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1.ÎNTRODUCERE

1.1. Noţiuni generale. Biotehnologia ca obiect de studiu. Interacţiunea cu alte ştiinţe. Istoria şi etapele de dezvoltare, particularităţile etapei contemporane. Impactul asupra societăţii umane. Rolul ingineriei genetice şi celulare în dezvoltarea biotehnologiei. Biotehnologii clasice şi moderne. Realizările biotehnologiei. Domeniile de aplicare. Perspectiva biotehnologiilor în Moldova.

1.2. Componentele de bază a proceselor biotehnologice. Materia primă(substraturile) pentru procesele biotehnologice. Surse tradiţionale şi netradiţionale de materie primă. Substraturile naturale regenerabile. Cerinţele faţa de materia primă.


Produsele finale ale proceselor biotehnologice. Diversitatea produselor finale. Tendinţele generale în obţinerea produselor prin biotehnologii.


Agenţii biologici utilizaţi în procesele biotehnologice. Grupele principale de agenţi biologici. Celula microbiană - agent biologic de bază a proceselor biotehnologice. Grupele de agenţi biologici de perspectivă. Rolul băncilor specializate de agenţi biologici. 

1.3. Importanţa biotehnologiilor pentru agricultură, industria alimentară, medicină şi farmaceutică, energetică, exploatarea minereurilor şi resurselor naturale.


Aspectele ecologice ale biotehnologiei. 

2. METODE MODERNE DE OBŢINERE A AGENŢILOR BIOLOGICI UTILIZAŢI ÎN BIOTEHNOLOGII. INGINERIA GENETICĂ ŞI CELULARĂ.


Ingineria genetică. Esenţa ingineriei genetice. Premizele apariţiei şi dezvoltării. Metodele şi componentele ingineriei genetice. Sporirea eficacităţii bioconversiei prin metode de genoingineriei. Posibilităţile utilizării genoingineriei pentru obţinerea substanţelor noi.


Etapele de bază a ingineriei genetice. Tehnologia ADN-lui recombinant. Obţinerea de gene prin extragere sau sinteza chimică. Obţinerea moleculelor recombinante. Cerinţele prezentate moleculelor recombinante.


Vectorii utilizati pentru transferul de gene. Plazmidile, virusurile. Bacteriofagul λ şi derivatele lui (cosmidile şi fazmidile), bacteriofagul M13. Lipozomii.


Transferul de gene în celula organismului-recipient. Metode de identificare a clonurilor care conţin molecule recombinante. Expresia şi reglajul genelor străine în microorganisme. Amplificare genelor. 


Mutageneza localizată şi sait-specifică.


Genoingineria tulpinilor de microorganisme de importanţa industrială. Obţinerea de interferoni şi hormoni pe cale de ingineria genetică. Perfecţionarea genetică a plantelor şi obţinerea preparatelor imunodiagnostice, transferul de gene azotfixatoare, transformarea genetică a plantelor cu ajutorul plazmidelor Ti şi Ri.


Manipularea cromozomilor şi transferul lor interspecific. Transferul interspecific de gene prin recombinarea genetică. Obţinerea de himere la plante şi animale prin ingineria genetică. 


Ingineria celulară. Hibridizarea somatică – baza ingineriei celulare. Etapele de obţinere a celulei hibride. Posibilităţile metodei de fuzionare a celulelor.

Protopalştii. Metode de izolare şi cultivare a protoplaştilor. Regenerarea celulelor şi a plantelor din protoplaşti. Fuzionarea de protoplaşti la drojdii. 


Transferul organitelor celulare. Tehnologia obţinerii celulelor de tip Hibridoma. 


Asociaţi celulare. Asociaţii sintetice cu microorganismile ca mijloc de modificare a celulei vegetale şi a plantelor. Introducerea microorganismelor în protoplaştii izolaţi din plante. Introducerea microorganismelor în cultură de celule de plante “ in vitro”.


Asociaţii cu bacterii, fungi şi alge.

3.MICROBIOLOGIA INDUSTRIALĂ.


Sinteza microbiană – baza biotehnologiei industriale contemporane. Microorganismele utilizate în biotehnologii. Cracterizarea grupelor principale de producători: drojdiile, bacteriile, mucegaiurile, actinomicetele, algele microscopice şi cianobacterii. Virusurile. Particularităţile microorganismelor ca obiecte biotehnologice. Criteriile de selectare. Metaboliţii primari şi secundari.


Metode de cultivare. Cultivarea submersă, pe supafaţă şi în strat solid.


Metode moderne de selectare şi ameliorare a a tulpinilor industriale de microorganisme. 


Principii de bază de realizare a proceselor biotehnologice. Tehnologia mediilor nutritive. Menţinerea culturii pure şi obţinerea materialului de inoculare. Fermentarea. Tipuri de procese biotehnologice specializate. Fermentarea anerobă. Fermentare de strat solid şi faza gazoasă. 


Asigurarea tehnică a proceselor biotehnologice. Tipuri de reactoare şi principiile de acţiune. Sisteme de schimb de căldură, de reprimare a spumei şi de sterilizare a bioreactoarelor. 


Separarea, purificarea, modificarea şi stabilizarea produselor finale. 


Producerea substanţelor biologic active cu utilizarea microorganismelor. Producerea de proteine neconvenţionale de uz uman şi furager. Microalgele şi drojdiile – sursă pentru producţia microbiană de biomasa şi proteină. 


Obţinerea proteinei microbiene utilizând ca substraturi alcoolii inferiori. Produsele secundare agroindustriale. Particularităţile cultivării microorganismelor pe metanol. 


Tehnologia producerii preparatelor enzimatice. Schema tehnologică de obţinere a preparatelor enzimatice.


Tehnologia obţinerii lipidelor microbiene. Factorii care condiţionează producerea microbiologică a lipidelor. Caracterizarea producătorilor, substraturile nutritive utilizate şi a produselor obţinute.
Asociaţiile celulare. Asociaţii sintetice cu microorganisme ca mijloc de modificare a celulei vegetale şi a plantelor. Introducerea microorganismelor în protoplaştii izolaţi din plante. Introducerea microorganismelor în cultură de celule de palnte „in vitro”.


Asociaţii cu bacterii, fungi şi alge.

3. MICROBIOLOGIA INDUSTRIALĂ.


Sinteza microbiană – baza biotehnologiei industriale contemporane. Microorganismele utilizate în biotehnologii. Caracterizarea grupelor principale de producători: drojdiile, bacteriile, mucegaiurile, actinomicetele, algele microscopice şi cianobacteriile. Virusurile. Particularităţile microorganismelor ca obiecte biotehnologice. Criteriile de selectare. Metaboliţii primari şi secundari. 


Metode de cultivare. Cultivarea submersă, pe suprafaţa şi în strat solid.


Metode moderne de selectare şi ameliorare a tulpinilor industriale de microorganisme.


Principii de bază de realizare a proceselor biotehnologice. Tehnologia mediilor nutritive. Menţinerea culturii pure şi obţinerea materialului de inoculare. Fermentare în strat solid şi faza gazoasă. 


Asigurarea tehnică a proceselor biotehnologice. Tipuri de reactoare şi principiile de acţiune. Sisteme de agitare. Sisteme de schimb de căldură, de reprimare a spumei şi de sterilizare a bioreactoarelor.

Separarea, purificarea, modificarea şi stabilizarea produselor finale.

Producerea substanţelor biologic active cu utilizarea microorganismelor. Producerea de proteine neconvenţionale de uz uman şi furager. Microalgele şi drojdiile – sursă pentru producţia microbiană de biomasa şi proteină.

Obţinerea proteinei microbiene utilizând ca substraturi alcoolii inferiori, produsele secundare agroindustriale. Particularităţile cultivării microorganismelor pe etanol.

Tehnologia producerii preparatelor enzimatice. Schema tehnologică de obţinere a preparatelor enzimatice.

Tehnologia obţinerii lipidelor microbiene. Factorii ce condiţionează producerea microbiologică a lipidelor. Caracterizarea producătorilor, substraturilor nutritive utilizate şi a produselor obţinute.

Producerea aminoacizilor. Importanţa obţinerii aminoacizilor pe cale microbiană. Factorii care condiţionează producerea microbiologică de aminoacizi. Producătorii şi tehnologia de producere a L-treoninei şi L-lizinei.

Producerea microbiologică a vitaminelor. Sinteza cianocobalaminei şi carotenoidelor (ß-caroten, astaxantină, licopină, ect.). Producătorii industriali.

Producerea antibioticelor. Producerea antibioticelor medicinale. Grupele principale de antibiotice, producătorii industriali. Penicilinele.

Producerea antibioticelor furagere. Tetraciclina, grizina, bactericina. Caracteristica producătorilor. Schemele biotehnologice de obţinere.

Obţinerea microbiologică de vaccinuri, seruri imune.

Producerea alcoloizilor, polizaharidelor, giberelinelor, citochininelor, ect.

Microorganismele – surse de acizi graşi polinesaturaţi, predescesori ai prostaglandinelor, leucotrienelor şi ai tromboxanelor.

Microorganismele în tehnologii alimentare.

Producerea preparatelor entomopatogene bacteriene, fungice şi virale pentru protecţia plantelor.

Producerea îngrăşămintelor bacteriene. Nitragina, azotbacterina, fosfobacterina.

Utilizarea microorganismelor în transformarea compuşilor organici. Transformarea microbiologică a steroizilor. Procese industriale de transformare a hidraţilor de carbon. Tranformarea compuşilor rândului indolic şi a xenobioticelor.

Obţinerea de solvenţi şi acizi organici cu ajutorul microorganismelor.

Epurarea apelor reziduale cu ajutorul microorganismelor.

Bioexploatarea minereurilor. Biotehnologii de solubilizare şi extragere a metalelor rare din minereurile sărace. Microorganismele chemolitotrofe.

Obţinerea microbiologică a metanului.

Obţinerea hidrogenului cu ajutorul microorganismelor.

Fotobiotehnologia – direcţie nouă de perspectivă în biotehnologia modernă.

Biotehnologii de sinteză orientată a substanţelor biologic active. Reglatori ai proceselor biosintetice în celula microbiană. Obţinerea prin sinteză orientată a biomasei microbiene (propionobacterii, cianobacterii ş.a.) cu conţinut spotir de cianocobalamină. Dirijarea conţinutului de ficobiliproteide în biomasa cianobacteriilor şi a microalgelor. Procedee de obţinere a biomasei de spirulină fluorate şi iodate.

4. CULTURA DE CELULE ŞI ŢESUTURI VEGETALE ÎN BIOTEHNOLOGII.

Istoria dezvoltării metodei culturilor de celule, ţesuturi şi organe vegetale. Surse de celule, ţesuturi şi organe vegetale.

Tehnologia de cultură „in vitro” a celulelor şi ţesuturilor vegetale. Medii de cultură. Explantul primar şi regenerarea plantelor. Diferenţierea şi calusogeneza ca bază de obţinere a subculturilor. Metode de cultivare.

Cultura de celule vegetale în suspenzii şi producerea de linii celulare. Conceptul de totipotenţă celulară, condiţiile realizării ei. Cultura de protoplaşti şi hibridizarea somatică la plante.

Utilizarea culturilor de celule şi ţesuturi vegetale „in vitro” la realizarea problemelor teoretice şi practice. 

Micropropagarea palntelor preţioase prin cultura „in vitro” de ţesuturi vegetale. Multiplicarea şi ameliorarea plantelor. Producerea de plante libere de virusuri prin cultura de meristeme „in vitro”. Obţinerea de metaboliţi secundari din biomasa calusală a plantelor medicinale. Ameliorarea la nivel de gameţi şi celule.

Crioconservarea materialului preţios şi protecţia genofondului vegetal şi animal.

5. CULTURA DE CELULE ŞI ŢESUTURI ANIMALE ŞI UMANE ÎN BIOTEHNOLOGII.

Cultura ţesuturilor. Posibilităţile şi perspectiva utilizării. Cultura de ţesuturi şi subcultura. Mediile nutritive şi metodele de cultivare. Cultivarea în masă a culturilor de ţesuturi animale şi umane.

Obţinerea interferonului.

Producerea vaccinelor virale.

Cultura de ţesuturi animale în transplantologie. Perspectiva utilizării terapiei genice la om. 

Obţinerea celulelor de tip hibridoma. Căile principale de fuzionare a celulelor şi avantajele lor. Rolul culturilor de celule hibridoma în studiului imunogenezei.

Obţinerea în masă a culturilor de celule hibridoma „in vitro”. Creşterea de celule hibridoma în organizmul animal.

Obţinerea de anticorpi monoclonali cu ajutorul hibrizilor somatici. Particularităţile anticorpilor monoclonali. Metoda imunoenzimatică şi imunofluorescentă. Utilizarea anticorpilor monoclonali în medicină: oncologie, hematologie, transplantologie, endocrinologie, diagnostica virală şi bacteriană, ect.

6. INGINERIA ENZIMOLOGICĂ.

Enzimele ca agenţi biologici în biotehnologii. Importanţa producerii de enzime. Microroganismele ca surse de enzime. Preparate enzimatice din celule vegetale şi animale. Proprietăţile de bază şi clasificarea enzimelor. Enzime industriale: pectinazele, celulazele, hemicelulazele. Factorii fizici şi chimici care influenţează biosinteza enzimelor. Rolul inductorilor.

Stabilizarea preparatelor enzimatice. Factorii care influenţează activitatea enzimelor. Rolul metalelor.

Enzime imobilizate. Proprietăţile şi avantajele utilizării enzimelor imobilizate. Influenţa imobilizării asupra inactivităţii enzimelor.

Sisteme polienzimatice imobilizate. Imobilizarea celulelor.

Utilizarea enzimelor imobilizate în industria alimentară, medicină şi farmaceutică, în microanaliză şi sinteză organică.

Procesele alimentare industriale cu utilizarea enzimelor şi celulelor imobilizate. Transformarea enzimatică a biopolimerilor.

Analiza imunoenzimatică şi utilizarea ei în medicină. Enzime şi proteine imobilizate ca remedii medicale.
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