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Dalyko programos duomenys

Moksly sritis

Mmedicinos ir sveikatos mokslai

Mokslo kryptis (kodas)

Medicina — M 001

Dalyko pavadinimas

IVAIRIU LOKALIZACIJU NAVIKU
PROGNOSTINIAI IR PREDIKCINIAI
GENETINIAI VEIKSNIAI

Programos apimtis

160 val. (6 ECTS)

Paskaitos 40 val.
Teoriné praktiné dalis 40 val.
Savarankiskas darbas 80 val.

Dalyko programos rengimo grupé

Eil. | Pedagoginis vardas, Pareigos Telefonas Elektroninio pasto adresas

Nr. vardas, pavardé (darbo)

1. | Prof. S. Miliauskas | Klinikos 326989 | skaidrius.miliauskas@kaunoklinikos.lt
vadovas

2. | Prof. E. Juozaityté | Instituto 327125 | elona.juozaityte@kaunoklinikos.lt
vadové

Dalyko programos aprasas:

1. Studijy dalyko programos poreikis.

Lietuvoje, kaip ir daugelyje pasaulio Saliy, onkologinés ligos yra viena aktualiausiy sveikatos
problemy. Visuomenés sveikatos biikl¢ tiesiogiai lemia gyvenimo kokybe, darbo iStekliy apimtj ir jy
produktyvuma, o vidutinio amziaus Zzmoniy sergamumas ir mirtingumas reiskia zmogiskojo kapitalo
praradima. Mirtingumas nuo piktybiniy naviky sudaro 18,4 proc. visy mirties atvejy ir uzima antra
vietg bendroje mirtingumo struktiiroje. DidZiausias mirtingumo nuo onkologiniy ligy procentas (22,9
proc.) yra 45-64 m. zmoniy grupéje, tai yra, tarp darbingo amziaus zmoniy. Lietuvoje iSlicka
sergamumo piktybiniais navikais didéjimo tendencija. Sergamumas nuo 1990 m. padidéjo 78,7 proc.,
mirtingumas — 31,9 proc. Bendras sergamumo piktybiniais navikais rodiklis siekia 464,1/100 000
gyventojy. Vyrai dazniausiai serga priesinés liaukos, plauciy, skrandZio, gaubtings ir tiesiosios zarnos
véziu, moterys - kriities, odos véziu bei onkoginekologinémis ligomis. Standartiniai, senieji
diagnostikos ir gydymo metodai jau yra pasicke galimybiy ribas. Siuolaikiné¢ onkologija remiasi
molekulinés biologijos mokslo laiméjimais, kurie atveria naujas perspektyvas ankstyvoje vézio
diagnostikoje, naujy molekuliniy prognostiniy ir predikciniy veiksniy nustatyme ir jdiegime }
kliniking praktika. Analizuojant prognostinius ir predikcinius veiksnius yra parenkamas onkologiniy
ligy gydymas, prognozuojamas jo efektas ir paciento gyvenimo trukmeé. [ klinikine¢ praktika jdiegiami
molekulinés biologijos laiméjimai vystant “taikiniy” terapijos koncepcija. Genetiniy transformacijy
mechanizmo i8aiSkinimas pagilina onkogenezés supratimg. Geny struktiiriniai ar funkciniai pokyciai
gali biti vizualizuojami panaudojant molekulines technologijas, nustatant navikinj procesa
genetiniame lygmenyje dar ikisimptominiame etape bei jvertinant minimalig liktine ligg klinikinés
ligos remisijos metu bei prognozuojant tolimesng jos eiga.

Programa skiriama jvairiy specialybiy doktorantams, moksliniuose darbuose nagrin¢jantiems naviky
molekulinius aspektus.

2. Studijy dalyko programos tikslai: suteikti susistemintas bei gilias zinias apie piktybiniy
naviky molekulinius mechanizmus, taikomus molekulinius tyrimo metodus, supazindinti su
Siuolaikiniais citogenetiniais tyrimais, juos tinkamai interpretuoti, padéti jvertinti molekuline
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biologija pagristus prognostinius ir predikcinius veiksnius, jy jtakg gydymo pasirinkimui ir kokybei,
ligos prognozei.

3. Studijy dalvko programos sandara, turinys ir studijy metodai.

Studijy dalyko programos sandara
Studijy kursg sudaro: paskaitos (25 %), seminarai ir praktiniai uzsiémimai (25 %), ir
savarankiskas darbas (50 %).

Studijy dalyko programos turinys

Nagrin¢jant programoje numatytas temas doktorantai klauso teorines paskaitas, kuriy metu
perteikiamos teorinés zinios apie dazniausiy piktybiniy naviky genetinius ir epigenetinius veiksnius,
Jju prognosting ir predikcing reik§me¢. Doktorantai supazindinami su naujaisiais naviky molekulinés
diagnostikos metodais ir jy pritaikymo galimybémis ankstyvoje diagnostikoje, ligos predikcijai bei
farmakogenetikai, prognozés jvertinimui. Analizuojamas naviky prognostiniy ir predikciniy veiksniy
rySys su gydymo parinkimu, supazindinama su molekulinés biologijos laiméjimais vézio gydymo
srityje. Seminary metu aptariami iskile klausimai bei diskutuojama einamaja tema, jgytos zZinios
pritaikomos praktikoje bei mokslingje veikloje. Savarankiskas darbas skirtas praktiniams jgtidziams
igyti, studijuoti rekomenuojama literatiira, pritaikyti jgytas zinias moksliniam darbui.

Studijy metodai:
Paskaitos (40 val.), seminarai (40val.), konsultacijos (6 val.), studenty savarankiskas darbas (70
val.), egzaminas (4 val.)

TEORINE DALIS

Eil. Paskaitos pavadinimas Trukmé Déstytojas
Nr.
1. Genetiniai véZio mechanizmai 2 val. Prof. dr. R. Ugenskiené
Mutagenezeés pagrindai. Veézio supresoriy
inaktyvacijos ir protoonkogeny aktyvacijos
mechanizmai. Genomo nestabilumas.
Promocijos molekuliniai mechanizmai.
Naviky heterogeniskumas.

2. Vézio metastazavimo biologiniai 2 val. Prof. dr. R. Ugenskiené
mechanizmai

Intravazacijos molekuliniai aspektai.
Diseminacija. Ekstravazacija. Diseminacija.
Metastatinés nisos formavimasis.
Paveldimas polinkis naviky metastazavimui.
Nauji onkologiniy ligy tyrimo ir gydymo
biidai.

3. Paveldimi véZio sindromai 2 val. Prof. dr. R. Ugenskiené
Li-Fraumeni sindromas. | ir 1l tipo
neurofibromatozé. Seiminé adenomatoziné
polipozé (Gardnerio sindromas). Pigmentiné
kserodermija.

4. Molekuliniai genetiniai tyrimai 2 val. Prof. dr. R. Ugenskiené
onkologijoje (I dalis)

Genetinés medziagos jvairove. PGR, karstos
pradzios PGR, touch-down PGR, lizdiné
PGR, alelio specifiné PGR, metilinimui-




specifiné PGR, dauginé ir haplotipui
specifiné PGR. Nezinomy mutacijy
nustatymas: SSCP, HT, DGGE, TGGE,
HRM.

Molekuliniai genetiniai tyrimai
onkologijoje (11 dalis).

Sanger sekoskaitos principai. NGS
technologija ir jos privalumai. Tandemiskai
pasikartojanciy seky analizé. RT-PGR,
gPGR ir RNR sekoskaita. Pagrindiniai
baltymy analizés metodai.

2 val.

Prof. dr. R. Ugenskiené

Vézio etiopatogenezé

Veézio imuninés prieziuros teorija. Naviko
klono teorija. Somatiniy mutacijy palaipsnio
kaupimosi modelis. Tumoro supresoriaus
genai. Zmogaus genomo projekto reiksme.
Aplinkos, profesiniai, infekciniali,
Jjatrogeniniai vézj sukeliantys veiksniai.

2 val.

Dr. J. Gudaitiené

Naujos kartos sekoskaitos tyrimas
diagnozuojant ir gydant plauciy vézj
Naujos kartos sekoskaitos reikSmé plauciy
vézio diagnostikoje ir gydyme, jos predikciné
ir prognostiné verté

2 val.

Prof. dr. S. Miliauskas

Plauciy véZio imunoterapijos predikciniai
ir prognostiniai veiksniai

Imuno kontrolés tasky (PD-1, PD-L1, TIGIT
ir kity), naviko mutacijy kiekio, mikrobiotos
Jvairovés ir imuniniy lgsteliy raiskos
predikciné ir prognosting verté

2 val.

Prof. dr. M. Zemaitis

Personalizuotas véZio gydymas — viltys ir
iSSukiai.

Nauja paradigma onkologijoje — taikiniy
terapija.Genai, signaliniai keliai.
Cirkuliuojancios navikinés lgstelés,
cirkulivojanti DNR, naviky klony
heterogeniskumas, rezistentiSkumo terapijai
problema.

2 val.

Prof. dr. E. Juozaityte

10.

Piktybinés pleuros mezoteliomos
predikciniai ir prognostiniai veiksniai
Piktybinés pleuros mezoteliomos
kancerogenez¢. Prognoziniai ir predikciniai
veiksniai

2 val.

Prof. dr. M. Zemaitis

11.

Plaucdiy vézio taikiniy terapijos
predikciniai ir prognostiniai veiksniai
Geny EGFR, ALK, ROS1, BRAF, NTRK,
RET, MET, HER2, KRAS ir kt. (mutacijy,
translokacijy, amplifikacijy, raiSkos poky¢iy)
predikcing ir prognostiné verté

2 val.

Prof. dr. M. Zemaitis

12.

Seruminiai plauciy véZio Zymenys, ju verté.
Paraneoplastiniai plauciy vézio sindromai.

2 val.

Prof. dr. K. Malakauskas




Dazniausi naviko Zzymenys, jy nustatymo
metodai. Seruminiy naviko Zymeny reikSmé
nustatant paraneoplastinius plauciy vézio
sindromus. Seruminiy naviko Zymeny
predikciné ir prognostiné verté

13.

Gyvensenos ir mitybos jtaka onkologiniy
ligy atsiradimui.

Mitybos ypatumai, gyvensena, zalingi
jprociai, aplinkos poveikis véZio atsiradimui
ir issivystymui. Neatsakyti klausimai,
jrodymais pagristi duomenys.

2 val.

Doc. dr. R. Jan¢iauskiené

14.

Suderinto chemospindulinio gydymo
biologiniai pagrindai

Radioterapijos ir chemoterapijos
kombinuoto poveikio mechanizmai, laiko
faktoriaus reiksmeé kombinuojant
radioterapijq ir chemoterapijq, kombinuoto
chemospindulinio gydymo klinikinis
pritaikymas, jo jtaka sveiky audiniy
radiojautrumui, kombinuoto gydymo
efektyvumo vertinimo problemos. Suderinto
chemospindulinio gydymo pritaikymas
gydant vézj.

2 val.

Prof. dr. A. Inéiura

15.

Gimdos kaklelio véZys:diagnostikos ir
gydymo aktualijos.

Gimdos kaklelio kancerogeneze.
Prognoziniai ir predikciniai veiksniali,
diagnostikos ir gydymo naujovés.

2 val.

Prof. dr. A. Inéiura

16.

Kriities véZio rizikos veiksniai ir BRCA
mutacijy reikSmé

BRCAL ir BRCA2 mutacijy iSaiskinimo
reiksmé krities vézio ankstyvos diagnostikos
uztikrinimui. Serganciyjy BRCAL ir BRCA2
mutacijy prognostiné ir predikciné verté.

2 val.

Dr. J. Gudaitiené

17.

Kriities véZio prognoziniai ir predikciniai
veiksniai.

Sisteminio gydymo parinkimo priklausomybé
nuo molekuliniy Zymeny, jy prognostiné ir
predikciné verte.

2 val.

Prof. dr. Elona Juozaityté

18.

Kriities véZio metastazavimas j skeletg ir
sasajos su kauly mineraly tankio
poky¢iais

Kauly mineraly tankio pokyciai ir jy jtaka
suformuojant palankiq aplinkq skeleto
metastaziy atsiradimui.

2 val.

Prof. dr. Elona Juozaityte

19.

Pagrindiniy prieSvéZiniy vaisty veikimo
mechanizmas, paSalinis poveikis,
rezistentiSkumo iSsivystymo problema.
Naviky biologiniy charakteristiky vaidmuo
tinkamo sisteminio gydymo parinkimui.
Hormony receptoriy, proliferacijos Zymeny,
tirozinkinazes receptoriy, HER-2, EGFR,

2 val.

Doc. dr. S. Liutkauskiené




IGF, apoptoze nulemianciy veiksniy p53,
naviko angiogenezes prognosting ir
predikciné verté. Priesvéziniy vaisty veikimo
mechanizmas, pasalinis poveikis,
rezistentiSkumo issivystymo problema.

20.

Virskinamojo trakto naviky prognostiniai
ir predikciniai veiksniai, biologinés
terapijos

Gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézio,
gastrointestinalinio stromos naviko
prognozes ir predikciniai veiksniai (VEGF,
EGFR, K-ras ir pan.). Biologinés terapijos
monokloniniais antikiinais veiksmingumas.

2 val.

Doc. dr. R. Jan¢iauskiené

21.

Demografiniai, Klinikiniai, laboratoriniai
ir morfologiniai plauciy vézio predikciniai
ir prognostiniai veiksniai

Demografiniy rodikliy reikSmé sergamumui
plauciy véziu. Laboratoriniy, morfologiniy ir
klinikiniy rodikliy reikSmeé prognozuojant
plauciy vézio eiga, gydymo efektyvuma.

2 val.

Prof. dr. K. Malakauskas

22.

Plauciy vézio aplinkos ir genetiniai rizikos
veiksniai

Aplinkos veiksniy jtaka plauciy vézio
atsiradimui. Genetiniy veiksniy reikSme
plau¢iy onkogenezéje. Aplinkos ir genetiniy
veiksniy tarpusavio sgveika.

2 val.

Prof. dr. K. Malakauskas

23.

Neuroendokrininiy naviky diagnostikos ir
gydymo ypatumai

Neuroendokrininiy naviky
heterogeniSkumas, diagnostikos strategija ir
kompleksiskumas, gydymo parinkimas,
prognoze.

2 val.

Doc. dr. Rasa Janc¢iauskiené

24.

Kvépavimo sistemos naviky angiogenezé
Angiogenezés mechanizmai. Plauciy vézio
jautrumas angiogeneze¢ slopinantiems
vaistams klinikiné svarba

2 val.

Prof. dr. S. Miliauskas

25.

Genetiniy markeriy verté piktybiniy
kraujo susirgimy diagnostikai,
klasifikacijai, gydymui ir prognozei
Piktybiniy kraujo ligy genetiniai markeriai,
Ju prognosting verté. Genetiniy markeriy
svarba piktybiniy kraujo ligy diagnostikai,
klasifikacijai bei gydymui.

2 val.

Doc. dr. R. Gerbutavic¢ius

TEORINE-PRAKTINE DALIS

Eil.
Nr.

Seminaro temos pavadinimas

Trukmé

Déstytojas

Predikciniy ir prognostiniy veiksniy samprata
ir interpretacija

2 val.

Dr. N. Vaguliené

Navika slopinan¢iy geny metilinimas

2 val.

Prof. dr. M. Zemaitis




Plauc¢iy naviky klinikiniy ir morfologiniy
pozymiy prognostiné reik§meé

2 val.

Prof. dr. K. Malakauskas

Savalaikés lgsteliy zities baltymo 1 (PD-L1)
ir naviko mutacijy kiekio predikcing ir
prognostiné verté gydant plauciy vézj

2 val.

Prof. dr. M. Zemaitis

Vézio zymeny predikciné verté ir
interpretacija

2 val.

Doc. dr. S. Liutkauskiené

Biologinés naviky terapijos ir jy parinkimo
priklausomybé¢ nuo genetiniy predikciniy
veiksniy

2 val.

Doc. dr. R. Janéiauskiené

Plauciy vezio taikiniy terapija EGFR ir ALK
tirozino kinaziy inhibitoriais

2 val.

Prof. dr. S. Miliauskas

HER-2 prognostiné ir predikciné verté

2 val.

Prof. dr. E. Juozaityté

Epiderminio augimo faktoriaus receptoriaus
(EGFR) predikciné verté ir anti —-EGFR
terapijos

2 val.

Doc. dr. R. Janéiauskiené

10.

Dauginiy endokrininiy naviky sindromo
antrojo tipo ypatumai

2 val.

Prof. dr. E. Juozaityté

11.

Ginekologiniy naviky prognostiniai ir
predikciniai veiksniai

2 val.

Prof. dr. A. Ingiura

12.

Kraties vézj predisponuojantys genetiniai
poky¢iai

2 val.

Dr. J. Gudaitiené

13.

Predikciniy veiksniy analizés svarba
onkologiniy ligoniy gydymo taktikos
parinkimui. Klinikinés situacijos.

2 val.

Dr. J. Gudaitiené

14.

Angiogenezés inhibitoriy vieta gydant
gaubtings ir tiesiosios Zarnos veéZzj

2 val.

Doc. dr. R. Janéiauskiené

15.

Ritkymo, steroidiniy hormony ir kity
veiksniy jtaka genetiniy bei epigenetiniy
pazaidy atsiradimui, sergant kvépavimo
sistemos navikais.

2 val.

Prof. dr. K. Malakauskas

16.

Morfologinés medziagos paémimo galimybeés
ir reikalavimai molekuliniams genetiniams
tyrimams sergant plauciy véziu

2 val.

Dr. N. Vagulien¢

17.

Genetiniai véZio predispozicijos sindromai
( Neurofibromatozeé, MEN sindromas,
Retinoblastoma, VVon Hippel-Lindau
sindromas, Wilmso navikas)

2 val.

Prof. dr. R. Ugenskiené

18.

Piktybiniy kraujo susirgimy kloniskumo bei
genetiniy poky¢iy nustatymo metodai, jy
privalumai ir trikumai.

2 val.

Doc. dr. R. Gerbutavi¢ius

19.

Minimali liktiné liga, jos diagnostika, atsako
1 gydyma monitoravimo verteé.

2 val.

Doc. dr. R. Gerbutavic¢ius

20.

Etiniali, teisiniai ir psichologiniai klausimai
onkogenetikoje.

2 val.

Prof. dr. R. Ugenskiené

SAVARANKISKAS DARBAS

SavarankiSkam darbui skirta 80 val. Jo metu doktorantai studijuoja literatiira, jgyja praktikinio
darbo jgidzius, sprendzia klinikines problemas, vizituoja pacientus, sergancius piktybiniais
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susirgimais ar modeliuoja klinikines situacijas, susipazjsta su klinikine diagnostika, genetikos ir
imunologijos laboratorijos tyrimais, jy interpretacija, apsprendzia gydymo galimybes. SusipaZzjsta su
pagrindinémis chromosomy paruoSimo ir iStyrimo laboratorinémis procediromis. Doktorantai
pritaiko jgytas zinias savarankiSkam moksliniam darbui, paruosia straipsnj studijy dalyko tema.

4. Déstytojai — numatomy déstytojy sarasas:
4.1. Dalyko programoje déstysiantys profesoriai:

E. Juozaityté

A. InCitra

K. Malakauskas
S. Miliauskas
M. Zemaitis

R. Ugenskiené

4.2. Dalyko programoje déstysiantys docentai:

R. Janéiauskiené
S. Liutkauskiené
R. Gerbutavicius

4.3. Kiti dalyko programos déstytojai:

J. Gudaitiené, lektoré

N. Vaguliené, dr. lektoré

5. Metodinis dalyko programos apripinimas

Rekomenduojama literatiira

Eil | Leidinio pavadinimas Leidinio autorius Leidimo metai ir leidykla
Nr
1 | Abeloff's Clinical Niederhuber, John Copyright © 2020 by Elsevier, Inc.
Oncology, Sixth Edition | E., MD https://www.clinicalkey.com/#!/browse/bo
0k/3-s2.0-C20150054004
2 | Harrison's Principles of | J. Larry Jameson, https://accessmedicine.mhmedical.com/bo
Internal Anthony S. Fauci, ok.aspx?bookID=2129#191736547
Medicine, 20th edition | Dennis L. Kasper,
Part 4 Oncology and Stephen L. Hauser,
Hematology Dan L. Longo,
Joseph Loscalzo
3. | Lung cancer. Volume I. Ed. Driscoll B. 2003, Humana Press In.
Molecular pathology,
methods and reviews
4 | Lung cancer. Volume Il. | Ed. Driscoll B. 2003, Humana Press In.
Diagnostics and
therapeutic, methods and
reviews
5 | Cancer. Principles & Ed. Devita V.T., 2005, Lippincott Williams & Williams
practice of oncology. Hellman S.,
Lung cancer. Rosenberg S.a.
6 | Genetics for Oncologists | F. Lalloo; E. 2002, Remedica
Hatchwell.



https://www.clinicalkey.com/#!/browse/book/3-s2.0-C20150054004
https://www.clinicalkey.com/#!/browse/book/3-s2.0-C20150054004
https://accessmedicine.mhmedical.com/book.aspx?bookID=2129#191736547
https://accessmedicine.mhmedical.com/book.aspx?bookID=2129#191736547

7 | Molecular Diagnostics: A | G. Tsongalis, W.B. | 2002, AACC Press
Training and Study Coleman.
Guide
8. | Genetika V. Rancelis 2000, Lietuvos Moksly akademijos
leidykla
9 | Outcome Prediction in Azzam F.G. Taktak | Pub date: Nov 28, 2006
Cancer Anthony C. Fisher Elsevier
10 | The principles of clinical | Steven L. Gersen and | Totowa (N.J): Humana press, 2001
cytogenetics Martha B. Keagle
11 | Human cytogenetics: D.E. Rooney Oxford new York:
malignancy and Oxford university press,
acquired abnormalities: a 2001
practical approach
12 | The Hematology journal: | European Kasmetiniai leidiniai
Educational book of Hematology
annual meeting of EHA | association
13 | Journal Clinical ASCO Kasmetiniai leidiniai
Oncology
Educational book of
annual meeting of ASCO
14 | Genetics in Oncology A. Strauss Tranin Oncology Nursing Society,
Practice: Cancer Risk 2002
Assessment
15 | Hematology: Basic Hoffman, Ronald, https://www.clinicalkey.com/#!/browse/bo
Principles and Practice, MD 0k/3-52.0-C20130233559
Seventh Edition Copyright © 2018 by Elsevier

6. Ivertinimas

Suminis balas: 100% balo sudaro: 30% auditorinio darbo + 30% savarankisko darbo + 40%
baigiamojo teorinio ir praktinio patikrinimo.

Baigiamojo egzamino dalis susideda i$ 3 teoriniy klausimy raStu ir praktikinés dalies arba

labaratorinio tyrimo interpretavimo.


http://www.amazon.com/exec/obidos/search-handle-url/index=books&field-author-exact=Gregory%20J.%2C%20Ph.D.%20Tsongalis/103-9635672-6099864
http://www.amazon.com/exec/obidos/search-handle-url/index=books&field-author-exact=William%20B.%20Coleman/103-9635672-6099864
http://www.amazon.com/exec/obidos/search-handle-url/index=books&field-author-exact=William%20B.%20Coleman/103-9635672-6099864
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