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1. Общие положения.

1.1 Настоящая Рабочая программа разработана на основании законодательства Российской Федерации в системе послевузовского профессионального образования, в том числе:

· Федерального закона РФ от 22.08.1996 № 125-ФЗ «О высшем и послевузовском профессиональном образовании»;

· Положения о подготовке научно-педагогических и научных кадров в системе послевузовского профессионального образования в Российской Федерации, утвержденного приказом Министерства общего и профессионального образования РФ от 27.03.1998 № 814 (в действующей редакции);

· Федеральных государственных требований к разработке, на основании Приказа Минобрнауки России №1365 от 16.03.2011 «Об утверждении  федеральных государственных требований к структуре основной профессиональной образовательной программы послевузовского профессионального образования (аспирантура)»;

· Инструктивного письма Минобрнауки России от 22.06.2011 № ИБ-733/12;

· паспорта специальности научных работников____________________

· программы-минимум кандидатского экзамена, утвержденной приказом Минобрнауки РФ от 08.10.2007 № 274.

2. Цели и задачи освоения дисциплины.
Проблема антибиотиков приобрела в настоящее время не только медицинское, но и общебиологическое значение. Наука об антибиотиках является многоплановой, решение ее задач способствует развитию исследований в области генетики, биохимии, молекулярной биологии, генной инженерии. 

Антибиотики – это специфические продукты жизнедеятельности, продуцируемые актиномицетами, бактериями, грибами, водорослями, лишайниками, высшими растениями и животными тканями.

Всестороннее изучение антибиотиков позволяет расширить границы их использования, получать новые препараты. Они нашли широкое применение не только в медицине, ветеринарии и сельском хозяйстве, но и в пищевой, консервной и других отраслях промышленности, а также в научных исследованиях как реагенты, блокирующие реакции обмена веществ в изучаемых организмах.

Цель курса
рассмотрение современных проблем, связанных с общими представлениями об антибиотиках, их строении, биосинтезе, механизмах биологического действия, производстве в промышленных масштабах, применении в народном хозяйстве.

Задачи курса

- изучить современные представления об антибиотиках, их классификации, роли в метаболизме продуцентов;

- ознакомиться с основными принципами поиска, выделения и изучения продуцентов антибиотических веществ, 

- изучить механизм биологического действия антибиотиков, основы промышленного получения и практического применения этих биологически активных веществ в медицине, сельском хозяйстве, пищевой промышленности и в научных исследованиях.

3. Место дисциплины в структуре основной профессиональной образовательной программы послевузовского профессионального образования (аспирантура).

Спецкурс призван служить решению вопросов подготовки квалифицированных специалистов – микробиологов, способных успешно работать в научных и учебных заведениях, на промышленных предприятиях.

Изучение материалов спецкурса "Антибиотики" основано на знаниях, полученных студентами в общих курсах микробиологии и биохимии.

Полученные знания могут послужить основой при изучении спецкурсов "Промышленная микробиология и биотехнология", "Экология микроорганизмов", "Санитарная микробиология".

4. Требования к уровню подготовки аспиранта, завершившего изучение данной дисциплины.

В результате изучения дисциплины  аспирант должен:

· знать: 

· современные взгляды на проблему выделения микроорганизмов из экониш,  фенотипические и генетические подходы к проблеме идентификации бактерий;

· принципы взаимоотношений симбиотических и ассоциативных микроорганизмов с макроорганизмами, современные подходы к изучению микроорганизмов-ассоциантов;

· возможные пути возникновения новых возбудителей инфекционных заболеваний и основные закономерности их циркуляции в природе;

· особенности методологии изучения микроорганизмов, обитающих в экстремальных условиях, современные взгляды на адаптационные возможности прокариот;

· основы социального поведения бактерий, способы коммуникации, имеющиеся упрокариот, перспективы использования коммуникативных сигналов для управления бактериальными популяциями.

· уметь:

· связывать свой собственный научно-исследовательский опыт с глобальными проблемами микробиологии;

· представлять возможные пути решения наиболее актуальных проблем микробиологии.

· владеть:

· навыками работы с различными литературными источниками, поиска информации по заданной проблематике.

По итогам освоения курса проводится зачет.
Контроль за усвоением учебного материала осуществляется в форме собеседования преподавателя с соискателями ученой степени по принципиальным вопросам программы обучения во время проведения аудиторных занятий.

5. РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ЧАСОВ ПО ТЕМАМ И ВИДАМ РАБОТ

для аспирантов очного отделения
	№
	Темы, разделы
	Всего часов
	Виды подготовки
	Самост. работа

	
	
	
	Лекции
	Практические занятия
	

	1
	Введение. Предмет и задачи спецкурса «Антибиотики». Значение изучения антибиотиков для развития микробиологии, медицины, биотехнологии.
	4
	-
	2
	2

	2
	Взаимоотношения в мире микроорганизмов.


	8
	-
	2
	4

	3
	Понятие об антибиотиках и их классификация.


	6
	-
	2
	4

	4
	Образование антибиотиков при лабораторном культивировании микроорганизмов.
	6

	-
	2
	6

	5
	Основные принципы поиска, выделения и изучения продуцентов антибиотических веществ.
	10
	2
	2
	6

	6
	Характер и механизм биологического действия антибиотиков.
	8
	
	2
	6

	7
	Антибиотики, образуемые различными группами организмов.
	12
	2
	2
	8

	8
	Основные этапы промышленного получения антибиотиков.
	8
	-
	-
	8

	9
	Применение антибиотиков в медицине.
	10
	2
	-
	8

	
	ВСЕГО (часы)
	72
	6
	14
	52


6. СОДЕРЖАНИЕ ПРОГРАММЫ 

6.1 Общее (по всем темам)

Тема 1. Введение. Предмет и задачи спецкурса «Антибиотики». Значение изучения антибиотиков для развития микробиологии, медицины, сельского хозяйства, биотехнологии.

Исторические предпосылки открытия антибиотиков. Первые химиотерапевтические вещества: сальварсан, стрептоцид, микофеноловая кислота, пиоцианаза. Значение работ П. Эрлиха, Б. Гозио, Р. Эммериха и О. Лоу. Открытие А. Флемингом пенициллина. Развитие науки об антибиотиках, открытие новых препаратов. Основные причины быстрого роста числа антибиотиков. 

Роль отечественных ученых в развитии учения об антибиотиках. Работы В.А. Манассеина, А.Г. Полотебнова, И.И. Мечникова, З.В. Ермольевой, Н.А. Красильникова.

Тема 2. Взаимоотношения в мире микроорганизмов. Факторы, от которых зависят различные типы связей внутри микробиологических сообществ: трофические и метаболические. Благоприятные взаимоотношения. Метабиоз и синтрофизм.  Понятие о симбиозе, его разновидности: комменсализм, протокооперация, мутуализм. 

Неблагоприятные взаимоотношения микроорганизмов с другими организмами. Паразитизм, хищничество, антагонизм. Формы микробного антагонизма: пассивный и активный антагонизм. 

Тема 3.  Понятие об антибиотиках и их классификация.

Современные представления об антибиотиках. Определение понятия «антибиотики». Единицы биологической активности антибиотиков и антибиотическая продуктивность организмов.

Принципы классификации антибиотиков по биологическому происхождению, механизму биологического действия, спектру биологического действия, химическому строению.  

Образование антибиотиков в природе и их биологическая роль. Роль антибиотиков в метаболизме собственных продуцентов.

Тема 4. Образование антибиотиков при лабораторном культивировании микроорганизмов. 

Условия, необходимые для проявления микроорганизмами антибиотических свойств при лабораторном культивировании. Среды для культивирования микроорганизмов: качественная характеристика компонентов среды, источники азота, углерода, минерального питания, макро- и микроэлементы и их роль в жизнедеятельности микроорганизмов. Роль активной кислотности (рН) среды, температуры и аэрации субстрата в жизнедеятельности микроорганизмов. 

Совместное культивирование микроорганизмов и его роль в образовании антибиотиков. Двухфазный характер развития продуцентов ряда антибиотиков.

Направленный биосинтез антибиотиков, его практическое и теоретическое значение. Основные пути направленного биосинтеза: изменение условий культивирования, в частности, состава питательной среды; введение в среду специфического ингибитора; использование мутанта исходного штамма, воздействие микроорганизмом или его ферментом, использование комбинации мутантов (мутасинтез).

Тема 5. Основные принципы поиска, выделения и изучения продуцентов антибиотических веществ.

Выделение микробов-антагонистов: основные принципы поиска и методы выделения микробов – продуцентов антибиотиков; методы идентификации микроорганизмов – продуцентов антибиотических веществ; методы выделения и очистки антибиотиков; изучение антимикробного спектра, стерильности и токсичности; определение фармакологических и терапевтических свойств антибиотика. 

Пути повышения антибиотикообразущей способности микроорганизмов. Сохранение штаммов продуцентов антибиотиков в активном состоянии.

Определение антибиотической активности микроорганизмов при  культивировании их на твердых и в жидких питательных средах.

Тема 6. Характер и механизм биологического действия антибиотиков.

Общие принципы действия антибиотиков на клетку микро- и макроорганизма. 

Основные механизмы биологического действия антибиотиков: ингибирование синтеза клеточной стенки бактерий и грибов, нарушение функции мембран, подавление синтеза нуклеиновых кислот, ингибирование синтеза пуринов и пиримидинов, подавление синтеза белка, ингибирование окислительного фосфорилирования, ингибирование энергетического метаболизма, подавление иммунологической реактивности организма.

Устойчивость микроорганизмов к действию антибиотиков. Факторы, приводящие к устойчивости микроорганизмов к антибиотикам. Пути применения антибиотиков, сдерживающие возникновение устойчивых к ним форм микроорганизмов.

Побочные реакции, возникающие при применении антибиотиков

Тема 7. Антибиотики, образуемые различными группами организмов.
7.1. Антибиотики, образуемые бактериями. 

Антибиотики – пептиды, образуемые бактериями p. Bacillus. Грамицидин С – антибиотик ионофор. Нарушение процессов окислительногофосфорилирования под действием антибиотиков-ионофоров. Антибиотики, выделяемые микроорганизмами pp. Pseudomonas, Lactococcus, Proteus, Esherichia. Антибиотики цианобактерий.

7.2. Антибиотики, образуемые актиномицетами. 

Аминогликозиды. Стрептомицин. Его продуценты. Условия образования и биосинтеза. Химическое строение. Нарушения в механизме биосинтеза белка, вызываемые стрептомицином. Действие стрептомицина на 30S субъединицу рибосом. Изменение функциональной способности белков, синтезированных в присутствии стрептомицина. Спектр антимикробного действия. Другие антибиотики аминогликозидной природы.

Тетрациклины. Их продуценты. Формы тетрациклинов. Химическое строение. Влияние тетрациклинов на связывание аминоацил-тРНК с рибосомо-матричным комплексом. 

Хлорамфеникол. Его продуценты. Подавление хлорамфениколом биосинтеза белка на стадии элогации. Спектр антимикробного действия.

Макролиды и полиены. Их продуценты, механизм и спектр действия.

Актиномицины. Их химическое строение. Продуценты. Механизм действия и их практическое применение.

7.3. Антибиотики, образуемые грибами и лишайниками. 

Пенициллины и их продуценты. История открытия пенициллина, условия образования. Химическая структура. Способы получения. Действие пенициллина на бактерии (ингибирование процесса транспептидации – основа действия пенициллинов). Практическое применение.

 Цефалоспорины – близкие к пенициллинам антибиотики. Их продуценты. Механизм биосинтеза. Спектр действия.

Антибиотики, образуемые лишайниками. Усниновая кислота. Ее антимикробное действие.

7.4. Антибиотики, образуемые высшими растениями.

Фитонциды – антибиотики, синтезируемые высшими растениями. Аллицин, аринарин, госсипол, рицин, берберин, сальвин, иманин, хинин, хлорофилипт и их продуценты. Спектр антимикробного действия.

Фитоалексины – специфические биологически-активные вещества растений.

7.5. Антибиотики животного происхождения.

Лизоцим. Источники его получения. Механизм действия. Применение. 

Интерфероны. Получение, механизм действия и применение.

Другие антибиотики животного происхождения - дефензин и азуроцидин, скваламин, экмолин, педерин, круцин. 

Тема 8. Основные этапы промышленного получения антибиотиков.

Основные стадии технологического процесса. Методы культивирования продуцентов антибиотиков. Глубинное культивирование и его модификации: периодическое и непрерывное, отъемный метод, батарейный способ. Ферментеры, их устройство. Методы стерилизации сред, воздуха, коммуникаций. Подготовка посевного материала. Пенообразование в процессе ферментации, пеногасители. Предварительная обработка культуральной жидкости. Фильтрация. Выделение и химическая очистка антибиотика. Экстракционный метод и метод ионнообменной сорбции, метод осаждения. Сушка, контроль и расфасовка антибиотиков-препаратов.

Причины потери антибиотикообразующей способности микроорганизмов в процессе производства. Бактериофагия и ее значение в производстве антибиотиков.  

Тема 9. Применение антибиотиков в сельском хозяйстве, пищевой и консервной промышленности.

Антибиотики в растениеводстве. Основные требования, предъявляемые к антибиотикам, используемым в борьбе с фитопатогенными организмами. Методы использования антибиотиков. Антибиотики в животноводстве. Антибиотики впищевой и консервной промышленности.

6.2. Темы семинарских занятий (не предусмотрены учебным планом).

6.3. Тематика заданий для самостоятельной работы:

1. Роль отечественных ученых в развитии учения об антибиотиках.

2. Важнейшие условия для образования микроорганизмами антибиотических веществ при лабораторном культивировании. 

3. Какова роль совместного культивирования микроорганизмов в процессе биосинтеза антибиотиков. Приведите примеры.

4. Какова роль некоторых антибиотиков в жизнедеятельности собственных продуцентов? Приведите примеры.

5. Назовите основные методы выделения продуцентов антибиотиков из природных условий.

6. Методы идентификации микроорганизмов – продуцентов антибиотиков.

7. Пенициллин. История открытия, продуценты. Механизм действия пенициллинов, свойства и применение.

8. Антибиотики, вырабатываемые бактериями, их практическое применение.

9. Грамицидин С. Продуценты. Механизм действия, применение.  

10. Стрептомицин. Его продуценты. Механизм действия. Спектр антимикробного действия.

11. Тетрациклины. Продуценты. Свойства и применение.

12. Хлорамфеникол и его свойства. Спектр антимикробного действия.

13. Основные представители группы макролидов и полиенов. Механизм и спектр их действия.

14. Механизм действия актиномицинов и их практическое применение.

15. Дайте характеристику антибиотических веществ, образуемых высшими растениями. Назовите продуцентов. Каков спектр их антимикробного действия?

16. Антибиотики животного происхождения. Источники их получения, применение в медицинской практике.

17. Что такое фитоалексины и интерфероны?

18. Применение антибиотиков в растениеводстве и животноводстве, в пищевой и консервной промышленности.

Темы рефератов:

1. Грамицидин С. Продуценты. Механизм действия, применение.  

2. Стрептомицин. Его продуценты. Механизм действия. Спектр антимикробного действия.

3. Тетрациклины. Продуценты. Свойства и применение.

4. Пенициллин. История открытия, продуценты. Механизм действия пенициллинов, свойства и применение.

5. Основные стадии промышленного производства антибиотиков.

6. Бактериофагия и ее значение в производстве антибиотиков.  

7. Применение антибиотиков в растениеводстве и животноводстве.

8. Применение антибиотиков в пищевой и консервной промышленности

6.4. Примерный список вопросов к зачету:

1. Благоприятные и неблагоприятные формы взаимоотношений. Привести примеры.

2. Понятие о симбиозе. Его разновидности.

3. Формы микробного антагонизма. Антибиоз.

4. Определение понятия «антибиотики». Единицы биологической активности антибиотиков.

5. Что такое антибиотическая продуктивность микроорганизмов? 

6. Принципы классификации антибиотиков.

7. Происходит ли образование антибиотиков в природе?

8. Какова роль антибиотиков в природных условиях?

9. Назовите важнейшие условия для образования микроорганизмами антибиотических веществ при лабораторном культивировании. 

10. Влияние физических и физико-химических факторов на процесс образования антибиотиков. 

11. Назовите основные механизмы защиты микроорганизмов-продуцентов от действия собственных антибиотиков.

12. Какова роль некоторых антибиотиков в жизнедеятельности собственных продуцентов? Приведите примеры.

13. Назовите основные методы выделения продуцентов антибиотиков из природных условий.

14. Охарактеризуйте основные пути повышения способности микроорганизмов к образованию антибиотиков.

15. Основные методы определения антибиотической активности микроорганизмов при их культивировании на твердых и в жидких средах.

16. Направленный биосинтез антибиотиков, его практическое и теоретическое значение. 

17. Общие принципы действия антибиотиков на клетку микроорганизма. 

18. Основы причины возникновения устойчивости микроорганизмов к антибиотикам.

19. Назовите пути применения антибиотиков, сдерживающие возникновение устойчивых к ним форм микроорганизмов.

20. Побочные реакции, возникающие при применении антибиотиков

21. Антибиотики, вырабатываемые бактериями, их практическое применение.

22. Грамицидин С. Продуценты. Механизм действия, применение.  

23. Стрептомицин. Его продуценты. Механизм действия. Спектр антимикробного действия.

24. Тетрациклины. Продуценты. Свойства и применение.

25. Хлорамфеникол и его свойства. Спектр антимикробного действия.

26. Пенициллин. История открытия, продуценты. Механизм действия пенициллинов, свойства и применение.

27. Антибиотики, образуемые высшими растениями. Их продуценты. Спектр антимикробного действия.

28. Антибиотики животного происхождения. Источники их получения, применение в медицинской практике.

29. Основные стадии промышленного производства антибиотиков.

30. Бактериофагия и ее значение в производстве антибиотиков.  

31. Применение антибиотиков в растениеводстве и животноводстве.

32. Применение антибиотиков в пищевой и консервной промышленности.

7. ФОРМЫ ПРОМЕЖУТОЧНОГО И ИТОГОВОГО КОНТРОЛЯ: 

Формы промежуточного контроля: рефераты, тестирование.

Форма итогового контроля - зачет.

8. УЧЕБНО-МЕТОДИЧЕСКОЕ ОБЕСПЕЧЕНИЕ КУРСА

Интернет-источники:

http: //www.antibiotic.ru
http://www.bio-cat.ru
http://sci-lib.com
Оборудование: 

Мультимедийный проектор, ноутбук,

Проектор «Оверхард», 

Материалы: 

видеофильмы, иллюстрации на «прозрачках»
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