ПРОГРАММА ВСТУПИТЕЛЬНОГО ИСПЫТАНИЯ ПО СПЕЦИАЛЬНОЙ ДИСЦИПЛИНЕ, 

СООТВЕТСТВУЮЩЕЙ ПРОФИЛЮ (НАПРАВЛЕННОСТИ)

«Генетика»

СОДЕРЖАНИЕ ПРОГРАММЫ И ПРИМЕРНЫЕ ВОПРОСЫ
1. Клетка и информация.
Наследственность и изменчивость. Цитоплазма клетки. Хромосомы вирусов. Хромосомы бактерий и синезеленых водорослей. Эписомы и плазмиды. Ядро клетки и хромосомы. Жизненный цикл клетки и митоз. Химические основы наследственности.

2. Ауторепродукция

Молекулярные основы ауторепродукции генетического материала. Прямые доказательства полуконсервативной ауторепродукции ДНК. Ауторепродукция хромосом у высших организмов.
3. Хромосомные основы сохранения и рекомбинаций генетической информации при половом размножении у эукариот.
Мейоз. Чередование гаплофазы и диплофазы на разных эволюционных уровнях у растений и животных. Оплодотворение.

4. Обоснование теории гена

Опыты Г.Менделя по моногибридному скрещиванию. Гипотеза Г.Менделя о расхождении аллелей при образовании гамет. Теория вероятностей в анализе менделеевского расщепления. Анализ моногибридного расщепления в начале XX в. у разных видов животных и растений. Менделеевская наследственность и генетика человека. Хромосомные основы менделеевского наследования.
5. Комбинативная изменчивость при независимом наследовании пар аллелей.

Дигибридное скрещивание. Расщепление по фенотипу. Расщепление по генотипу. Образование гамет у дигетерозиготных особей. Закон независимого наследования пар аллелей. Прямые биологические доказательства дигибридного менделеевского расщепления на уровне образования гамет и зигот. Тригибридное и полигибридное расщепления. Комбинативная наследственная изменчивость.

6. Взаимодействие генов.

Новообразования при взаимодействии двух доминантных генов. Комплементарные гены. Гены-супрессоры. Промежуточные проявления генов у гетерозиготных особей. Полимерия. Признак и ген в свете данных по взаимодействию генов. Плейотропия. Гены-модификаторы. Генный баланс. Оценка достоверности данных по расщеплению при анализе наследования генов.
7. Аллелизм.

Множественный аллелизм. Основные закономерности действия и взаимоотношения аллелей. Аллелизм по гену C у кроликов. Аллели самостерильности и несовместимости у растений (аллели гена S ). Аллелизм в определении групп крови у человека. Летальные и полулетальные аллели. Выражение и проявление мутантных аллелей в разных условиях среды. Эволюция доминантности. Биохимия первичных эффектов при действии аллелей. 

8. Наследственность и среда. Популяции и чистые линии. Учение об исходном материале для эволюции и селекции.

Генотип и фенотип. Мутации и модификации. Соотношение среды и наследственности. Учение о популяциях и чистых линиях. Закон гомологических рядов в наследственной изменчивости. Учение Н. И. Вавилова об исходном материале для селекции.

9. Генетика количественных признаков.

Наследование полимерных признаков у кукурузы. Наследование пегости у кроликов. Общая картина полимерии и трансгрессия. Основные приемы статистического анализа явлений полимерии. Взаимодействие генов и наследование количественных признаков. Гены-модификаторы. Сцепление. Аллели.
10. Нааследование признаков, сцепленных с полом.

Хромосомное определение пола. Наследование генов, сцепленных с половыми хромосомами. Признаки, сцепленные с полом, у человека. 

11. Кроссинговер как механизм рекомбинаций в группах сцепления у эукариот. 

Генетический анализ неполного сцепления. Цитологические доказательства кроссинговера. Доказательства связи определенных групп сцепления с определенными хромосомами. Линейное расположение генов. Интерференция и коинциденция. Доказательства локализации генов в микрорайонах хромосом. Цитологический механизм кроссинговера. Обмен на стадии четырех нитей. Соматический кроссинговер. Зависимость кроссинговера от условий внешней и внутренней среды. Кроссинговер и цитологические карты хромосом. Карты хромосом человека.
12. Рекомбинации у бактерий и вирусов.

Репликация ДНК и РНК вирусов. Скрещивание вирусов. Генетическая карта хромосомы вирусов. Рекомбинации у бактерий. Фактор F+- эписома бактерии. Механизм рекомбинации у бактерий. Кольцевая хромосома у Escherichia coli. Генетическая карта. Сайт- специфическая рекомбинация.

13. Генетические рекомбинации в явлениях трансформаций, трансдукций у бактерий и при парасексуальном процессе.

Трансформация. Генетическая рекомбинация в явлениях трансдукции. Генетическая рекомбинация в условиях парасексуального процесса.

14. Молекулярные механизмы генетической рекомбинации и конверсия генов.

Гипотеза «разрыв-воссоединение». Молекулярные механизмы кроссинговера. Конверсия генов. Кроссинговер и мутации.

15. Биохимическая генетика.

Гены и ферменты. Один ген - одна полипептидная цепь. Гены и изоферменты. Действие генов и первичная структура белков. Иммуногенетика.

16. Структурные гены.

Центровая теория гена. Псевдоаллелизм и комплементация аллелей. Молекулярные основы строения гена. Транскрипция молекул и РНК. Трансляция генетической информации. Генетический код. Регуляция действия генов. Группировка генов по функциональному признаку в хромосомах прокариот. Управление процессами репликации. Эффект положения генов. Групповая репрессия действия генов, явления компенсации, инактивация X- хромосомы у млекопитающих и эффект положения генов. Генетика гемоглобинов.
17. Избыточная ДНК.

Избыточная ДНК и повторы. Мультигенные семейства структурных генов и псевдогены. Повторы генов рибосомальных и транспортных РНК. Амплификация и магнификация генов. Сателлитная ДНК и полиплоидия. Палиндромы и молчащие гены. Избыточная ДНК и перемещающиеся элементы в геномах эукариот. Мобильные генетические элементы у кукурузы. Перемещающиеся элементы у Drosophila. Гибридный дисгенез. Мобильные диспергированные гены. Нестабильные аллели. Элемент Ту1 у дрожжей. Транспозиции и поверхностные антигены у трипаносом. Перемещающиеся элементы у млекопитающих. Избыточная ДНК и структурные гены.
18. Мутагенез.

Естественные мутации.
Классификация мутаций. Структурные мутации хромосом. Делеции. Дупликации. Транслокации. Инверсии. Изохромосомы. Кольцевые хромосомы. Надетость кольцевых хромосом. Анеуплоидия. Методы учета генных мутаций у дрозофилы. Частота естественного возникновения мутаций генов. Естественные мутации у нейроспоры, бактерий и фагов. Естественные мутации у человека. Факторы естественного мутационного процесса. Мутабильные гены, гены-мутаторы. Индуцированный мутагенез. Радиационные мутации. Основные факторы генетических эффектов радиации. Зависимость частот мутаций от дозы облучения и проблема порога при генетических эффектах радиации. Потенциальные изменения в ДНК. Проблема малых доз. Об относительной генетической эффективности (ОГЭ) разных видов излучений. Модифицирование генетических эффектов радиации. Мутагенный эффект ультрафиолетового света. Репарации повреждений генетического материала. Фотореактивация. Темновая репарация. Индуцибельная репарация. Вызывание структурных мутаций хромосом под действием радиации. Химический мутагенез. Химические свойства мутагенных веществ. Особенности химического мутагенеза. Действие химических мутагенов на хромосомы в разных фазах клеточного цикла. О мутационном мозаицизме. Резонансный мутагенез. Мутации и процессы репарации. Основные типы потенциальных поражений хромосом в цитогенетических экспериментах. Короткоживущие потенциальные изменения ДНК. Длительноживущие потенциальные изменения ДНК со сроком жизни, ограниченным одним клеточным циклом, фиксирующиеся в мутации в фазе синтеза ДНК. Потенциальные изменения генов и перестроек хромосом, проходящие через ряд синтезов ДНК. Малые дозы при химическом мутагенезе. Молекулярные основы явления мутаций. Генные мутации. Молекулярные основы мутаций при появлении первичных поражений в готовых молекулах ДНК. Экспериментальный анализ молекулярной природы мутаций на уровне ауторепродукции молекул ДНК. Молекулярные механизмы обратных мутаций. Замены аминокислот. О направленности молекулярных изменений в генах при индуцировании мутаций. Специфичность действия мутагенов. Молекулярная специфичность при химическом мутагенезе. Локализованный мутагенез. Химический синтез мутантных затравок для синтеза ДНК.
19. Генетика популяций.
Распределение пары аллелей в популяциях в условиях свободного скрещивания при отсутствии отбора и давления мутаций. Распределение генотипов при независимом сочетании разных пар аллелей и при наличии серий аллелей в популяциях. Основные факторы генетической эволюции в популяциях. Роль давления мутаций в изменении структуры популяций. Давление отбора на процессы преобразований генетических структур в популяциях. Динамическое равновесие между мутационным процессом и отбором. Генетика- автоматические процессы ( дрейф аллелей). Миграции и генетическая структура популяций. Генетические основы прогрессивной эволюции популяций. Явление охранительной эволюции. Направленный отбор положительных мутаций. Дизруптивный отбор. Уравновешивающий отбор. Условия, определяющие эволюционную пластичность популяций. Генетическая изменчивость в популяциях. Генотипическая гетерогенность природных популяций. Генетический груз. Структурная изменчивость хромосом и эволюция популяций. Мутации и отбор в популяциях, испытавших действие радиации. Ограничения процессов рекомбиногенеза. Генетические основы систем воспроизведения. Гетерозиготность и адаптивная норма, гетерозис. Гетерозис как основа нового генетического метода селекции. О закреплении гетерозиса путем создания генетически нерасщепляющихся систем. Биохимическая генетика популяций. Сопряженный дрейф аллелей. Гомеостаз и стационарность популяций как следствие функционального единства популяционных систем. 

20. Генетика и эволюция. 
Дарвинизм и  генетика. Вид - основная единица эволюции. Эволюция кариотипа в процессах видообразования. Симгенез в процессах видообразования. Апомиксис и образование видов. Макромутации и импульсная эволюция. Молекулярная эволюция. Главные качественные преобразования форм жизни в течение ее истории. Главные положения современной синтетической теорий эволюции.
21. Генетика пола.

Наследование пола и хромосомы. Хромосомы у гинандроморфов и интерсексов. Гермафродитизм. Гаплоидия мужского пола. Пол у одноклеточных эукариот. Пол у растений. Регуляция пола. Пол и партеногенез. 
22. Цитоплазма в явлениях наследственности.
 ДНК и цитоплазматическая наследственность. Внеядерная, неменделевская наследственность. Хлоропласты. Митохондрии. Цитоплазматическая наследственность неизвестной природы. Материнский эффект. Реактивность цитоплазм и перемещающиеся элементы. Плазмиды. Симбионты и вирусы при цитоплазматической наследственности. Информосомы и метаболические условия в явлениях цитоплазматической наследственности.

23. Генетика и индивидуальное развитие особи. 
Эпигенез в процессах развития целостной системы организма. Ядро и цитоплазма в процессах развития особи. Клонирование генотипов у высших форм. Регуляция действия генов у эукариот. Генетический контроль над процессами метаболизма, «организаторами» и стадиями индивидуального развития. Генетический контроль и гормоны. Ген и признаки. Гены и синтез антител. Гены и гистонесовместимость. Простые модели и проблема целостного развития особи. Генетика признаков поведения.

24. Мутагены среды.   
Мутагенные факторы среды. Реакция популяций на давление мутагенных факторов. Давление мутаций и генетика популяций человека. Оценка загрязненности среды мутагенами с помощью тест- систем. Динамика генетического груза в населении. Общий объем генетического груза. Генетический риск при удвоении объема естественных мутаций у человека. 
25. Биотехнология, генетическая инженерия.
Генетическая инженерия. Генетическая инженерия на уровне клеток. Перенос генов при внедрении хромосом или их фрагментов. Перенос генов при внесении в клетку суммарной ДНК. Генная инженерия. Химический синтез гена. Ферментативный синтез гена. Рекомбинантные плазмиды. Генетическая инженерия животных. Генетическая инженерия высших растений. Молекулярно-генетические принципы получения антигенов и антител. Генетика злокачественного роста. Мутационная теория рака. Вирусная теория рака. Онкогены, вносимые в клетки вирусами. Генные мутации протоонкогенов в онкогены. Структурные мутации хромосом (перемещения блоков генов) и онкогены. Транспозоны и рак. Появление опухоли – многоступенчатый процесс. Генная теория рака. Биотехнология.
Геном человека и молекулярная медицина.

1. Стратегия идентификации генов наследственных болезней человека.

Моногенные заболевания. Мультифакториальные заболевания.

 2. Мутации. Классификация, номенклатура, механизмы возникновения, методы диагностики. 
Некоторые общие представления. Мутация и полиморфизмы. Классификация мутаций, механизмы их возникновения. Номенклатура мутаций. Мутации и наследственные болезни. Идентификация мутаций.

3. Молекулярные основы наследственных заболеваний.

Молекулярные основы наиболее частых моногенных болезней.  Молекулярные основы распространенных мультифакториальных заболеваний. Митохондриальные болезни.

4. Молекулярные механизмы этиопатогенеза болезней экспансии повторяющихся последовательностей.

Болезни экспансии некодирующих повторов. Болезни экспансии кодирующих повторов. ДНК – диагностика болезней экспансии.

5. Геномный импринтинг и наследственная патология у человека.

Общие представления об импринтинге. Метилирование ДНК как эпигенетическая метка. Синдромы Прадера – Вили и Ангельмана как модель изучения патологии импринтинга. Молекулярная организация хромосомного района 15 (g11-g113). Формы молекулярной патологии, вызывающие синдромы Прадера – Вили и Ангельмана. ДНК – диагностика синдромов Прадера – Вили и Ангельмана. Синдром Видемана – Беквита и вторая модель импринтинга. Механизмы геномного импринтинга.

6. Современные методы молекулярно – цитогенетического анализа и диагностика хромосомных патологий. 

Хромосомный анализ в диагностике наследственных и врожденных хромосомных патологий и онкологических заболеваний. Основные принципы гибридизации нуклеиновых кислот. Основные направления развития методов молекулярно – цитогенетической диагностики хромосомных аномалий. Практика молекулярно – цитогенетической диагностики в Российской Федерации.

7. Онкогеномика и молекулярная диагностика в онкологии.

Молекулярные механизмы канцерогенеза. Эпигенетическая регуляция экспрессии генов в опухоли. ДНК – диагностика в онкологии.

8. Генетика сахарного диабета типа 1.
Тип наследования при сахарном диабете типа 1. Молекулярно – генетические маркеры сахарного диабета типа 1. В чем причины того, что нельзя сделать однозначных выводов о наличии сцепления генов с СД типа 1? Заключение и стратегия будущих исследований.

9. Этногеномика.

Полиморфизм ДНК и его использование для изучения истории и происхождения народов. Аутосомные маркеры ДНК. Полиморфизм митохондриальной ДНК человека. Полиморфизм ДНК Y – хромосомы.

10. Геномика и этика

11. Геном человека как научная основа предиктивной медицины.

Геном человека и молекулярная медицина. Генетический полиморфизм и гены предрасположенности. Болезни, доступные для генетического тестирования. Генетическая карта (генетический паспорт). Интерпретация результатов генетического тестирования.
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5. Камкин, А.Г. Физиология и молекулярная  биология  мемб ран клеток: учеб. пособие для студентов мед. вузов/А.Г. Камкин, И.С. Киселева.-М. :Академия, 2008 .-585  с. :ил.    .-(Высш. проф. образование). Гриф УМО                           

6. Шилов, И.А. Экология : учеб. для студентов биол. и мед. спец. вузов/ И.А.Шилов. - 5-е изд., стер. - М. : Высш. шк., 2006. - 512 с. : ил. Гриф  МО РФ
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