Okvirni sadržaj kolegija BIL301
1.  
Tehnike analize genoma i proteoma

 
Restrikcijske endonukleaze i vektori. Knjižnice cDNA i DNA. Izolacija nukleinskih kiselina, hibridizacija, Southern i Northern blot, sekvencioniranje. Polimorfizam duljine restrikcijskih fragmenata (RFLP). Lančana reakcija polimerazom (PCR). Hibridizacija s DNA-mikročipovima.

2.   
Genske mutacije


Tipovi genskih mutacija. Spontane i  inducirane mutacije. Čimbenici koji induciraju mutacije (fizički, kemijski i biološki mutageni).

3.    
Najčešća nasljedna oboljenja humane populacije

· autosomno dominantno

· hiperkolesterolemija i nasljeđivanje u obitelji, genealogija  

°  mutacija gena 

°  tehnike detekcije mutacija 


°  genetsko savjetovalište

· policistična bolest bubrega, NF1, epidermolisa brulosa hereditaria (1)

· autosomno recesivna oboljenja

      °  cistična fibroza, genealogija, pojavljivanje

      genetsko savjetovalište

· X vezana nasljeđivanja 

· poligenski i multifaktorijalni tip nasljeđivanja na primjeru MS, (utjecaj naslijeđa, geni markeri, okolina, imunološka teorija, virusna teorija, itd.)  

genetsko savjetovalište

      -   
nasljeđivanje  cheliognatopalathoshisis 

· analiza nasljeđivanja na primjeru gluhoće

· Dijagnostika rizika tromboembolije – Detekcija mutacija PCR-om ili IVD/CE kit-oma 

1. Faktor V Leiden R506Q

2. Protrombina II G20210A

3. Metilen -tetrahidrofolat-reduktazu (MTHFR)- mutacije  677T i 1298C

4.
 Oboljenja uvjetovana poremećajima genomskog upisa 

· mehanizmi genomskog upisa (imprinting) 

5.
Maternalni tip nasljeđivanja 

· mtDNA, (građa, geni, osnovni molekularni mehanizmi), evolucijske analize 

· oboljenja    

6.
Aktivne mutacije nestabilnosti genoma

      -  fraX     

      -  vruće točke nestabilnosti  

7. Citogenetičke tehnike

Tehnike klasične citogenetike (G, R, C-pruge za identifikaciju kromosoma) i molekularno citogenetičke tehnike (FISH, mFISH, CGH, PRINS, mikrodisekcija i obrnuto bojenje kromosoma)

8. Kromosomske mutacije

· Numeričke i strukturne aberacije  

· Uzroci kromosomskih aberacija 

· ISCN  nomenklatura 

· Kromosomski sindromi 

· Kromosomopatije i poremećaji plodnosti 

· Genetičko savjetovanje 

9.
Molekularna osnova tumora

9.1        tumorski geni

   -  onkogeni

                   -   tumor supresor geni   


9.2.     geni predispozicije BRCA 1    


         BRCA2

              Gena za predispoziciju za tumore


         Testovi probira    

Nested ili semi-nested PCR za odeđivanje fuzijskih transkripata: za neke od translokacija ili inverzija:1. BCR/ABL t(9;22);    BCR/ABL kvantitativno (real time PCR; LightCycler 1.5) 

- za praćenje terapije kronične mijeloične leukemije  imatinibom; 2. PML/RAR t(15;17);3. AML/ETO t(8;21); 4. MLL/AF4 ; 5. TEL/AML1; 6. Inv 16 inv(16;16) 7. NPM/ALK t(2;5)

8. Burkitt limfom t(14;18); 9. BCL1/IGH t(11;14); 10. Malt limfoma (flourescentna is situ hibridizacija- FISH)  t(11;14) IGH/CCND1 Dijagnostika akutnih i kroničnih leukemija, limfoma i praćenje terapije MRD (minimalna ostatna bolest). 

10. Molekularna osnova starenja

· kumulativno oštećenje DNA

· genomska nestabilnost

· oksidativno oštećenje važnih makromolekula

· neenzimatska  glikacija trajnih proteina

· skraćivanje telomere u stanicama koje se dijele
