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Цели и задачи дисциплины
Цель: Цель дисциплины – дать современную информацию о теории метаболического контроля, основных механизмах регуляции метаболических процессов в клетках, об источниках энергообеспечения процессов жизнедеятельности, регуляции энергетических процессов, об основных энергозапасающих и энергозатратных процессах и реакциях, протекающих внутри клеток и связанных с жизненно важными функциями организма, о биофизических и биохимических механизмах передачи сигналов в клетках, что необходимо для понимания механизмов формирования функционального ответа клеток в норме, его регуляции и коррекции при патологических состояниях. 
Изучение дисциплины способствует получению знаний и современных представлений о механизмах управления клеточными функциями и отдельными метаболическими процессами в клетке. Курс создает основу для специализации в различных областях клеточной и молекулярной биологии, обеспечивает знаниями, необходимыми для самостоятельного проведения исследований на современном научно-методическом уровне.

Задачи дисциплины:
1) Научить основам физиологического знания  о строении, метаболизме, закономерностях воспроизведения и специализации клеток, молекулярных основах  взаимодействия клеток в организме; 

2) Сформировать представления об  особенностях строения и функционирования основных систем органов животных и человека на молекулярном и клеточном уровнях.

1. Место дисциплины в структуре ООП аспирантуры

Базовым курсом для изучения дисциплины Молекулярная физиология является предмет Физиология человека и животных. В ходе изучение курса Молекулярная физиология формируются современные представления о строении, функционировании, метаболизме, закономерностях воспроизведения и специализации и взаимодействии между собой клеток разных систем органов на молекулярном уровне.
2. Перечень планируемых результатов обучения по дисциплине

В результате освоения дисциплины студент должен:
Знать: молекулярные механизмы регуляции физиологических функций организма в норме и при развитии нарушении.

Уметь: творчески использовать в научной и производственно-технологической деятельности знания фундаментальных и прикладных разделов специальных дисциплин магистерской программы.
Владеть (демонстрировать навыки и опыт деятельности): использования основных теории, концепции и принципов в области современной биологии и экспериментальной медицины
3. Структура и содержание дисциплины 

Общая трудоемкость дисциплины составляет 2  зачетных единицы, 72  ак. часа. Время проведения IV семестр   
Таблица 1

Структура дисциплины, виды и объем учебной работы
	№

п/п
	Разделы 
дисциплины
	Семестр
	Неделя семестра
	Виды учебной работы, включая самостоятельную работу студентов
и трудоемкость (в часах)
	Коды 

компетенций
	Формы текущего 

контроля успеваемости 

(по неделям семестра)

Форма промежуточной аттестации 

(по семестрам)

	
	
	
	
	Л
	ЛР
	ПЗ (С)
	СР
	
	

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	IV
	1-3
	2
	-
	4
	16
	УК-1, УК-3, ОПК-1, ПК-1, ПК-2, ПК-3, ПК-4
	УО,Д

	2
	Регуляция метаболических процессов
	IV
	4-6
	2
	-
	4
	16
	УК-1, УК-3, ОПК-1, ПК-1, ПК-2, ПК-3, ПК-4
	УО

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
	IV
	7-10
	
	-
	8
	20
	УК-1, УК-3, ОПК-1, ПК-1, ПК-2, ПК-3, ПК-4
	УО, Д, Р

	
	итого
	72
	
	4
	
	16
	52
	
	зачет


ПРИМЕЧАНИЕ:  КР- контрольная  работа, Л – лекции, ПЗ – практические занятия, 
ЛР – лабораторные работы; СР – самостоятельная работа аспиранта.

5. Содержание разделов дисциплины

Таблица 2

Содержание разделов дисциплины
	№ п/п
	Наименование раздела
	Содержание раздела

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	Основы термодинамики молекулярных процессов. Законы биоэнергетики и термодинамики. Источники энергии. Макроэргические соединения. Пути образования АТФ в организме человека и животных. Субстратное фосфорилирование. Свойства субстратного фосфорилирования, отличающие его от окислительного фосфорилирования. Цикл АТФ-АДФ. 
Пути катаболизма. Последовательность реакций в пируватдегидрогеназном комплексе. Регуляция ПДК. Связь окислительного декарбоксилирования пирувата с процессом окислительного фосфорилирования.

Механизмы регуляции цикла Кребса. Регуляция общего пути катаболизма.
Тканевое дыхание и окислительное фосфорилирование.  Организация дыхательной цепи транспорта электронов. Механизм окислительного фосфорилирования. Контроль окислительного фосфорилирования в зависимости от энергетических потребностей клетки.
Свободное окисление. Термогенез. Нарушения энергетического обмена. Разобщение процессов окисления и фосфорилирования. Вещества, влияющие на энергетический обмен в клетках. Микросомальное окисление. Свободное окисление и токсичные формы кислорода, механизмы их обезвреживания.

	2
	Регуляция метаболических процессов
	Ферментативный катализ. Строение ферментов. Классификация ферментов. Механизм действия ферментов. Свойства ферментов. 
Сходство и отличия ферментов и неорганических катализаторов. Этапы и механизмы катализа. Типы ферментативных реакций.
Регуляция изменением каталитической активности фермента. Аллостерическая регуляция. Регуляция каталитической активности ферментов белок-белковыми взаимодействиями. Регуляция каталитической активности ферментов путём фосфорилирования/ дефосфорилирования. Регуляция каталитической активности ферментов частичным протеолизом.
Регуляция изменением концентрации (количества) фермента.

Протеасомная система деградации белков. Убиквитин-зависимый протеолиз. Убиквитин-независимый протеолиз. Регуляция протеасомы. Система регуляции транскрипции. Регуляция трансляции.

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
	Структура и функции сигнальных путей. Основные механизмы межклеточной коммуникации. Функции межклеточной сигнализации. Этапы межклеточной коммуникации.
Коммуникация через химические переносчики (химическая сигнализация). Принципы химической сигнализации. Пути передачи внеклеточных сигналов через мембрану. Передача сигнала, не требующая наличия рецепторов на поверхности клетки. Передача сигнала, требующая наличия рецепторов на поверхности клетки.

Эффекторные молекулы и системы вторичных посредников. Аденилатциклазный, гуанилатциклазный, фосфотидил-инозитольный путь передачи сигнала. Газообразные посредники передачи сигнала: оксид азота, оксид углерода, сульфид водорода.

Синаптическая передача сигнала. Химические синапсы. Электрические синапсы одностороннего и двустороннего проведения сигнала. Возбуждающие и тормозные электрохимические синапсы. Эффективность синаптической передачи. Метаболизм нейромедиаторов.

Прямая коммуникация через межклеточные контакты. Типы и строение межклеточных контактов. Роль щелевых контактов в передаче сигнала.

Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки. Молекулы клеточной адгезии: интегрины, суперсемейство адгезивных молекул иммуноглобулинового гена, селектины, кадгерины.

	
	
	


6. Перечень лекций, семинарских, практических занятий, лабораторных и самостоятельных работ 

Таблица 3

Перечень занятий и формы контроля

	№ п/п
	Наименование раздела
	Вид занятия
	Тема занятия (самостоятельной работы)
	Форма текущего и промежуточного контроля

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	Л
	Основы термодинамики молекулярных процессов. Законы биоэнергетики и термодинамики. Источники энергии. Макроэргические соединения. Пути образования АТФ в организме человека и животных.
	УО

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	С
	Пути катаболизма. Последовательность реакций в пируватдегидрогеназном комплексе. Регуляция ПДК. Связь окислительного декарбоксилирования пирувата с процессом окислительного фосфорилирования.
	УО, Д, Р, ГД

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	СР
	Субстратное фосфорилирование. Свойства субстратного фосфорилирования, отличающие его от окислительного фосфорилирования. Цикл АТФ-АДФ.
Тканевое дыхание и окислительное фосфорилирование.  Организация дыхательной цепи транспорта электронов. Механизм окислительного фосфорилирования. Контроль окислительного фосфорилирования в зависимости от энергетических потребностей клетки.
Свободное окисление. Термогенез. Нарушения энергетического обмена. Разобщение процессов окисления и фосфорилирования. Вещества, влияющие на энергетический обмен в клетках. Микросомальное окисление. Свободное окисление и токсичные формы кислорода, механизмы их обезвреживания.
	УО

	2
	Регуляция метаболических процессов
	Л
	Ферментативный катализ. Строение ферментов. Классификация ферментов. Механизм действия ферментов. Свойства ферментов. 
Сходство и отличия ферментов и неорганических катализаторов.
	УО

	2
	Регуляция метаболических процессов
	СР
	Регуляция изменением каталитической активности фермента. Аллостерическая регуляция. Регуляция каталитической активности ферментов белок-белковыми взаимодействиями. Регуляция каталитической активности ферментов путём фосфорилирования/ дефосфорилирования.
	УО

	2
	Регуляция метаболических процессов
	С
	Регуляция каталитической активности ферментов частичным протеолизом.
Регуляция изменением концентрации (количества) фермента.

Протеасомная система деградации белков. Убиквитин-зависимый протеолиз. Убиквитин-независимый протеолиз. Регуляция протеасомы. Система регуляции транскрипции. Регуляция трансляции.
	УО,Д, Р, ГД

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
	С
	Структура и функции сигнальных путей. Основные механизмы межклеточной коммуникации. Функции межклеточной сигнализации. Этапы межклеточной коммуникации.

Коммуникация через химические переносчики (химическая сигнализация). Принципы химической сигнализации. Пути передачи внеклеточных сигналов через мембрану. Передача сигнала, не требующая наличия рецепторов на поверхности клетки. Передача сигнала, требующая наличия рецепторов на поверхности клетки.
	УО,Д, Р, ГД

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
	СР
	Эффекторные молекулы и системы вторичных посредников. Аденилатциклазный, гуанилатциклазный, фосфотидил-инозитольный путь передачи сигнала. Газообразные посредники передачи сигнала: оксид азота, оксид углерода, сульфид водорода.

Синаптическая передача сигнала. Химические синапсы. Электрические синапсы одностороннего и двустороннего проведения сигнала. Возбуждающие и тормозные электрохимические синапсы. Эффективность синаптической передачи. Метаболизм нейромедиаторов.

Прямая коммуникация через межклеточные контакты. Типы и строение межклеточных контактов. Роль щелевых контактов в передаче сигнала.

Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки. Молекулы клеточной адгезии: интегрины, суперсемейство адгезивных молекул иммуноглобулинового гена, селектины, кадгерины.
	УО


	Итоговый контроль
	зачет


ПРИМЕЧАНИЕ:  Виды занятий: Л – лекции, С – семинары, П – практические занятия, ЛЗ - лабораторные занятия, СР – самостоятельная работа. 

Формы текущего контроля: УО - устный опрос (собеседование), Р - реферат, П - проект, Д - доклад, КЛ - конспект лекции, ГД - групповая дискуссия, ОСР – оценка сопоставимости результатов, РИ – результат исследования (контроль качества и статистическая обработка) и др.
7. Информационные ресурсы

Таблица 4

Карта обеспечения учебно-методической литературой

	№ п/п
	Автор, название, место издания, издательство, год издания учебной и учебно-методической литературы 
	Количество экземпляров

	Основная литература

	1
	Болдырев А.А., Кяйвяряйнен Е.И., Илюха В.А. Биомембранология: Учебное пособие. – Петрозаводск: Изд-во Кар НЦ РАН, 2006. – 226 с.
	1

	2
	Домнинский Д.А. Механизмы реализации сигнальной трансдукции // Онкогематология. 2011. №1. С. 76-84. 
	1

	3
	Молекулярные механизмы воспаления: Учебное пособие / Под редакцией акад. РАН и РАМН В.А. Черешнева. Екатеринбург: УрО РАН, 2010. – 263 с.
	1

	4
	Николайчик Е.А. Регуляция метаболизма клетки. - Минск: Изд-во БГУ, 2007. -165 с.
	1

	5
	Сидоров А.В. Физиология межклеточной коммуникации. – Минск: БГУ, 2008. – 215 с.
	1

	6
	Сорокин А.В., Ким Е,Р., Овчинников Л.П. Протеасомная система деградации и процессинга белков // Успехи биологической химии. Т.49. 2009. С. 3-76.
	1

	7
	Цимоха А.С. Протеасомы: участие в клеточных процессах // Цитология. Т.52. №4. 2010. С. 277-300.
	1

	8
	Щербак И.Г. Биологическая химия: Учебник. – СПб.: Издательство СПбГМУ, 2005. – 480 с.
	1

	9
	Яковлев А.В., Яковлева О.В., Ситдикова Г.Ф. Аденилатциклазная и гуанилатциклазная системы внутриклеточных вторичных посредников. Учебное пособие. – Казань: Изд-во КГУ, 2009. – 48 с. 
	1

	Дополнительная литература

	1
	. Биохимия: Учебник / Под ред. Е.С. Северина. – М.: ГЕОТАР-МЕД, 2004. – 784 с.
	1

	2
	Клоц И. Энергетика биохимических реакций. – М.: Мир, 1970.
	1

	3
	Коэн Ф. Регуляция ферментативной активности: Пер. с англ. – М.: Мир., 1986 – 144 с.
	1

	4
	Крутецкая З.И., Лебедев О.Е., Курилова Л.С. Механизмы внутриклеточной сигнализации: Монография. – СПб.: Изд-во С.Петерб.Ун-та, 2003. – 208 с.
	1

	5
	Мецлер Д. Биохимия. Химические реакции в живой клетке: в 3 томах. Пер. с англ. - М.: Мир, 1980. – т.1 – 408 с., т.2 – 609 с., т.3 – 488 с.
	1

	6
	Скулачёв В.П. Энергетика биологических мембран. – М.: Наука, 1989. – 324 с.
	1

	7
	Пальцев М.А., Иванов А.А., Северин С.Е. Межклеточные взаимодействия. – М.: Медицина, 2003. – 288 с.
	1


Перечень информационных технологий, используемых при осуществлении образовательного процесса по дисциплине
Таблица 5

Перечень печатных, технических и электронных средств обучения

	№ п/п
	Наименование
	Вид
	Форма доступа

	1
	Учебно-методическая литература по данной дисциплине
	печатный
	Лаборатория иммунофизиологии и иммунофармакологии (к.138)

	2
	Мультимедийные презентации лекций
	электронный
	Лаборатория иммунофизиологии и иммунофармакологии (к. 138)

	3
	1. Электронные книги издательства Informa Healthcare в области медицинских, фармакологических наук и наук о жизни на английском языке. Импринты Informa Healthcare включают ресурсы издательств Marcel Dekker, Taylor & Francis, CRC Press, Martin Dunitz, и Parthenon.
2. Электронные журналы и книги издательства Emerald на английском языке.
3. Электронные издания Web of Science от издательства Thomson Reuters на интегрированной веб-платформе ISI Web of Knowledge.
4. Электронные издания в реферативной медицинской базе данных MEDLINE (c 1950 года  по текущий год) и к Journal Citation Reports.
5. Электронная библиотека  ACM Digital Library издательства ACM Press (Association for Computing Machinery).
6. Студенческая электронная библиотека – http://www.studentlibrary.ru
7. Научная электронная библиотека еLIBRARY (http://elibrary.ru)
	электронный
	Online доступ

	4
	Использование технического оборудования – микроскопы Мicros и Leica
	технический
	Лаборатория 117, 138


8. Материально-техническое обеспечение

Таблица 6

Обеспеченность помещениями для аудиторных занятий и мультимедийного оборудования

	№ п/п
	Наименование дисциплины
	Наименование специализированных аудиторий, кабинетов, лабораторий и пр. с перечнем основного оборудования 
	Форма владения, 

пользования (собственность, оперативное управление, аренда и т.п.) 

	1
	Молекулярная физиология
	ФГБУН Институт иммунологии и физиологии УрО РАН: актовый зал (к.115) – аудитория, оснащенная посадочными местами, столами, мультимедийным оборудованием (проектор, компьютер)

ФГБУН Институт иммунологии и физиологии УрО РАН: лаборатория иммунофизиологии и иммунофармакологии (к. 117) – оснащена техническими средствами обучения (микроскопы) и ( к. 138) – оснащен компьютерами, интернетом, учебно-методическими пособиями, микроскопами
	Собственность ИИФ УрО РАН


Таблица 7

Перечень учебно-методического обеспечения 

для самостоятельной работы обучающихся по дисциплине
	№ п/п
	Наименование раздела
	Содержание самостоятельной работы
	Учебно-методическое обеспечение

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	Анализ рекомендованной основной и дополнительнной литературы, реферативных журналов и электронных источников с учетом содержания разделы дисциплины. Перевод зарубежных первоисточников.  Написание реферата.
	Использование основной и дополнительной учебно-методической литературы, электронных книг и журналов.

	2
	Регуляция метаболических процессов
	Анализ рекомендованной основной и дополнительнной литературы, реферативных журналов и электронных источников с учетом содержания разделы дисциплины. Перевод зарубежных первоисточников.  Написание реферата.
	Использование основной и дополнительной учебно-методической литературы, электронных книг и журналов.

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
	Анализ рекомендованной основной и дополнительнной литературы, реферативных журналов и электронных источников с учетом содержания разделы дисциплины. Перевод зарубежных первоисточников.  Написание реферата..
	Использование основной и дополнительной учебно-методической литературы, электронных книг и журналов.


9. Фонд оценочных средств для проведения промежуточной аттестации обучающихся по дисциплине 
Оценочные средства:

- для текущего контроля – реферат, доклад, устный опрос 
- для промежуточной аттестации – зачет 

По итогам обучения проводится зачет.

Примерный перечень тем рефератов (докладов, эссе, творческих работ):

1) Термодинамика биологических процессов
2) Общий путь катаболизма
3) Тканевое дыхание и окислительное фосфорилирование
4) Свободное окисление
5) Ферментативный катализ
6) Регуляция изменением каталитической активности фермента
7) Регуляция изменением концентрации (количества) фермента
8) Структура и функции сигнальных путей
9) Коммуникация через химические переносчики (химическая сигнализация)
10) Синаптическая передача сигнала
11) Прямая коммуникация через межклеточные контакты
12) Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки.
Перечень примерных  вопросов для зачета:
1. Пути образования АТФ в организме человека и животных. 

2. Субстратное фосфорилирование. Свойства субстратного фосфорилирования, отличающие его от окислительного фосфорилирования. 

3. Характеристика макроэргических соединений. Цикл АТФ-АДФ.

4. Внутриклеточная локализация энергетического обмена. Генерация потенциала на мембране.

5. Мембранные системы транспорта (локализация, структура, функционирование).

6. Структура, функции и биохимический состав мембран клеток и органелл. 

7. Окислительное декарбоксилирование пирувата. Связь окислительного декарбоксилирования пирувата с процессом окислительного фосфорилирования.

8. Цикл Кребса. Механизмы регуляции цикла Кребса. 

9. Механизм окислительного фосфорилирования. Контроль окислительного фосфорилирования в зависимости от энергетических потребностей клетки.
10. Термогенез. 

11. Разобщение процессов окисления и фосфорилирования. Вещества, влияющие на энергетический обмен в клетках. 

12. Микросомальное окисление. 

13. Роль изоферментов в регуляции метаболизма.
14. Аллостерическая регуляция активности ферментов.

15. Регуляция каталитической активности белками-модуляторами.

16. Регуляция каталитической активности ферментов путём фосфорилирования/дефосфорилирования. Регуляция активности гликогенфосфорилазы и гликогенсинтазы.

17. Регуляция каталитической активности ферментов частичным протеолизом. 
18. Регуляция количества молекул фермента в клетке. Убиквитин-зависимый протеолиз.

19. Основные механизмы регуляции убиквитин-зависимого протеолиза.

20. Способы регуляции транскрипции.

21. Способы регуляции трансляции.
22. Структура и функции сигнальных путей.

23. Принципы химической сигнализации. Трансмембранная передача сигнала.
24. Рецепторы, сопряженные с G-белками
25. Рецепторы, ассоциированные с ферментативной активностью.

26. Эффекторные молекулы и системы вторичных посредников. 

27. Газообразные посредники передачи сигнала: оксида азота. Изоформы NO-синтазы. Регуляция синтеза NO.

28. Газообразные посредники передачи сигнала: оксид углерода, сульфид водорода.

29. Синаптическая передача сигнала. 
30. Ацетилхолин: рецепторы и передача сигнала.

31. Гистамин: рецепторы и передача сигнала.

32. Серотонин: рецепторы и передача сигнала.

33. Катехоламины: рецепторы и передача сигнала.

34. Глицин: рецепторы и передача сигнала.

35. Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки: интегрины.

36. Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки: суперсемейство адгезивных молекул иммуноглобулинового типа.

37. Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки: селектины.

38. Межклеточные взаимодействия через поверхностные клеточные белки: кадгерины.

Таблица 8

Типовые контрольные задания или иные материалы, необходимые для оценки результатов освоения образовательной программы
	№

п/п
	Наименование раздела
	Оценочные средства
	Компетенции 

	1
	Биохимические основы жизнедеятельности клеток


	Примерные  задания для проведения мини-контрольных в рамках учебных занятий 
1. Расположите в правильном порядке этапы межклеточной сигнализации:

а) регистрация сигнала в клетке-мишени

б) прекращение сигнала

в) формирование сигнала в клетке в результате внешнего стимула

г) транспорт сигнала к клетке-мишени

д) преобразование сигнала в биохимическую или электрическую реакцию в клетке-мишени

2. Верно по отношению к NO-синтазе 3 типа (множественный выбор):

а) конститутивный фермент

б) её экспрессия зависит от уровня кальция

в) индуцибельный фермент

г) кальций-независимый фермент

д) экспрессируется при патологических процессах

е) в покоящихся клетках фермент неактивен
3.Соотнесите фермент и процесс. Запишите пары: цифра – соответствующая буква.

Фермент

Процесс

1) Тирозинкиназа

а) активирует тирозиновый рецептор

2) Тирозинфосфатаза

б) инактивирует тирозиновый рецептор

4 . Укажите правильный порядок этапов превращения энергии в организме человека при синтезе АТФ путём окислительного фосфорилирования:

А. Энергия химических связей веществ, поступающих с пищей

Б. Энергия электронов в восстановленных коферментах НАДН и ФАДН2

В. Энергия электронов, проходящих через компоненты ЦПЭ

Г. Энергия протонного электрохимического потенциала на внутренней мембране митохондрий

Д. Энергия макроэргических связей АТФ

Примерные  контрольные задачи в рамках учебных занятий 

1. В процессе подготовки животных к зимней спячке изменяется фосфолипидный состав мембран. Эти изменения заключаются в первую очередь в увеличении в их составе доли полиненасыщенных жирных кислот. Как эти изменения влияют на структуру бислоя при понижении температуры?
2. 2,4-динитрофенол – разобщитель дыхания и окислительного фосфорилирования – пытались одно время использовать как средство для борьбы с ожирением. На чем может быть основано подобное его действие?   
	УК-1, УК-3, ОПК-1, ПК-1, ПК-2, ПК-3, ПК-4

	2
	Регуляция метаболических процессов
	
	

	3
	Внутриклеточные и межклеточные механизмы передачи сигналов
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