Patofyziologie: molekularni mechanismy vzniku nemoci

Témata ustnich referatu

DOPORUCENA OSNOVA PREZENTACE

Struény uvod a zafazeni problému do Sir$iho kontextu s (klinickou/experimentalni) medicinou
Vlastni popis a vysvétleni molekularnich mechanismii

Kratké shrnuti (disledky pro praxi — moznosti vyuziti v diagnostice, terapii apod.)

Piehled pouzité literatury a dalSich zdroja

Powerpointova prezentace, max. 7 minut (7 slidi) [pokud je téma rozsahlé — vyberte pouze
Cast tématu, tak aby prezentace davala smysl a mohly byt probrany molekularni mechanismy]

HEMATOONKOLOGIE A IMUNOLOGIE
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Fuzni gen bcr-abl v patogenezi leukémie (CML, AML, ALL)
Bcr-abl v diagnostice a 1é¢bé leukémie

Etiologie a patogeneze kongenitalni a ziskané methemoglobinémie (HbM,
HbE, cytochrom b5 reduktéza)

Molekulové mechanismy v patofyziologii srpkovité anémie (HbS)
Molekulova podstata alfa-talasemie

Molekulova podstata beta-talasemie

Tumor-supresorové geny a jejich mutace v patogenezi nadort

Poruchy funkce transkripénich faktort v patogenezi leukemie (napi. MLL—
AF9, RUNX1-ETO, PML-RAR«)

Transkripéni faktory v patogenezi rakoviny prsu (napf. SIX1, RUNX2,
FOXO)

Uloha proteinii z rodiny Bcl2 (B-cell leukemia/lymphoma) v patofyziologii
nehodgkinskych lymfomu

Transkrip¢ni faktory v etiologii a patogenezi nehodgkinskych lymfomu (napf.
MYC)

Estrogenovy receptor v etiopatogenezi rakoviny prsu

Molekularni mechanismy podilejici se na vzniku kolorektalniho karcinomu.
Makrofagy nadorové tkané a jejich vliv v patogenezi nadort.

Angiogenni faktory v patogenezi solidnich nadort.

Uloha epigenetickych modifikatorti (napt. Tet, DNA metyltransferéza, histon-
lysin N-metyltransferdza) v patogenezi nadora.

Telomeraza a uloha telomerazy v patogenezi nadort
Pti¢iny a disledky APC (aktivovany protein C) rezistence

Cilen4 antikoagulacni 1é¢ba (dabigatran, rivaroxaban, apixaban): mechanismus
ucinku a porovnani s warfarinem
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Hematopoetickd kmenova bunka a transplantace kostni difené

Leukemicka / nddorovéa kmenova buiika

MDM?2 v regulaci bunécného cyklu a jejich uloha v tumorigenezi.
Proteasom: funkce a inhibitory proteasomu v terapii malignich onemocnéni

Tumor supresorové geny a molekulovy mechanismus ztraty heterozygosity
nadorovych bun¢k.

Molekularni mechansimus vzniku retinoblastomu: mutace Rb genu a tlloha
modifikujicich gent

Tumor supresorové geny BRCA1, BRCA2: jejich funkce v patogenezi
karcinomu prsu a ovaria

Paroxysmalni no¢ni hemoglobinurie: molekularni podstata onemocnéni

Maligni transformace hematopoetické bunky: princip leukemogeneze

Cytokiny a cytokinové receptory v patogenezi kongenitalnich imunodeficienci

Cytokiny a cytokinové receptory v myelopoeze: mozné terapeutické vyuziti u
neutropenii

Cytokiny a cytokinové receptory v trombopoeze: mozné terapeutické vyuziti u

trombocytopenii

Fosfatazy v patogenezi nadora.

Signalni drahy TGF v patogenezi nador.
Angiogeneze u tumord: inhibice angiogeneze v terapii malignich onemocnéni
Povrchové antigeny nadorovych bunék jako cile v terapii nadorti

Kontrolni molekuly imunitniho systému (immune-checkpoint control
molecules) jako cile v terapii nadorti

Imunitni buiiky a imunitni signalni molekuly jako cile v terapii autoimunitnich

onemocnénti.

Hereditarni hemochromatdza.

Molekularni mechanismy hemofilie A

Molekularni mechanismy Von Willebrandovy choroby
Molekulové pticiny hereditarnich trombofilii

Vyznam hlavniho histokompatibilniho komplexu (HLA antigeny) v
patogenezi chorob

Reakce Sté€pu proti hostiteli (GVHD).

Etiologie a patogeneze porfyrii.

Molekularni mechanizmy metastazovani

Autoimunita v patogenezi chorob: mechanismy selhani imunitni tolerance
Uloha imunity pfi transplantaci

Neurotrofni faktory a jejich receptory (Trk receptory) v patogenezi nadort
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Etiologie a patogeneze vrozenych polycytémii

Extracelularni vesikuly (mikrovezikuly a exosomy) u onemocnéni
hematopoezy

Extracelularni vesikuly (mikrovezikuly a exosomy) v patogenezi nadorovych
onemocnéni

Membranové receptory rozpoznavajici molekulové vzory (,,pattern
recognition, PRR) v patogenezi infek¢nich a zdnétovych onemocnéni

Intracelularni receptory rozpoznéavajici molekulové vzory (,,pattern
recognition, PRR) v patogenezi infek¢nich a zdnétovych onemocnéni

Vrozené vady lymfatického systému: etiologie a patogeneze

ENDOKRINOLOGIE A METABOLISMUS
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Molekularni podstata vzniku muzského pseudohermafroditismu
Mutace receptoru pro PTH — poruchy kostniho metabolismu

Molekularni podstata syndromu mnohocetnych endokrinnich neoplazii typu 1
(MEN1)

Molekularni podstata syndromu mnohocetnych endokrinnich neoplazii typu 2
(MEN2)

Receptorova a postreceptorova inzulinorezistence

Molekularni mechanismy monogenni obezity (leptin, POMC, MC4, PPAR-
gamma, a dalsi)

Molekularni podstata hypercelularni a hypertrofické obezity.

Endokrinni funkce tukové tkané (adipokiny)

Molekularni podstata geneticky podminénych hyperlipoproteinémii
Regulace beta-bun¢k Langerhansovych ostrivkil a jejich genetické poruchy

Signalni drahy spousténé inzulinem a glukagonem v patofyziologii diabetu
melitu IL. typu

Receptory-mediovana endocytdza v patogenezi hypercholesterolemie.
Geneticky podminéné formy diabetes mellitus

Patogeneze diabetes mellitus 1. typu na molekularni irovni

Inkretiny v etiopatogenezi diabetes mellitus

Transportéry glukozy (GLUT) v etiopatogenezi diabes mellitus

Molekularni mechanismy v regulaci chuti k jidlu: orexigenni a anorexigenni
faktory

Molekularni mechanismy adrenogenitalnich syndromi
Genetické poruchy stitné zlazy

Inzulinovy receptor jeho funkce a vyznam v patogenezi onemocnéni



75.  Molekularni mechanismy v etiopatogenezi achondroplazie

NEUROLOGIE

76.  Tau protein a jeho vyznam v patogenezi neurodegenerativnich onemocnéni
77.  Alfa-synuklein a jeho vyznam v patogenezi neurodegenerativnich onemocnéni

78.  Amyloid beta A4 protein (APP) a jeho paralog amyloid-like protein 1 (APLP)
a jejich vyznam v patogenezi neurodegenerativnich onemocnéni

79.  Molekularni mechanismy demyelinizace a patogeneze sclerosis multiplex

80.  Neurotrotrofni faktory a jejich receptory (Trk receptory) v patogenezi
neurologickych onemocnéni

81.  Molekularni a genetické mechanismy Parkinsonovy nemoci

82.  Molekularni a genetické mechanismy Huntingtonovy nemoci (chorei)

RESPIRACNI SYSTEM

83.  Molekularni mechanismy plicniho onemocnéni spojeného s deficitem a.1-
antitrypsinu

84.  Molekularni mechanismus cystické fibrozy.

85. Genetické poruchy zptisobujici dysfunkci surfaktantu

86.  Etiologie a patogeneze syndromu dechové tisné novorozence (RDS)
87. Etiologie a patogeneze chronické bronchitidy

88.  Etiologie a patogeneze emfyzému

89.  Etiologie a patogeneze dédi¢né plicni hypertenze

90.  Perzistujici plicni hypertenze novorozence (PPHN)

91.  Etiologie a patogeneze idiopatické plicni fibrozy

KARDIOVASKULARNI SYSTEM

92.  Etiologie a patogeneze hypertrofické kardiomyopatie

93.  Molekulérni podstata dilatacni kardiomyopatie

94.  Mechanismy zanétova aktivace endotelu a jeho disledky
95.  Hormonalni a cytokinové zmény pfi srdecnim selhani.

96.  Molekularni mechanismy vzniku arytmii u geneticky podminénych poruch
iontovych kanal

97.  Endokrinni a parakrinni faktory v patogenezi aterosklerozy

98.  Tyrozinkinazové receptory v angiogenezi a vaskulogenezi

GASTROINTESTINALNI SYSTEM

99.  Molekularni podstata jaterni regenerace a fibrotizace



100.
101.

102.
103.
104.
105.

Princip plisobeni cholerového a pertussového toxinu na enterocyty.

Adenomatose polyposis coli gen (APC) a jeho uloha u tumori
gastrointesinalniho traktu

Genetickd a molekularni podstata Wilsonovy nemoci
Etiologie a patogeneze vrozenych poruch tvorby Zluci
Molekularni podstata poruch metabolismu bilirubinu

Molekularni mechanismy vzniku jaterniho onemocnéni spojeného s dysfunkei
ol -antitrypsinu

SVALY, KOSTI A POJIVOVA TKAN

106.
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Molekularni mechanismy hereditarnich myopatii (myodystrofii)
Molekularni podstata osteogenesis imperfecta

Molekularni podstata Marfanova a Ehlersova-Danlosova syndromu

UROGENITALNI SYSTEM

109.
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Etiologie a patogeneze autozomaln¢ dominantnich tubulointersticialnich
onemocnéni ledvin (ADTKD)

Etiologie a patogeneze polycystického onemocnéni ledvin (PKD/PCKD)

Molekularni patofyziologie IgA nefropatie Molekularni patofyziologie IgA
nefropatie

Molekularni mechanismy v etiologii a patogenezi nefrotického syndromu

Patofyziologie Alportova syndromu

EXPERIMENTALNI MEDICINA A DIAGNOSTIKA
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Vyuziti PCR v diagnostice zndmych mutaci (RFLP, ARMS)
VyuzZiti PCR pfi sledovani terapeutické odpovédi na 1écbu.

Metody sekvenovani DNA a jejich vyuziti v diagnostice (Sangerovo
sekvenovani, “next generation” sekvenovani, sekvenovani pomoci hmotnostni
spektroskopie)

Principy Southern blottingu a northern blottingu a jejich vyuziti v medicing
DNA fingerprinting a jeho vyuZiti v diagnostice

Princip RNAseq a jeho vyuziti v mediciné

Biocipové technologie v analyze lidského genomu: princip a vyuziti.
Experimentalni metody funk¢ni inaktivace genu.

RNA-interference (RNA1) princip a vyuZiti v biomedicinském vyzkumu.
Vyuziti transgennich organismi v mediciné

Nadorové biomarkery: mechanismus jejich produkcea moznosti jejich vyuziti



125. Zéanétové biomarkery: mechanismus jejich produkce/inhibice a moznosti jejich
vyuziti

126. Klonovani (experimentalni, terapeutické a reprodukcni), principy, vyznam

127.  Vyuziti kmenovych bunék v terapii

128. Embryonalni kmenové bunky (ESC) definice a funkce.

129. Mesenchymalni stromdlni (kmenov¢) buiiky (MSC) definice, funkce a mozné
terapeutické vyuziti.

OBECNE MECHANISMY

130. Molekularni mechanismus detekce hypoxie butikami (HIF) a jeho uloha
v etiopatogenezi nemoci

131.  Vyznam hypoxie v patogenezi onemocnéni

132.  Mechasnismy regulace hypoxii indukovanych genti

133.  Adhezivni molekuly endotelovych buné¢k a leukocytl v patogenezi zanétu

134. Mediatory zanétové odpovedi

135. Mitochondridlni poruchy

136. Regulace proteinti akutni faze pti zanétech a infekcich

137.  Funkce proteint akutni faze pti zanétech a infekcich

138.  Oxidacni stres v patogenezi onemocnéni a plisobeni antioxidantti

139.  Mechanismy apoptdzy — mitochondridlné mediovand apoptdza a receptory
spousténa apoptoza.

140. Porucha regulace bunécného cyklu v patogenezi nemoci

141.  Starnuti bun€k — zkracovani telomér a tloha telomeraz.

142.  Typy receptori a princip signalni drahy

143. Cytokiny a cytokinoveé receptory: JAK/STAT signalizace.

144. Mechanismus aktivace a signalizace receptoru spirazenych s G-proteinem
(GPCR).

145.  Adaptorové proteiny v prenosu intracelularniho signalu (napt. cAMP, cGMP,
Ca2+, DAG, IP3)

146. Protein-kinazy: zakladni rozdé€leni a funkce.

147.  Fosfolipaza C a jeji druzi poslové — DAG , IP3, Ca** — princip fungovani
signdlni drahy (calmodulin, protein-kinaza C atd.)

148. Blokatory mit6zy: mechanismus ucinku a jejich vyuZiti v terapii

149.  Proménlivost v poc¢tu kopii genu (copy-number variations, CNV) v patogenezi
onemocnéni

150. mTOR v regulaci bunééného metabolismu a role v patologickych stavech
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mikroRNA jejich funkce a vyznam v patogenezi chorob

rRNA jejich funkce a vyznam v patogenezi chorob

IncRNA jejich funkce a vyznam v patogenezi chorob

piRNA jejich funkce a vyznam v patogenezi chorob

snRNA a snoRNA jejich funkce a vyznam v patogenezi chorob

DNA metylace v regulaci genové exprese a v patogenezi chorob
Deacetylace histontl v regulaci genové exprese a v patogenezi chorob
Transkripcni faktory a jejich vyznam v patogenezi nemalignich onemocnéni
Proteostaza v etiologii a patogenezi nemoci

Chaperony v etiologii a patogenezi nemoci

Poruchy sbalovani proteinti a vyznam chaperonii

Stres endoplasmatického retikula a reakce buniky na pfitomnost nesbalenych
proteint (unfolded protein response, UPR) v patogenezi onemocnéni.

Selhani bunéénych mechanismi kontroly kvality proteint v patogenezi
onemocnéni

Uloha signalniho peptidu pro translokaci proteinti do ER a mutace signalnich
peptidt proteinti v etiologii a patogenezi nemoci

Role mitogenem aktivovanych proteinovych (MAP) kin4z v bunécné
proliferaci a etiopatogenezi nemoci

Molekularni patofyziologie akutni vyskové nemoci



