzelfoghaté K+ outputok (gének, klonok,
mérések, modellek, prototipusok) és egy fenntarthatd, piacvezérelt fejlesztési ut kijelolése. A csapat
felkészilt a tovabbi validaciokra (in vitro/in vivo), és realis Uzleti-fejlesztési roadmapet épitett,

amelyre j6v6beli palyazatok és befektetések biztonsaggal épithetSk.
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3. A projekt résztvevoi

Diakotthon, Miskolc

. Tehetség-
Név Iskola Evfolyam | < c.o08 Feladat
teriilet
Adinyi Levente Sze’ge/dl R'adgou Mlklos 12. biolégia Videds team, iGEM kapcsolattartd
Kisérleti Gimnazium team
Bakos Emese Sze’ge/dl R'adf10t1 Mlklos 12. biolégia Laboratorlur’n% team, Biztonsagi
Kisétleti Gimnazium team, Oktatasi team
Ban Sandor Sze/ge,d1 Rgdpou ,M.lklos 12. biolégia | Projektmenedzser, PI
Kisérleti Gimnazium
R Szegedi Radnét Miklés o L. , L
Bereczki Lili Kisérleti GimnAzium 12. biologia | Oktatasi team, Gydgyszerészeti team
Budai Krisztina Sze,gffdl Radpotl ,M.lklos 11. biolégia | Laboratériumi team
Kisérleti Gimnazium
Czirdk Attila Szegedi Radnot Miklds 12. biolégia | Laboratériumi team
Kisérleti Gimnazium
Csupor Dezs6 Albert Sze/ge,dl Radgotl ,M.lklos 12. matematika | Modell team
Kisérleti Gimnazium
. S Szegedi Radnéti Miklés o CEO, Villalkozasfejlesztés,
Darvasi Csongor Richdrd Kisérleti Gimnazium 12. biolégia Tarsadalmi kapcsolatok
Fakan Péter Sze’ge,dl Radgotl ,M.lklos 12. biolégia | Videds team
Kisérleti Gimnazium
o Szegedi Radnéti Miklés C Gydgyszerészeti team, Fenntarthato
Gulyds Sindor Bence Kisétleti Gimnazium 12. biologia | ¢ iisdés team, Marketing team
Guth Noémi Szege}dl R.adx}otl Mlklos 12. biolégia Laboratorlurr}l team, 1GEM .
Kisérleti Gimnazium kapcsolattartd team, Oktatasi team
. % Szegedi Radnéti Miklés C Laborat6riumi team, Vides team,
Gyusis Akos Marcell Kisérleti Gimnazium 12 biolégia | Marketing team
Hamori Zsuzsanna Nora Szefge,dl R.adl.lom ,M.lklos 12. matematika | Oktatasi team, Marketing team
Kisérleti Gimnazium
Heizer Panna Banyai Jilia Glrn/nazmrn, 11. fizika Fenntarthato fejl6dés Team
Kecskemét
Horvath Anna Sze/ge/dl Radpom ,M.lklos 12. biologia Laboratériumi team, Oktatdsi team
Kisérleti Gimnazium
s Szegedi Radnéti Miklés C Vallalkozasfejlesztés, Tarsadalmi
Kertai Marton Kisétleti Gimnazium 12. biologia kapcsolatok, Marketing team
Lévay J6zsef Reformatus
Koénya Bertalan Maté Gimnazium és 11. fizika, kémia | Fenntarthat6 Fejl6dés Team

Szegedi Radnéti Miklés

Mataz Dalma Kisérleti Gimnazium 12. biologia | Gyogyszerészeti team, Mérési team
Mez6 Levente Sze/g(?dl Radgom ,M.lklos 12. matematika | Videds team, Modell team
Kisérleti Gimnazium
g Szegedi Radnéti Miklés o L. .
Nagy Aron Kisérleti Gimnazium 12. biologia | Oktatasi team, Marketing team
Nagy Tamds Kristof Sze}ge’dl Radgom Mlklos 12. biologia Vallalkozasfe]lc?sztes,’T.arsadalrm
Kisérleti Gimnazium kapcsolatok, Biztonsagi team
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- Tehetség-
Név Iskola Evfolyam cherseg Feladat
teriilet
L Szegedi Radnéti Miklés S, Adminisztrator, Bioinformatikai
Nyeste Laszl6 Notbert Kisérleti Gimnazium 12. biolGgia team, Modell team, Alapkutatas
Patkés Maja Sze/ge}dl Radgotl Mlklos 12. biologia Biztonsagi team, iGEM
Kisérleti Gimnazium kapcsolattartd team
. . Szegedi Radnéti Miklés C . L
Roszik Fanni Kisérleti Gimnzium 12. biologia | Gyogyszerészeti team
Simonka Réka Sira Sze/ge}dl Radpotl Mlklos 12. biologia CEO, Bl/o.mfo.rmatlkzu team,
Kisérleti Gimnazium Laborat6riumi team
. . Szegedi Radnéti Miklés C . L.
Simonyi Orsolya Kisérleti GimnAzium 12. biologia | Biztonsagi team
Strohner Eniké Szegedi Radnéti Miklés 12. biolégia | Oktatasi team
Kisérleti Gimnazium
Sz6gi Erik Sze/ge,dl Radgotl ,M.lklos 12. matematika | Modell team
Kisérleti Gimnazium
, . Banyai Jilia Gimnazium, o PR
To6th Katalin Hanga , 11. biologia | Fenntarthaté Fejlédés Team
Kecskemét
. ) Szegedi Radnéti Miklés o Laborat6riumi team,
Ugrin Barnabis Kisérleti Gimnazium 12. biologia Gyogyszerészeti team, Mérési team
, . Szegedi Radnéti Miklés S, Bioinformatikai team, Vide6s team,
Vastt Vojtech Kisétleti Gimnazium 12. biologia | Ajapkutatas
Zadori Gellért Szege,dl R.adl‘lou ,M.lklos 10. informatika | Webes team
Kisérleti Gimnazium
4. A projekt koltségvetése — N'TP forrasra vetitve
NTP-NTMV-24-A-0063 Forras | 3,500,000.- Ft
Megnevezés Osszeg

NTP-NTMV-24-A-0063 azonositdszimi
palydzatban jovihagyott osszeg

631.556.- I't

e Szimla disszege: 1.128.000.- 't
Repil6jegy
Pilyazati forrasbol kifizethets: 631.556.- Ft
Maradvinyésszeg: 496.444.- I't
Megnevezés Osszeg
TP-NTMV- 0063 2z {thszAm
l\{ I'l‘ N I;\f\: '2‘?—1\ D[)(n_ﬂr.onosuosmmu 1.157.904. it
pilyizatban jovihagyot Gsszeg
11, Szirnla dsszege: 1.686.000.- It
Szallas
Pilydzati forrisbél kifizethetd: 1.157.904.- Fr
Maradvinyiisszeg: 528.096.- It
Megnevezés. Osszeg Megnevezés Osszeg
NTP-NTMV-24-A-0063 azonositészimi NTP-NTMV-24-A-0063 azonositészimi
pilyzadban jovihagyott dsszeg 855.270- It pilydzatban jovihagyot osszeg 855.270.- It
Srimla Gsszege: 2.600.- USD Szdmla sszege: 2.600.- USD

Részvételi dij

MNE napi drfolyam —2024.10.17

37013 Fe / USD

MNB napi dxfolyam — 2024.10.17 370.13 Fr / USD

2* 4 féfe MNB napi drfolyammal szimolt szimladsszeg: 962.338.- Ft MNB napi drfolyammal seimolt szimladsseeg: 962.338.- Ft
Bankszimlirdl dtutale sszeg: 987.319.- It Bankszimlardl dtutale sszeg: 987.319.- it
Pilyazati forrdsbol kifizethetd: 855.270.- Ft Palyszati forrasbél kifizethetd: 855.270.- Ft
Maradvinyasszeg: 107.068.- ['t MaradvinyGsszeg: 107.068.- I't
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