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Lekcijas: ceturtdienās 12.30-16.00, 6 M. telpā no 2012.g.20. septembra līdz 20. decembrim
Kursa mērķis

Lekciju kurss sniedz padziļinātas zināšanas par mūsdienu ģenētikas metodēm, kuras tiek pielietotas modernā medicīnā, jaunu biotehnoloģisko preparātu izstrādē: rekombinanto hormonu, enzīmu, monoklonālo antivielu, vakcīnu, ribozīmu, antisensa nukleotīdu , koda bloķētāju un gēnu terapijas vektoriem. Tiek aplūkotas augu molekulārās raksturošanas un selekcijas metodes.  Tiek dota informācija par jauno izstrādņu drošuma un nekaitīguma novērtēšanu.
Studentu iegūtās zināšanas un prasmes:

· informācija par praktiskās biotehnoloģijas sasniegumiem; 

· mūsdienu ģenētiskās metodes medicīnā; 
· mūsdienu selekcijas ģenētiskie pamati;
· Eiropas Savienības, ASV FDA  un Latvijā pieņemtie principi par jaunu un praksē agrāk ieviestu biotehnoloģisko izstrādņu kvalitātes kontroli un pēcmarketinga novērošanu;
· prasme orientēties galveno biotehnoloģisko preparātu grupās un informācijas meklējumos par jaunām izstrādnēm.
Kursa norises forma

Nedēlā ir 2 lekcijas (vienā dienā); lekcijas beigās studenti dažreiz izpilda rakstisku testu, kas atspoguļo lekcijas tēmas izpratni. Semināros analizē jaunākos literatūras datus par biotehnoloģiskajiem izstrādājumiem, aktuāliem gēnu terapijas jautājumiem. Studenti gatavo prezentācijas. Kurss ir secīgs, tomēr dalās trīs daļās atbilstoši galvenajiem lektoriem, kuri katrs sava lekciju un semināru cikla beigās veic zināšanu novērtēšanu pēc studenta sagatavotās prezentācijas līmeņa vai kontroldarbu atzīmēm.
Zinātnisko laboratoriju apmeklējums, kuru pētījumu tematika ir saistīta ar kursa tēmu.
Patstāvīgs darbs ar literatūru. 

Priekšnosacījumi kursa apgūšanai

Vispārīgā bioloģija (ģenētikas pamati), Bioķīmija I, Molekulārā ģenētika (vēlams) , Ģenētikas un evolūcijas kurss bakalauru studiju programmā.
Ieskaites par kursu iegūšanas nosacījumi 

Pozitīvs vērtējums ne mazāk kā 80% no visu lekciju testiem. Prezentācija vai referāts par kādu biotehnoloģisku izstrādnēm to kvalitātes kontroli, lietošanu, gēnu inženierijas, selekcijas metodēm, lietošanu un rezultātiem.
Kursa noslēgums

Īpašs noslēgums nav paredzēts. Tiks veikta studentu aptauja par kursu.
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Iegūto zināšanu pielietojums

 Zināšanas ir pamats praktiskās ģenētikas uzdevumu izstrādāšanā, ģenētisko metožu pielietošanā kā zinātniskā, tā arī praktiskā darbā medicīnā, dabas aizsardzībā un selekcijā.

Detalizēts kursa  pirmās daļas  - Prof. P.Pumpēna vadīto lekciju cikla  un semināru plāns

Imunoloģijas pamati  - 2 x 1,5 st.

Īss ievads molekulārajā imunoloģijā. Nepieciešams modernās vakcinoloģijas, gēnu terapijas un cilvēku un dzīvnieku klonēšanas izpratnei. Molekulārā imunoloģija šodien. Ko lasīt? Galvenie principi. Iedzimtā un iegūtā imunitāte. Humorālā un šūnu imunitāte. Aktīvā un pasīvā imunitāte. Galvenās imunitātes īpašības: specifiskums, atmiņa, specializācija. Imūnās atbildes veidošanās. Antigēnprezentējošās šūnas. B šūnas. T šūnas. Antigēnu prezentēšana. MHC I un MHC II. CD4+ un CD8+ šūnas. T šūnu receptors. TCR-MHC kompleksi. Šūnu aktivēšana. T helperi un citotoksiskie limfocīti. B šūnu aktivēšana. Klonālā selekcija. Antivielu produkcija. Citokīni. Epitopu jēdziens. Epitopu struktūra un to aktivitātes modelēšana. Imunoloģija kā līdzeklis ģenētikas pielietojamos aspektos. 

Vīrusu arhitektūra. Strukturālais pamats VLP tehnoloģijām  - 2 x 1,5 st. 

Vīrusu daļiņas, to uzbūve. Apvalkotie un neapvalkotie vīrusi. Apvalki un nukleokapsīdi. Simetrijas veidi. Ikosaedriskā un spirāles simetrija. Filamentās daļiņas. Ebola vīruss. Poliedriskā simetrija. Ikosaedri un dodekaedri. Kvaziekvivalence. Heksagoni un pentagoni. Triangulācijas skaitlis. T=1 vīrusi. T=3 vīrusi. RNS fāgi. Sobemovīrusi. T=4 vīrusi. Hepatīta B korantigēns. Semliki meža vīruss. T=7 vīrusi. Poliomas un papillomas vīrusi. Lambda fāgs. HK97 fāgs. T=13 vīrusi. Reovīrusi. T=169 vīrusi. T=219 vīrusi. T=1179. Mimivīrusi. Izņēmumi. Pseidosimetrija. Rinovīrusi. Adenovīrusi. Vīrusi ar sarežģītu struktūru. T4 fāgi. Neregulārie vīrusi. Gripas vīruss. H5N1. α un β struktūras. Scaffolding proteīni. 

Augu vīrusi: VLP, vektori, vakcīnas. Augu vīrusu nozīme modernās biotehnoloģijas uzplaukumā  - 2 x 1,5 st 

VLP uz augu vīrusu pamata, to nozīme mūsdienu biotehnoloģijā. Jaunu augu vīrusu meklējumi. Jaunu VLP modeļu konstruēšana. Sobemovīrusi. Augu VLP gēnu ekspresija un VLP iegūšana baktēriju un rauga ekspresijas sistēmās. Vakcīnas un jaunu vakcīnu kandidāti uz augu VLP pamata. Ikosaedriskie un tubulārie augu vīrusi. Epitopu eksponēšana uz augu VLP. Augu vīrusi kā vektori. Svešu gēnu ekspresija augos. Augi kā biotehnoloģijas produktu avots. Ēdamās vakcīnas. Tuvākās perspektīvas augu biotehnoloģijas attīstībā. 

VLP tehnoloģijas. Mūsdienu vakcīnu konstruēšanas pamati. XXI gs. vakcīnas  – 2 x 1,5 st. 

VLP kā mūsdienu vakcinoloģijas un gēnu terapijas sastāvdaļa. Vektora jēdziens. VLP kā vektori. Epitopu eksponēšana uz VLP vektora. Vektora kapacitāte. VLP gēna raksturošana, inserciju vietu izvēle. VLP funkcionēšanas imunoloģiskie pamati. B un T epitopu darbības nodrošināšana. Epitopa struktūra: lineārie un konformatīvie epitopi. Epitopa darbība vektora struktūras kontekstā. Ģenētiskā fuzionēšana un ķīmiskā piešūšana. Adjuvanta jēdziens. CpG struktūras. Vakcīnu un gānu terapijas preparātu konstruēšanas pamatprincipi. Cytos Biotechnology. Vakcīnas un vakcīnu kandidāti uz VLP pamata. Preventīvās un terapeitiskās vakcīnas. Vakcīnas pret paša proteīniem. DNS vakcīnas. 

Gēnu terapija: galvenie principi, jaunumo  - 2 x 1,5 st. 

Ievads gēnu terapijā, tās jēdziens, ideja, pamatprincipi. Gēnu terapijas vieta mūsdienu pasaulē. Gēnu tehnoloģiju attīstības etapi. Slimības kā gēnu terapijas objekti. Poli- un multi- gēnu defekti. Bojāto gēnu skaits. Cistiskā fibroze (mukoviscidoze). Gošē slimība. SCID-ADA. SCID-Xl. Dušena muskuļu distrofija. Hemofīlija. Ageing. Somātiskā gēnu terapija. Gēnu terapijas ideja un darbības principi. In vivo un ex vivo gēnu terapija. Vektora jēdziens. Vīrusu vektori. Retrovīrusu vektori. Lentivīrusu vektori. Adeno-asociēto vīrusu vektori. Adenovīrusu vektori. Herpesvīrusu vektori. Alphavīrusu vektori. Vektora kapacitāte. Ideālā vektora jēdziens. Vektoru imunoloģiskās īpašības. Vektoru integrācija hromosomā/ Integrējošie un neintegrējošie vektori. Dalošos un nedalošos šūnu infekcija. Nevirālie vektori. Kailā DNS. Terapeitiskie gēni. Pseidotipēšana. Īsa gēnu terapijas vēsture. SCID epopeja. Alans Fišers, Adriāns Trešers, Klaudio Bordinjons. Praktiskās gēnu terapijas jaunākie sasniegumi. Gēnu terapijas statistika. 2008. gads. 

Cilvēka un dzīvnieku klonēšana – 2 x 1,5 st 

Klonēšanas principi. Seksuālā reprodukcija un partenoģenēze. Klonēšan jeb neseksuālā reprodukcija. Terapeitiskā klonēšana. „Dizaina” bērni. Klonēšanas etapi. Recipienta olšūna. Donora genoms. Mikromanipulācijas. Šūnu sapludināšana. Klonētā embrija attīstība. Dzīvnieku klonēšana. Vēsturiskie etapi. Klonēto dzīvnieku sugas. Roslina institūts. Jans Vilmuts. Aita Dollija. Dzīvnieki kā bioreaktori. Peles. Liellopi. Žurkas. Kaķi. Cūkas. Pērtiķi. Cilvēka klonēšanas mēģinājumi. Reproduktīvā vai terapeitiskā klonēšana? Seulas epopeja. Woo Suk Hwang. Klonētāji, mistiķi un falsifikatori. 

Svešu gēnu ekspresija raugos – 2 x 1,5 st 

Raugi kā jaudīgākais, lētākais un drošākais heterologās svešu gēnu ekspresijas līdzeklis. Rauga ekspresijas vektori. Ekspresijas plazmīdu konstruēšana. Saccharomyces cerevisiae. Pichia pastoris. Hansenula polymorpha. Ekspresijas jaudas salīdzināšana dažādos raugos. VLP tehnoloģijas un rauga ekspresija. Reālās vakcīnas. Hepatīta B vakcīna. Papillomas vakcīna. TyA proteīns kā VLP modelis. Proteīnu modifikācijas raugu šūnās. Raugu humanizācija. Raugu izmantošanas nākotnes perspektīvas. 

Alfavīrusi kā svešu gēnu ekspresijas līdzeklis. Vakcīnu un gēnu terapijas vektori uz alfavīrusu pamata– 2 x 1,5 st 

Alfavīrusu vektori svešu gēnu ekspresijai eikariotos. Ekspresijas efektivitāte. Ekspresijas vektori. Vektori uz Semliki meža vīrusa (SFV), Sindbis vīrusa (SIN), Venecuēlas zirgu encefalīta (VEE) genomu pamata. Citu vīrusu replikācijas modelēšana ar alfavīrusu vektoru palīdzību. HBV replikācijas modelēšana. HCV gēnu ekspresija. Alfavīrusu loma pretvēža līdzekļu radīšanā. 

 Noslēgums. Prezentācijas

 Noslēgums. Prezentācijas 

