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1. Цели освоения дисциплины 
Целями освоения дисциплины «Молекулярная биофизика» являются формирование представлений о принципах структурной организации и функционирования биологических макромолекул (в первую очередь белков и нуклеиновых кислот), анализ взаимосвязи между молекулярной структурой и выполняемыми функциями; рассмотрение физических основ функционирования ферментов.
2. Место дисциплины в структуре ООП 
Данная дисциплина относится к основным дисциплинам вариативной части цикла Б.3 (профессиональный).

Для изучения курса «Молекулярная биофизика» студентам необходимо владеть знаниями по физике, химии, математике, биофизике, физиологии человека и животных, основам микробиологии, биохимии. Изучение дисциплины «Молекулярная биофизика» необходима студентам для выполнения курсовых и выпускных бакалаврских работ, а также в дальнейшем для обучения в магистратуре и  различных сферах деятельности, связанных с исследовательской и научной работой.
3. Требования к результатам освоения дисциплины 
Процесс изучения дисциплины направлен на формирование, углубление и развитие следующих общих и профессиональных компетенций: ОПК-1, ОПК-2, а так же специальных компетенций профиля «Биофизика».
ОПК-1 - демонстрирует базовые представления о строении, функционировании, особенностях биологических систем всех уровней организации жизни; 

ОПК-2 - применяет современные экспериментальные методы работы с биологическими объектами в лабораторных условиях, навыки работы с современной аппаратурой;

ППК-9 - владеет знаниями теоретических основ, современных достижений и проблем биофизики, в том числе биофизики возбудимых систем, биофотоники, фотобиологии, радиобиологии; владеет методами экспериментальной биофизики (оптическими, электрофизиологии, радио- и дозиметрическими), биоинформатики, математического моделирования биологических процессов и использует их в научно-исследовательской деятельности, в также в прикладной деятельности в области медицинской диагностики (при наличии соответствующего сертификата), фармацевтики, экологического мониторинга, радиобиологии, медицинской и ветеринарной биофизики, биотехнологии.
В результате освоения дисциплины обучающийся должен:

- Знать:

принципы структурной организации биологических макромолекул (белков и нуклеиновых кислот); типы взаимодействий вносящих вклад в поддержание структуры; механизмы синтеза и фолдинга белка; физические основы функционирования ферментов
 - Уметь:

применить интегральный подход к анализу принципов структурной организации и функционирования биологических макромолекул
 - Владеть:

теоретическими представлениями о взаимосвязи между молекулярной структурой и выполняемыми функциями
4. Структура и содержание дисциплины «Молекулярная биофизика»
Общая трудоемкость дисциплины составляет 2 зачетные единицы 72 часа.
Виды занятий: лекционные, самостоятельная работа студентов: реферирование, подготовка к коллоквиуму, подготовка курсового проекта.

Структура дисциплины 

	№

п/п
	Раздел

Дисциплины
	Семестр
	Неделя семестра
	Виды учебной работы, включая самостоятельную работу студентов и трудоемкость (в часах)
	Формы текущего контроля успеваемости (по неделям семестра)

Форма промежуточной аттестации (по семестрам)

	
	
	
	
	Лекции


	Практические 

занятия
	Самостоятельная работа
	Экзамен
	

	1
	Теоретические основы формирования пространственной структуры биологических макромолекул.
	7
	1-2
	2
	2
	4
	
	

	2
	Структура полипептидов и белков
	7
	3-8
	6
	6
	12
	
	

	3
	Физические основы функционирования ферментов
	7
	9-12
	4
	4
	8
	
	Коллоквиум

	4
	Физика нуклеиновых кислот
	7
	13-14
	2
	2
	4
	
	

	5
	Биосинтез белка
	7
	15-16
	2
	2
	4
	
	

	6
	Фолдинг белка
	7
	17-18
	2
	2
	4
	
	Коллоквиум

	
	ИТОГО
	
	72
	18
	18
	36
	
	Зачет


5. Образовательные технологии

При освоении дисциплины образовательный процесс включает теоретическую и практическую подготовку студентов. Проведение лекций направлено на теоретическую подготовку  и базируется на использовании  иллюстративного материала в форме слайдов. Коллоквиумы направлены не только на контроль знаний, но и на формирование профессиональной адаптации и опыта профессиональной деятельности с формированием поведенческой модели. 

В обязательном порядке предусматривается самостоятельная работа студентов с возможностью доступа к Интернет-ресурсам. 

6. Учебно-методическое обеспечение самостоятельной работы студентов. Оценочные средства для текущего контроля успеваемости, промежуточной аттестации по итогам освоения дисциплины.

Самостоятельная работа студентов включает работу в читальном зале библиотеки, в учебных кабинетах (лабораториях) и в домашних условиях, с доступом к ресурсам Интернет. Самостоятельная работа подкреплена учебно-методическим и информационным обеспечением, включающим учебники, учебно-методические пособия, конспекты лекций, журналы.
Вопросы к коллоквиуму
Введение. Предмет молекулярной биофизики. Теоретические основы формирования пространственной структуры биологических макромолекул. Конформации малых молекул. Общие сведения о геометрии молекул. Внутреннее вращение и поворотная изомерия. Простейшие модели - этан и его производные. Конформации макромолекул. Внутреннее вращение в полимерных цепях и основные конформации макромолекул: статистические клубки, жесткие спирали и глобулы. 

2. Структура полипептидов и белков. 

2.1. Элементарные взаимодействия в белках. Стереохимия аминокислотных остатков. Валентные связи и углы между ними. Вращение вокруг валентных связей. Разрешенные конформации аминокислотных остатков. Карты Рамачандрана.

Водородные связи и гидрофобные взаимодействия в белковой цепи. Доступная воде неполярная поверхность аминокислот и их гидрофобность.

Электростатические взаимодействия. Влияние водного окружения. Электрическое поле у поверхности и внутри белка. Экранировка зарядов в солевых растворах. Координационные связи.
2.2. Вторичные структуры полипептидных цепей. Вторичная структура полипептидов. Спирали: 27, 310, , . Свободная энергия инициации и элонгации -спирали. Размер кооперативного участка при переходе спираль – клубок. Стабильность -спирали в воде. Параллельная и антипараллельная -структура. Стабильность -структур в воде. Скорость образования структуры. Методы экспериментального обнаружения вторичной структуры.

2.3. Пространственное строение белков (третичная и четвертичная структуры). Фибриллярные белки и их функции. Особенности строения фибриллярных белков. Периодичные первичные и вторичные структуры. Упаковка длинных -спиралей и обширных -листов. Мембранные белки. Особенности строения и функции. Бактериородопсин, рецепторы, G-белки. Глобулярные белки. Структурные классы. Строение -белков, продольная и перпендикулярная упаковка. Топология -белков. Строение -белков. Пучки и слои спиралей. Плотная упаковка при контакте -спиралей. Строение & -белков. Отсутствие прямой связи особенностей архитектуры белка с его функцией.
3. Физические основы функционирования ферментов. Функции белка и его структура. Связывающие белки: ДНК-связывающие белки, иммуноглобулины. Активный центр фермента – «дефект» глобулярной структуры. 

Механизм ферментативного катализа (на примере сериновых протеаз). Теория переходного состояния в катализе. Специфичность катализа. Узнавание «ключ–замок». Сопряжение элементарных функций белка и гибкость его структуры. Индуцированное соответствие. Подвижность доменов белков. Переход субстрата с одного активного центра на другой. Взаимодействие активных центров. Аллостерическая регулировка функции белка.

Основы кинетики ферментативных реакций. Теория Михаэлиса. Ингибирование и активация ферментов. Кооперативность ферментативного катализа. 

4. Физика нуклеиновых кислот. Структура нуклеиновых кислот. Особенности первичной структуры нуклеиновых кислот. Вторичная структура ДНК. Внутримолекулярные взаимодействия в двойной спирали: водородные связи и стэкинг-взаимодействия. Термодинамика переходов спираль – клубок. Кинетика денатурации ДНК. Взаимодействие ДНК с малыми молекулами. Редупликация ДНК. 

5. Биосинтез белка. Генетический код. Биосинтез белка. Транскрипция. Транспортные РНК. Рибосомы. Трансляция. Мутации. 

6. Фолдинг белка. Компактное промежуточное состояние в складывании белков.Кинетический анализ фолдинга структурно-гомологичных протеинов. Котрансляционный фолдинг пептидов. Молекулярные шапероны.
Вопросы к зачету
1. Строение пептидной цепи. Валентные связи и углы между ними. Колебания длин связей и углов.

2. Вращение вокруг валентных связей в пептидной цепи. Запрещенные и разрешенные области на картах Рамачандрана для глицина, аланина и более крупных аминокислотных остатков.

3. «Клубок» и его главные отличия от глобулы. Вторичные структуры белковой цепи. -спираль, -структура.

4. Энергия инициации и элонгации -спирали и -складчатой структуры. Влияние аминокислотных остатков на стабильность определенных вторичных структур. 

5. Пространственные структуры белковых молекул. Фибриллярные и мембранные белки.

6. Пространственные структуры белковых молекул. Типичные мотивы укладок водорастворимых глобулярных белков.

7. Энергетические дефекты в архитектуре глобулярных белков. Связь величины дефекта с вероятностью его встречаемости в белковых молекулах.

8. Принципы структурной организации ферментов. Строение активных центров ферментов.

9. Физические основы ферментативного катализа (на примере сериновых протеаз).

10. Взаимодействие субстрата и фермента.

11. Особенности первичной структуры нуклеиновых кислот.

12. Внутримолекулярные взаимодействия в двойной спирали.

13. Структура транспортных РНК. Связывание с аминокислотами.

14. Структура рибосомы. Механизм синтеза пептида.

15. Денатурация-ренатурация белков. 

16. Котрансляционный фолдинг пептидов.
7. Учебно-методическое и информационное обеспечение дисциплины
1. Блюменфельд Л.А. Проблемы биологической физики М. Наука, 1977. 336 с.

2. Волькенштейн М.В. Биофизика. М.: Наука, 1981. 

3. Волькенштейн М.В. Молекулярная биофизика. М.: Наука, 1975. 

4. Зенгрен В. Принципы структурной организации нуклеиновых кислот. М.: Мир,1989

5. Кантор Ч., Шиммел П. Биофизическая химия. Т.1. М.: Мир, 1984. 336 с.

6. Мюльберг А.А. Фолдинг белка. СПб.: Изд-во СПБУ, 2004. 156 с.

7. Рубин А.Б. Биофизика. Т.1. М.: Высш. шк., 1987. 319 с.

8. Рубин А.Б. Лекции по биофизике. М.: Изд-во МГУ, 1994. 160 с.

9. Фершт Э. Структура и механизм действия ферментов. М.: Мир, 1980. 

10. Финкельштейн А.В., Птицын О.Б. Физика белка: курс лекций. М: Книжный дом «Университет», 2002. 376 с.

11. Шульц Г.Е., Ширмер Р.Х. Принципы структурной организации белков. М.: Мир, 1982.
8. Материально-техническое обеспечение дисциплины 
Ноутбук Samsung, проектор BenQ, экран, компьютеры с программным обеспечением и подключением к компьютерной сети интернет, фонды фундаментальной библиотеки с системой онлайнового доступа к российским и международным поисковым ресурсам, а также к полнотекстовым базам научных журналов. 
Программа составлена в соответствии с требованиями ФГОС ВПО с учетом рекомендаций и ПрООП ВПО по направлению 06.03.01 «Биология» профили «Биофизика», «Биоинженерия», «Биомедицина»
Автор программы ________________ зав. каф. биофизики, д.б.н. В.А. Воденеев

Зав. кафедрой биофизики ____________ д.б.н. В.А. Воденеев
Программа одобрена на заседании методической комиссии биологического факультета ____________ протокол № ______

Председатель методической комиссии _________________ д.п.н., проф. Швец И. М.
