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Молекулярная генетика прокариот 

Молекулярные механизмы репликации. Полуконсервативный механизм 

редупликации ДНК (опыт Мезельсона и Сталя). Понятие репликона. Репликативная “вилка”. 

Клеточный цикл, регуляция репликации хромосомы бактерий, инициация синтеза ДНК. 

"Расплетающие" белки. Структура и порядок образования праймосомы. Понятие реплисомы. 

Ферменты биосинтеза ДНК. ДНК-полимераза I (фермент Корнберга). Механизм биосинтеза 

ДНК. Роль матрицы, dNTP, образование комплементарного продукта. Фрагмент Кленова. 

Мутации в гене ДНК-полимеразы I. ДНК-полимеразы III в репликации. Фрагменты Оказаки. 

ДНК-лигазы. Точность редупликации ДНК и мутантные ДНК-полимеразы. Типы 

репликации (модели, предусматривающие образрвание -формы и D-петли, модель 

”катящегося кольца”). Механизмы репликации плазмид. Группы несовместимости плазмид. 

Сегрегация хромосом. Особенности репликации ДНК у бактериофагов. Роль ДНК-

полимеразы бактериофагов. Современные модели репликации. 

Пути обмена генетической информации у микроорганизмов. Пол и конъюгация у 

бактерий. Половой фактор. Организация tra-оперона. Стадии процесса конъюгации. 

Молекулярные механизмы трансдукции. Трансдуцирующие фаги. Трансформация. 

Особенности процесса у разного типа бактерий. Картирование хромосом бактерий с 

использованием систем конъюгации, трансдукции и трансформации. Методы молекулярно-

генетического анализа. 

Молекулярные механизмы возникновения мутаций. Классификация мутаций. 

Мутации, возникающие в процессе репликации ДНК. Индуцированный мутагенез. . 

Механизм действия физических мутагенов (УФ, радиация). Химический мутагенез 

(алкилирующие агенты, азотистая кислота, акридиновые красители). Аналоги оснований. 

Мобильные элементы. 

Механизмы репарации ДНК. Репарационные системы. Пострепликативная репарация. 

Репарация неспаренных оснований. Коррекция неспаренных оснований с участием 

продуктов генов mutH, mutS и mutL. Световая репарация. Репарация радиационных 

повреждений у Deinococcus radiodurans. Эксцизионная репарация. Ферменты, участвующие 

в репарации: N-гликозидазы, апуриновая эндонуклеаза, ферменты рекомбинационного 

комплекса, ДНК-полимераза I, ДНК-лигаза и пр. Механизм работы продуктов генов uvr 

(UvrA,B,C,D). ДНК-полимеразы, участвующие в репарационном процессе (ДНК-полимеразы 

IV и V). Молекулярный механизм их функционирования, связь с мутационным процессом. 

Толерантная репарация. SOS - ответ. Гены-мутаторы. 

Молекулярные механизмы рекомбинации. Типы генетической рекомбинации. 

Общая (гомологичная) рекомбинация. Разрыв и воссоединение нитей ДНК. Ассимиляция 

нитей. Образование гетеродуплексной области. Структуры Холлидея. Генная конверсия. 

Энзимология процесса рекомбинации. Роль нуклеазы RecB,C. Белок RecA и условия 

рекомбинации. Функция белков RuvA, B, C. Горячие точки рекомбинации. Схема Дж. 

Жостака (репарация двунитевого разрыва). Молекулярные механизмы процесса "homing" 

(возвращение домой). Сайт-специфическая рекомбинация (на модели интеграции 

хромосомы фага ). Гены, контролирующие интеграцию и эксцизию. Молекулярные 

механизмы процесса. Структура интасомы. Сайт-специфическая рекомбинация, приводящая 

к инверсиям участков хромосомы (на примерах инверсии фрагмента G фага Mu и фазовых 

вариациях у салмонеллы). Биологическая роль инверсий. Механизм работы инвертаз. 
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Нестабильность генома. Мобильные генетические элементы микроорганизмов. IS-

элементы и транспозоны бактерий. Инфекционные интроны в генах бактериофагов. 

Молекулярные механизмы транспозиции. Репликативная и нереплекативная транспозиция. 

Фаг Mu. Регуляция процесса транспозиции. Изменения генома микроорганизмов, 

вызываемые транспозируемыми элементами. Механизмы регуляции частоты транспозиции 

на примерах транспозонов TnA и Tn10. Горизонтальный перенос генов и его роль в 

эволюции прокариот. 

Системы рестрикции и модификации ДНК. Роль систем рестрикции и модификации 

ДНК, индуцируемых клеткой-хозяином. Метилирование ДНК фагов и бактерий. Рестрикция 

неметилированной ДНК. Классификация систем рестрикции - модификации. Ферменты 

рестрикции и модификации. Генетические и биохимические данные об их структуре. 

Специфичность рестриктаз и метилаз. Механизм действия. Антирестриктазные механизмы 

бактериофагов. CRISPR-cas системы «иммунной» защиты бактерий.  

        Транскрипция и биосинтез РНК. Стадии транскрипции. Структура и функция 

бактериальной РНК-полимеразы. Сайты инициации транскрипции у бактерий. Структура 

промоторов. Механизмы узнавания промотора РНК-полимеразой. Системные переключения 

инициации транскрипции: синтез новых РНК-полимераз (на примере T7-подобных фагов) и 

использование альтернативных факторов (на примере спорообразования у Bacillus subtilis ). 

Терминация транскрипции. Механизмы антитерминации. Пост-транскрипционные 

модификации РНК (сплайсинг, полиаденилирование и редактирование). 

Регуляция экспрессии генов на уровне транскрипции. Классическая схема оперона 

по Жакобу и Моно. Индукция и репрессия синтеза ферментов на примере лактозного 

оперона. Катаболитная репрессия как пример позитивной регуляции транскрипции. Явление 

аттенуации (на модели триптофанового оперона). Организация регуляторной области 

арабинозного оперона. Принципы работы двухкомпонентных систем. “Строгий” контроль 

регуляции генной активности при аминокислотном голодании. Особенности регуляции 

транскрипции у бактериофагов. Регуляция транскрипции ДНК фага . 

Использование результатов молекулярно-генетических исследований. 

Использования результатов молекулярно-генетических исследований в решении проблем 

геносистематики, экологии и биотехнологии микроорганизмов (включая задачи 

медицинской микробиологии). 

Молекулярная генетика эукариот 

Парадоксальное строение геномов высших эукариот. C-value парадокс – отсутствие 

корреляции между свойствами геномов и их таксономическим положением. Кинетика 

реассоциации эукариотических ДНК. Уникальные и повторяющиеся гены. Мультигенные 

семейства. Строение мультигенных семейств глобиновых и гистоновых генов и генов рРНК. 

Механизмы экспрессии генов в мультигенных семействах. Механизмы, обеспечивающие 

гомогенность мультигенных семейств. 

Строение хромосомы.. Уровни организации хроматина. Неактивная ДНК 

конденсирована в гетерохроматине, активная – в эухроматине.. Метилирование ДНК. 

Нуклеосомы.  Гистоновый код. 
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Транскрипция эукариотической ДНК.  Три типа ДНК-зависимых РНК-полимераз. 

Общие факторы транскрипции. Разнообразие регуляторных зон эукариотических генов. 

Промоторы, энхансеры, сайленсеры. Регуляция генов за счет регуляторов транскрипции.  

Мозаичное строение эукариотических генов и их экспрессия. Экзоны и интроны. 

Сплайсинг. Малые ядерные РНП-частицы обеспечивают сплайсинг. Сплайсинг рРНК и 

тРНК.  Аутосплайсинг рРНК у простейших. Альтернативный сплайсинг. 

Многофункциональность интронов. Интроны – как мобильные генетические элементы. 

Псевдогены. Механизмы их образования. Интеины и сплайсинг белков. 

Механизмы РНК редактирования. Типы РНК редактирования. Их функции. 

Медицинские аспекты РНК редактирования. 

Молекулярно-генетические механизмы развития. Гомеотические мутации. Гены, 

морфогены и рецепторы морфогенов. Метилирование ДНК и наследование 

дифференцированного состояния.  Строение гомеозисных генов. Молекулярные механизмы 

эмбриогенеза. Nox гены. 

Молекулярно-генетические механизмы онкогенеза. Клеточные культуры в изучении 

канцерогенеза. Белки, регулирующие пролиферацию и дифференцировку. Взаимодействие 

факторов роста с рецепторами оказываетт плейотропное действие на экспрессию многих 

генов. Генетические основы рака. Онкогенные вирусы. Онкогенные ретровирусы 

происходят из клеточных онкогенов. Типы онкогенов. 

Мобильные генетические элементы эукариот. Классификация МГЭ. Обратная 

транскрипция – механизм транспозиции МГЭ. Эволюционная роль МГЭ. 

Некодирующме РНК. Их типы. Пост-транскрипционный сайленсинг. РНК 

интерференция.  Некодирущие РНК как онкогены и супрессоры онкогенов. Механизмы 

инактивации Х-хромосомы. 

Трансгенерационная  эпигенетическая наследственность:  молекулярные 

механизмы. Механизмы эпигенетического репрограммирование соматических и 

репродуктивных клеток..  Экзосомы. «Мобильные» РНК.  Медицинские аспекты 

тренсгенерационного репрограммирования и наследования. 

Биоинженерия 

Выделение и очистка нуклеиновых кислот. Электрофорез. Технология ДНК-

микрочипов. 

Молекулярное клонирование. Типы векторов для молекулярного клонирования. 

 Трансформация бактериальной клетки. Основные этапы процесса трансформации. 

Эффективность трансформации. Получение химически- компетентных клеток и 

трансформация. 

Полимеразная цепная реакция. Амплификация фрагментов ДНК с помощью ПЦР: 

этапы и режимы циклов при проведении ПЦР, термостабильные ДНК- полимеразы, 

принципы конструирования праймеров для ПЦР, компоненты реакционной смеси для ПЦР и 

их влияние на прохождение реакции. Очистка продуктов ПЦР от примесей. Полимеразная 

цепная реакция в реальном времени: способы генерации репортерной флуоресценции, 
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конструирование праймеров и проб, выбор гасителя флуоресценции, параметры 

амплификации, оптимизация эксперимента, параметры оценки качества реакции и 

некоторые проблемы при проведении ПЦР в реальном времени, обработка данных и 

нормализация. 

Варианты ПЦР-мутагенеза. 

Метод SAGE (serial analysis of gene expression).  

Вычитающая гибридизация. 

Секвенирование генома. Технологии секвенирования первого поколения.: основные 

принципы секвенирования по Максаму и Гилберту. Секвенирование ДНК по Сенгеру 

Современные методы секвенирования  Next generation sequencing NGS. Основные принципы 

работы всех технологий нового поколения.  

Современные методы секвенирования: пиросеквенирование,  Illumina (секвенирование 

путем синтеза с обратимой терминацией), SOLID (секвенирование путем лигирования), Ion 

Torrent (полупроводниковое секвенирование). 

Редактирование генома. Этапы в разработке новых методов редактирования генома: 

от «цинковых пальцев» до CRISPR/ Cas.  

Технологии редактирования генома, используемые на практике: индуцированная сайт-

специфичной нуклеазой репарация. В качестве нуклеазы - искусственные (гибридные 

«дизайнерские») нуклеазы с доменами «цинковых пальцев». 

Технологии редактирования генома, используемые на практике: индуцированная сайт-

специфичной нуклеазой репарация. В качестве нуклеазы - искусственные (гибридные 

«дизайнерские») нуклеазы с доменами аналогов активаторов транскрипции TALENS. 

Технологии редактирования генома, используемые на практике: индуцированная сайт-

специфичной нуклеазой репарация. В качестве нуклеазы – природные РНК-направляемые 

нуклеазы  типа CRISPR/Cas.  – новая технологическая стратегия  геномной инженерии. 

Система CRISPR/Cas  как инструмент редактирования генома. 

Молекулярное моделирование   

Базы данных в молекулярной биологии. Биологические базы данных и их типы. 

Первичные и вторичные базы данных. Географическое расположение баз данных и их адреса 

в сети интернет. Таксономические базы данных. Нуклеотидные базы данных. Геномные 

базы данных. Базы данных по белкам. Базы данных структур биологических макромолекул. 

Методологические базы данных.  

 

Мир РНК. Классификация РНК, база данных Rfam.  Вторичная структура РНК. 

Укладка 2D структуры РНК в 3D. Рибозимы. Рибосвитчи.  

 

Работа с последовательностями белков. Понятия гомологии и сходства. Поиск 

гомологии. Сравнение аминокислотных последовательностей.  Матрицы аминокислотных 

замен и области их применения. Поиск частичной гомологии и множественные 

выравнивания аминокислотных последовательностей, инструментарий. Вторичные базы 

данных по белкам. Банк структур PDB. Создание модели белка методом гомологичного 

моделирования. Сервер и инструментарий SWISS-MODEL. Наложение структур белков. 
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Работа с научной литературой. Наукометрия. Поиск научной информации в 

Интернете. Электронные каталоги и библиотеки. Поиск статей по выбранным критериям. 

Базы данных PUBMED MEDLINE, GOOGLE SCHOLAR, WEB OF SCIENCE, SCOPUS, 

ELIBRARY. Электронный доступ к публикациям в Интернете. 

Основные наукометрические понятия и термины: индекс цитирования статьи, импакт-

фактор журнала, индекс Хирша, Использование наукометрических инструментов для оценки 

статей, журналов, ученых, лабораторий, институтов.  

 

Биоэнергетика 

Принципы и законы биоэнергетики. Энергетическое сопряжение биохимических 

процессов. Соотношение движущих сил и потоков в сопрягающей и сопряженной реакции. 

Скорость сопряженной реакции. Законы биоэнергетики по В.П. Скулачеву: три закона, 

протонный и натриевый потенциал. Генерация электрохимического потенциала на 

мембране. Типы ионных потенциалов. Мембранные потенциалы, диффузионные 

потенциалы. Количественная биоэнергетика и ее движущие силы. 

Преобразование энергии в биосфере. Соотношения для потоков энтропии в 

деградирующих и эволюционирующих системах. Распределение солнечной энергии на 

Земле. Трофическая организация биосферы. Зависимость потоков потребляемой энергии от 

размеров организмов. Взаимодействие и взаимопроникновение процессов макро- и 

микрометаболизма. 

Биоэнергетика метаболизма. Определение и функции метаболизма. Виды 

метаболических путей. Катаболизм и анаболизм, их взаимосвязь. АТФ, 

никотинамидадениндинуклеотид, флавинадениндинуклеотид, ацетил-коэнзим А. 

Биоэнергетика катаболизма глюкозы и глюконеогенеза. Биоэнергетика липидного обмена. 

Биосинтез аминокислот, нуклеотидов. Обмен белков и аминокислот. Биосинтез нуклеиновых 

кислот. 

Биоэнергетика белкового синтеза. Схема биосинтеза белка. Энергетика цикла 

элонгации пептидной цепи. Роль гидролиза гуанозинтрифосфата (ГТФ) в процессе 

элонгации. Трифосфаты как энергетические ресурсы для совершения механической работы. 

Гидролиз ГТФ и соответствующие конформационные переходы. Важность ассиметричного 

катализа для функционирования рибосомы.  

Транспортные системы мембран. Транспортная функция клеточной мембраны. 

Простая диффузия и транспорт при участии белков. Активный и пассивный транспорт. 

Каналы и поры: потенциалзависимые Na- и Са-каналы, щелевые контакты, ядерные поровые 

комплексы. Симпорт, антипорт и унипорт. Пермеазы и транслоказы. Натрий-калиевая 

АТФаза (локализация, структура, реакционный цикл), Ca-АТФаза (локализация, структура, 

реакционный цикл), регуляция активности АТФаз. Периплазматические транспортные 

системы, фосфотрансферазы, и вакуолярные Н-АТФазы прокариот. Транспортные 

(митохондриальные переносчики: АДФ/АТФ-транслоказа, переносчик фосфата, 

разобщающий белок) системы внутренней мембраны митохондрий: назначение и принципы 

функционирования. Мембранные системы, сопряженные с поглощением света или с 

переносом электронов: бактериородопсин, цитохром-оксидаза. 

Цепь переноса электронов (дыхательная цепь). Источники электронов для 

электрон-транспортной цепи. Дыхательная цепь: комплексы, переносчики, аллостерические 

ингибиторы. Окислительное фосфорилирование: АТФ-синтаза (структура; эксперименты по 
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изучению принципов перекачки протонов ферментным комплексом), хемиосмотическая 

теория, механизм создания трансмембранного градиента протонов, общая модель 

окислительного фосфорилирования. Транспортные (митохондриальные переносчики: 

АТФ/АДФ-транслоказа, переносчик фосфата, разобщающий белок) и челночные системы 

внутренней мембраны митохондрий: назначение, механизмы функционирования. 

Энергопреобразующие свойства АТФ-синтаз. Регуляция активности АТФ-

синтетаз. Транслокация протонов АТФ-синтетазами и пирофосфатазами различных типов. 

Модель вращающегося молекулярного мотора F1-АТФазы. Эволюция АТФ-синтетаз F-типа. 

Бактериородопсин. Структура и принцип действия бактериородопсина. Фотоцикл 

бактериородопсина и . светозависимый транспорт протонов. Другие ретиналь-содержащие 

белки (галородопсин, сенсорный родопсин и фобородопсин). 

Биоэнергетика фотосинтеза. Общая схема и энергетический баланс фотосинтеза. 

Пигменты и их роль. Световая и темновая фазы фотосинтеза. Фотосистемы. Z-схема. 

Фотофосфорилирование (циклическое и нециклическое). С3-путь и С4-путь темновых 

реакций. Фотодыхание у С3- и С4-растений. САМ-метаболизм.  

 Эволюция механизмов запасания энергии. Синтез АТФ под действием солнечного 

света. Гликолиз и запасные энергетические ресурсы. Бактериородопсиновый фотосинтез. 

Хлорофилльный фотосинтез. Дыхательный механизм энергообеспечения. 

Биоэнергетика движения. Молекулярный мотор бактерий. Энергетика мышечных 

сокращений. Строение мышечного волокна, модель рабочего цикла актомиозинового 

комплекса. Строение и функции кинезина, динеина. 

Биоэнергетика канцерогенеза. Гипотеза Варбурга. Митохондриальная ДНК и 

канцерогенез. Транскрипционные факторы, индуцируемые гипоксией. Значение 

митохондриальной Н-АТФазы в развитии рака. Метаболические нарушения в канцерогенезе 

и формировании метастаз. Аутофагия и метаболизм раковых клеток. 

 Биоэнергетические аспекты старения. Снижение проницаемости клеточной 

мембраны для ионов. Нарушения регуляции и снижение скорости метаболизма. 

Прекращение пролиферации клеток. Увеличение содержания активных форм кислорода 

(АФК). Старение как медленный феноптоз (по В.П. Скулачеву). Проекты по таргетным 

антиоксидантам. 
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