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Пояснительная записка

Программа предназначена для подготовки специалистов по специальности биофизика. Курс «Физика мембранных систем», читаемый в 7 семестре, представляет собой логически связанный набор проблем теоретической и экспериментальной биофизики мембранных систем.

В специальном курсе "Физика мембранных систем" рассматриваются физические основы организации и функционирования очень обширного класса материальных объектов – мембран клеток. Программа курса включает рассмотрение следующих блоков: структурная организация молекулярных компонентов мембран клеток – липидов, белков и углеводов; физические основы формирования липидного бислоя и мембранных структур; динамика и энергетика процессов в мембранных системах; молекулярные механизмы процессов в мембранах. Основная цель курса – усвоение студентами основных представлений о молекулярных основах строения мембран, физических основах их функционирования, подготовка к чтению специальной литературы. 

Изложение курса «Физика мембранных систем» построено таким образом, чтобы у студентов сформировались базовые представления о закономерностях мира живых систем. Они должны овладеть основными представлениями молекулярного и клеточного строения биосистем и уметь использовать их для постановки и решения конкретных физических проблем, связанных со строением, свойствами и функционированием мембран клеток. Излагая конкретные проблемы мембранологии, особое внимание следует уделять разъяснению физической сущности рассматриваемых явлений, современной интерпретации сути биологических явлений и процессов, а также методов экспериментальных исследований биосистем. 

Программа дисциплины составлена в соответствии с требованиями образовательного стандарта. Общее количество часов – 108; аудиторное количество часов – 46, из них: лекции – 36, КСР – 10. Форма отчетности – экзамен.

Примерный тематический план

	№ п/п
	Название темы
	Лекции
	Семинарские 

занятия
	Контролируемая самостоятельная работа
	Всего

	1
	2
	3
	4
	5
	6

	1. 
	Введение. Строение и свойства мембран.
	2
	
	
	2

	2. 
	Структура и свойства липидов
	4
	
	
	4

	3. 
	Классификация липидов
	2
	
	
	2

	4. 
	Липидные структуры
	
	
	2
	2

	5. 
	Монослои
	2
	
	
	2

	6. 
	Бислойные липидные мембраны. Липосомы
	2
	
	
	2

	7. 
	Конформация и движение липидов в бислое (жидком и твердом)
	2
	
	
	2

	8. 
	Термодинамика агрегации липидов
	
	
	2
	2

	9. 
	Белки в липидном бислое
	4
	
	2
	6

	10. 
	Углеводы клеток и биомембран
	2
	
	
	2

	11. 
	Физико-химические свойства бислойных структур
	2
	
	
	2

	12. 
	Фазовые переходы в бислоях.
	2
	
	
	2

	13. 
	Строение и свойства биологических мембран
	2
	
	
	2

	14. 
	Физика рецепторных систем
	2
	
	2
	4

	15. 
	Клеточная информатика
	4
	
	
	4

	16. 
	Трансдукция сигнала в клетках
	4
	
	2
	6

	
	Итого
	36 
	
	10
	46


Содержание учебного материала

Введение. Строение и свойства мембран. Химический состав мембран. Структурные компоненты клеток. Молекулярные основы строения мембран. Липиды, белки, углеводы и др. соединения в мембранах. Содержание компонентов в некоторых мембранах. Функции клеточных мембран.
Структура и свойства липидов. Структурообразующие липиды и холестерин. Физико-химические свойства молекул липидов. Геометрия липидных молекул. Размеры липидных молекул. Объемы групп атомов в молекулах и молекул в целом. Заряд и ионогенные группы в липидах. Гидрофильность и гидрофобность липидных молекул. Длина (размеры) гидрофобной части молекулы.

Классификация липидов. Строение основных классов липидов. Фосфолипиды. Гликолипиды и другие классы липидов. Квантово-механические расчеты молекул липидов. Функции липидов.

Липидные структуры. Агрегация липидов. Самоассоциация липидов. Лиотропный и термотропный мезоморфизм липидов (полиморфизм). Дисперсии. Эмульсии. Фазовые диаграммы липидов.

Монослои. Нерастворимые монослои на границе вода-воздух. Поверхностное давление. Π – А изотермы. Поверхностный потенциал. Поверхностная вязкость. Монослои липидный смесей.

Бислойные липидные мембраны. Липосомы. Липидные кристаллы Бислойные липидные мембраны. Ламеллярные структуры. Липосомы. Основные параметры. Липидные кристаллы. Типы элементарных ячеек кристаллов (липидов). Орторомбическая и гексагональная упаковка монокристаллов липидов. Твердые мультислои. Жидкие мультислои. Жидкие кристаллы.

Конформация и движение липидов в бислое (жидком и твердом). Свойства бислоя – градиенты вязкости и полярности. Латеральное движение. Внутреннее вращение в молекулах липидов. Ротамеры  (конформеры). Параметры внутреннего вращения. Конформация липидных молекул (транс, гош, цис). Вращение молекул. Сегментальное движение. Упорядоченность сегментов вдоль цепи. Ориентация и наклон углеводородных цепей в бислое. Трансбислойное движение молекул – механизм флип-флопа. Молекулярный обмен. Методы изучения молекулярного движения: метод фотоообесцвечивания, ЭПР, ЯМР.

Термодинамика агрегации липидов. Термодинамика (само)агрегации липидов. Статистико-механическое рассмотрение упорядоченности липидов в бислоях. Несмешиваемые жидкости. Гидратация ионов. Гидратация липидов. Сферические и несферические мицеллы. Образование бислоев. Радиус кривизны и эластичность бислоя. Взаимодействие между липидными структурами. Формирование липидных фаз.
Белки в липидном бислое. Белки в липидном бислое (биомембранах). Солюбилизация мембранных белков. Периферические и интегральные белки. Аминокислотный состав, строение и конформация мембранных белков (примеры). Методы исследования мембранных белков. Асимметрия строения мембранных белков. Расположение, ориентация, подвижность и распределение белков в мембранах. Взаимодействие между белками и липидами в бислое. Влияние состояния липидов на свойства мембранных белков. Взаимодействие между белками в мембранах. Фолдинг мембранных белков. Фолдинг и встраивание мембранных белков в мембраны. Структура кристаллов мембранных белков.

Углеводы клеток и биомембран. Углеводы клеток и биомембран. Простые сахара в клетках. Строение и молекулярные свойства олигосахаридов. Гликолипиды. Гликопротеины. Гликокаликс. 

Физико-химические свойства бислойных структур. Механические свойства. Электрические свойства. Фазовые свойства мембран. Несимметричное распределение компонент в мембранах (фазах). Фазовые переходы в бислоях. Фазовые переходы в бислоях. Порядок перехода. Термодинамика фазовых переходов в бислоях: Теплоемкость, энтальпия, изменение энтропии. Фазовые переходы в монослое. 
ФАЗОВЫЕ ПЕРЕХОДЫ В БИСЛОЯХ заряженных липидов. Плавление, предпереход. Фазовые переходы в различных липидных структурах.

Строение и свойства биологических мембран. Строение и свойства биологических мембран. Модели мембран. Модель Даниели-Робертсона. Сравнительные физические характеристики природных и искусственных мембран. Модель Ленарда-Зингера. Модель Вандеркойи-Грина. Взаимодействие между компонентами в мембранах.  Взаимодействие между монослоями в бислое. Распределение веществ в бислоях. Эффект липидрастворимых молекул на липидные бислои. Твердокаркасная жидкостно-мозаичная модель. Роль холестерина и других веществ в мембранах.

Физика рецепторных систем. Физика рецепторных систем. Молекулярное узнавание. Биофизика взаимодействия лиганд - рецептор. Эффективные и диффузионные константы скоростей реакций. Механизмы реакций лиганд - рецептор на поверхности клеток. Образование кластеров рецепторов в клетках. Неконкурентное и конкурентное связывание лигандов.

Клеточная информатика. Типы сигнальных молекул. Белки как вычислительные машины. Потоки информации. Механизмы межклеточной сигнализации. Типы потоков информации в клетке. Системы передачи сигнала. Структура участников цепей трансдукции сигнала. Вторичные месседжеры в клетках. Логические схемы процессов трансдукции сигналов в клетках. Экстраклеточный матрикс и его роль в трансдукции сигнала. Трансдукция сигнала к ядру, митохондриям. Схемотехника в клеточной информатике 

Трансдукция сигнала в клетках. Роль кальция, циклических нуклеотидов, G-белков. Роль активных форм кислорода и азота. Каскадные преобразователи сигналов в клетках. Апоптоз. Трансдукции сигнала в клеточном цикле.

Информационно-методическая часть

Контрольные работы по темам:
1. Структура и физико-химические свойства липидов
2. Структура и свойства липидных структур

3. Биофизические свойства мембран

Перечень тем, по которым предлагается студентам подготовить рефераты:
1. Физико-химические свойства жирных кислот

2. Физико-химические свойства фосфолипидов

3. Гликаны и плазматическая мембрана

4. Использование биологических мембран в технических системах
5. Классификация рецепторных систем и механизмы их функционирования

6. Молекулярные механизмы клеточной сигнализации

7. Методы исследования свойств мембран

8. Термодинамические свойства мембран

Рекомендуемая литература

Основная
1. Черенкевич С.Н., Мартинович Г.Г., Хмельницкий А.И. Биологические мембраны. Минск, БГУ, 2009.

2. Рубин А.Б. Лекции по биофизике, МГУ, 1994

3. Рубин Ф.Б. Биофизика. Т.2,  Биофизика клеточных процессов, 1999 Москва, Книжный дом «Университет».

4. Хмельницкий А.И., Василевская Н.В., Черенкевич С.Н. Структура и свойства ионных каналов биологических мембран, Минск, БГУ, 2004

5. Заболоцкий ВИ Перенос ионов в мембранах 1996

6. Рубин А.Б. Биофизика. Т.1, 1988, Москва, Высшая школа.

7. Рубин А.Б. Биофизика. Т.2, 1989 Москва, Высшая школа.

8. Оглезнева Н.Я. Медицинская и биологическая биофизика, Омск, 1994

9. Пальцев М А., Иванов А А Межклеточные взаимодействия М Мед 1995 224с

10. Авдонин П В Ткачук В А Рецепторы и внутриклеточный кальций М Н 1994

11. Ичас М О природе живого: Механизмы и смысл. М Мир 1994
12. Amos L.A., Amos W.B. Molecules of cytoskeleton, New York, G.P.,1991

13. Костюк П.Г. Биофизика, КГУ, Киев, 1988
14. Марри З. Биохимия человека. Мир, Москва, 1993
15. Биохимия мембран, под. ред. А.А.Болдырева, кн.9, Клеточные мембраны и иммунитет, Высшая школа, Москва, 1991
16. Рубин Ф.Б. Биофизика. Т.1,  Теоретическая биофизика, 1999 Москва, Высшая  школа
17. Финкельштейн А.В., Птицин О.Б. Физика белка., 2002, М.: Книжный дом «Университет», 376 с.

Дополнительная
1. Добрецов Г.Е. Флуоресцентные зонды в исследовании биологических мембран. Москва, 1970

2. Албертс Б. И др. Молекулярная биология клетки, т.1, т.2, т.3. Москва, Мир, 1994

