
Генетическая инженерия микроорганизмов 

Генетическая инженерия микроорганизмов представляет собой одно из 

важнейших направлений современной биотехнологии, основанное на 

целенаправленном изменении генетического материала микроорганизмов для изучения 

функций генов или получения организмов с заданными свойствами. Микроорганизмы 

стали одними из первых объектов генной инженерии благодаря сравнительно простой 

организации их генома, высокой скорости размножения, возможности 

культивирования в контролируемых условиях и доступности большого числа 

молекулярно-генетических инструментов. 

К микроорганизмам, используемым в биотехнологии, относятся бактерии, 

дрожжи, микроскопические грибы и другие микробные системы. Особенно хорошо 

изучены бактерия Escherichia coli и дрожжи Saccharomyces cerevisiae. Они широко 

используются как модельные организмы и как биологические платформы для 

получения различных рекомбинантных продуктов. 

Генетическую инженерию необходимо отличать от традиционной селекции 

микроорганизмов. При классической селекции исследователь получает генетическое 

разнообразие, а затем отбирает штаммы с необходимыми свойствами. Генетическая 

инженерия позволяет значительно более целенаправленно изменять определенные 

гены и регуляторные участки, вводить новые генетические конструкции или изменять 

активность существующих генов. 

Развитие генетической инженерии микроорганизмов стало возможным 

благодаря открытию структуры ДНК, механизмов репликации и экспрессии генов, 

рестрикционных эндонуклеаз, ДНК-лигаз, плазмид и других генетических элементов. 

Позднее большое значение получили ПЦР, автоматическое секвенирование, 

технологии рекомбинантной ДНК, синтетическая биология и системы редактирования 

генома. 

В основе генетической инженерии лежит представление о том, что свойства 

клетки в значительной степени определяются содержащейся в ней генетической 

информацией. Изменяя определенный участок генома или вводя дополнительную 

генетическую конструкцию, можно изменить синтез конкретного белка, активность 

метаболического пути или другой клеточный процесс. 

В общем виде логику генетической инженерии микроорганизмов можно 

представить следующим образом: определение необходимого свойства → выбор 

соответствующего гена или генетического пути → создание генетической конструкции 

или планирование изменения генома → получение модифицированных клеток → 

подтверждение генетического изменения → изучение нового фенотипа → оценка 

стабильности и безопасности полученного штамма. 

Одними из наиболее важных природных инструментов для работы с бактериями 

стали плазмиды. Плазмида представляет собой внехромосомную молекулу ДНК, 

способную существовать в бактериальной клетке относительно независимо от 

основной хромосомы. Природные плазмиды могут нести гены, обеспечивающие 

дополнительные свойства бактерий. В молекулярной биологии плазмиды были 

модифицированы и превращены в удобные векторы. 

В генетической инженерии вектор выполняет функцию носителя генетической 

информации. В его состав могут входить участок начала репликации, селективный 

маркер, область для размещения целевого фрагмента и различные регуляторные 

последовательности. Если необходимо обеспечить образование белка, используются 

экспрессионные конструкции, содержащие элементы, контролирующие транскрипцию 

и трансляцию целевого гена. 



Следовательно, необходимо различать простое клонирование гена и его 

функциональную экспрессию. При клонировании основной задачей является 

получение и поддержание определенной последовательности ДНК. При экспрессии 

необходимо добиться того, чтобы клеточная система использовала эту 

последовательность для синтеза соответствующей РНК и, если ген является белок-

кодирующим, белка. 

Важнейшим этапом является выбор организма-хозяина. Различные 

микроорганизмы имеют разные свойства, поэтому одна система не может быть 

оптимальной для всех задач. E. coli, например, широко применяется благодаря хорошо 

изученной генетике и быстрому росту. Она удобна для многих задач молекулярного 

клонирования и получения рекомбинантных белков. 

Однако бактериальные клетки имеют определенные ограничения. Многие 

сложные белки эукариотических организмов требуют специфического сворачивания 

или посттрансляционных модификаций. В таких случаях могут использоваться 

дрожжевые системы. Дрожжи являются эукариотами и обладают рядом механизмов, 

отсутствующих у бактерий. 

 

Рисунок 1: Генетическая инженерия микроорганизмов 

Особое значение имеет Saccharomyces cerevisiae. Этот организм давно 

используется человеком в пищевых биотехнологиях, а в молекулярной биологии стал 

важным модельным эукариотическим организмом. Генетическая инженерия дрожжей 

используется как в фундаментальных исследованиях, так и в промышленной 

биотехнологии. 

Другим примером являются представители рода Bacillus. Некоторые виды этих 

бактерий используются в промышленной биотехнологии благодаря способности 

секретировать значительные количества определенных белков и ферментов во 

внешнюю среду. Это может облегчать последующее получение биотехнологического 

продукта. 

Для промышленного производства органических кислот, ферментов и других 

соединений также применяются генетически исследованные и селекционированные 

микроскопические грибы. Таким образом, выбор микроорганизма всегда зависит от 

того, какой продукт необходимо получить и какие клеточные процессы для этого 

требуются. 



Одной из центральных задач генетической инженерии является создание 

рекомбинантного микроорганизма. Рекомбинантным называют организм, содержащий 

генетическую конструкцию, созданную с использованием методов рекомбинантной 

ДНК. Такая конструкция может содержать ген другого организма, модифицированный 

собственный ген или искусственно спроектированную последовательность. 

Исторически важным примером практического применения генетической 

инженерии стало получение рекомбинантного человеческого инсулина с 

использованием микроорганизмов. Генетическая информация, необходимая для 

получения соответствующего белкового продукта, была адаптирована для 

биотехнологической системы. Это направление продемонстрировало возможность 

использования генетически модифицированных микроорганизмов в качестве 

своеобразных клеточных фабрик. 

Именно понятие «клеточная фабрика» хорошо характеризует современную 

промышленную генетическую инженерию. Микробную клетку рассматривают как 

систему, способную превращать исходные вещества в необходимый продукт. 

Генетические изменения позволяют направлять клеточный метаболизм в сторону 

увеличения образования нужного соединения. 

Например, микроорганизмы могут использоваться для получения ферментов, 

аминокислот, органических кислот, витаминов, компонентов лекарственных 

препаратов и других биотехнологически значимых веществ. При этом задачей 

исследователя является не просто введение одного дополнительного гена, а 

оптимизация всей клеточной системы. 

Большое значение здесь имеет метаболическая инженерия. Метаболизм клетки 

представляет собой сложную сеть взаимосвязанных химических реакций. Исходное 

вещество превращается в промежуточные метаболиты, а затем в различные конечные 

продукты. Если исследователю необходимо увеличить образование одного продукта, 

можно изменить распределение метаболических потоков. 

Например, теоретически можно увеличить активность пути, ведущего к 

необходимому соединению, уменьшить образование конкурирующих побочных 

продуктов или изменить регуляцию определенных ферментов. Однако клеточный 

метаболизм является взаимосвязанной системой, поэтому изменение одного звена 

может влиять на многие другие процессы. 

Именно поэтому современная метаболическая инженерия активно использует 

данные геномики, транскриптомики, протеомики и метаболомики. Исследователь 

анализирует не один ген изолированно, а состояние целой клеточной системы. 

Еще одним важным понятием является метаболический поток. Он 

характеризует прохождение вещества через определенный биохимический путь. Для 

промышленной биотехнологии важно направить достаточную часть клеточных 

ресурсов на образование целевого продукта, сохранив при этом жизнеспособность и 

производительность клеток. 

Если чрезмерно увеличить экспрессию определенного гена, это не обязательно 

приведет к пропорциональному увеличению продукта. Клетке могут не хватать 

субстрата, энергии, кофакторов или других ферментов. Кроме того, избыточный синтез 

белка способен создавать метаболическую нагрузку. Поэтому эффективная 

генетическая инженерия требует системного подхода. 

Важным направлением является оптимизация экспрессии генов. Для этого 

исследуют промоторы и другие регуляторные последовательности. Промотор 

определяет начало транскрипции и существенно влияет на уровень образования РНК. 

Изменяя регуляцию, можно управлять активностью целевого гена. 



Однако максимальная экспрессия не всегда является оптимальной. Для клетки 

синтез каждого дополнительного белка требует аминокислот, энергии и работы 

рибосом. Очень высокая экспрессия чужеродного белка может замедлять рост 

микроорганизма. Следовательно, задача заключается не в максимальной активности 

любой ценой, а в достижении оптимального баланса между ростом клеток и 

образованием продукта. 

Еще одной особенностью экспрессии чужеродных генов является различие в 

использовании кодонов разными организмами. Генетический код практически 

универсален, однако частота использования синонимичных кодонов отличается между 

видами. Поэтому последовательность гена иногда адаптируют с учетом особенностей 

организма-хозяина. Такой подход называют оптимизацией кодонов. 

Современная генетическая инженерия позволяет не только вводить 

дополнительные гены, но и целенаправленно изменять геном самого микроорганизма. 

Для этого применяются различные методы геномного редактирования. Особое 

значение получили системы семейства CRISPR-Cas. 

CRISPR-системы происходят от природных механизмов защиты бактерий и 

архей от чужеродного генетического материала. Их адаптация для молекулярной 

биологии позволила направлять геномное редактирование на определенные участки 

ДНК. 

В исследовательской генетике такие системы позволяют изучать функцию 

генов. Например, изменение определенного гена и последующий анализ фенотипа 

помогают установить его роль в клеточных процессах. В биотехнологии геномное 

редактирование может использоваться для изменения метаболических путей и 

создания производственных штаммов с необходимыми свойствами. 

Помимо изменения последовательности ДНК существуют технологии, 

позволяющие регулировать активность генов без обязательного изменения самой 

последовательности. Например, некоторые модифицированные CRISPR-системы 

могут использоваться для подавления или активации транскрипции определенных 

генов. Такие подходы известны как CRISPRi и CRISPRa. 

Это особенно важно для системной биологии, поскольку исследователь может 

изучать, как изменение активности конкретного гена влияет на метаболизм и 

физиологию клетки. 

Следующим этапом развития генетической инженерии стала синтетическая 

биология. Ее задача заключается не только в изменении существующих природных 

систем, но и в проектировании новых биологических функций. 

В синтетической биологии генетические элементы рассматриваются как 

функциональные модули. Например, промотор контролирует транскрипцию, 

кодирующая последовательность определяет продукт, а регуляторные элементы 

задают характер работы системы. Комбинируя такие элементы, можно создавать 

искусственные генетические схемы. 

Можно провести аналогию с инженерией: отдельные генетические элементы 

выполняют определенные функции, а их комбинация формирует более сложную 

систему. Однако биологические системы значительно сложнее технических устройств, 

поскольку элементы взаимодействуют с клеточным метаболизмом и зависят от 

физиологического состояния клетки. 

Генетически модифицированные микроорганизмы широко используются для 

получения рекомбинантных белков. Общая идея заключается в том, что целевой ген 

включается в соответствующую экспрессионную систему, после чего клетка 

синтезирует необходимый белковый продукт. Далее продукт выделяют, очищают и 

контролируют его качество. 



С помощью микробных систем получают разнообразные промышленные 

ферменты. Ферменты микроорганизмов используются в пищевой промышленности, 

производстве моющих средств, текстильной промышленности, биокатализе и других 

направлениях. 

Генетическая инженерия применяется и для получения аминокислот. Некоторые 

микроорганизмы естественным образом способны синтезировать определенные 

аминокислоты, однако для промышленного производства их метаболизм может быть 

оптимизирован таким образом, чтобы увеличить выход целевого соединения. 

Аналогичный подход применяется при получении витаминов, органических 

кислот и других низкомолекулярных соединений. В данном случае конечный продукт 

не обязательно является белком. Генетические изменения направлены на изменение 

активности метаболического пути, приводящего к синтезу необходимого вещества. 

Большой интерес представляет использование микроорганизмов для 

производства биотоплива и химических соединений из возобновляемого сырья. В этом 

случае генетическая и метаболическая инженерия объединяются с промышленной 

микробиологией и химической технологией. 

Генетическая инженерия микроорганизмов используется также в экологической 

биотехнологии. Некоторые микроорганизмы способны трансформировать или 

разрушать различные органические соединения. Исследование и изменение 

соответствующих метаболических путей может расширять возможности 

биоремедиации. 

Однако использование генетически модифицированных микроорганизмов вне 

контролируемой лабораторной или производственной среды требует особенно 

тщательной оценки экологических рисков. Необходимо учитывать возможность 

выживания организма, взаимодействия с природными микробными сообществами и 

переноса генетического материала. 

Отдельным направлением является инженерия микроорганизмов для сельского 

хозяйства. Микроорганизмы взаимодействуют с растениями, участвуют в круговороте 

питательных элементов и могут влиять на состояние растительного организма. 

Поэтому исследуются возможности создания и применения микробных систем с 

полезными агробиотехнологическими свойствами. 

Большое значение генетическая инженерия имеет в фундаментальных 

исследованиях. Микроорганизмы являются удобными моделями для изучения 

репликации ДНК, транскрипции, трансляции, регуляции генов, клеточного деления и 

метаболизма. 

Один из классических подходов функциональной генетики заключается в 

изменении определенного гена и последующем изучении того, как изменился фенотип 

клетки. Если нарушение функции гена приводит к исчезновению определенного 

свойства, это дает информацию о возможной роли данного гена. 

Обратный подход заключается во введении функциональной копии гена и 

анализе восстановления признака. Совокупность таких экспериментов позволяет 

устанавливать причинно-следственные связи между генотипом и фенотипом. 

Однако наличие генетического изменения необходимо обязательно 

подтверждать. Сам факт появления предполагаемого фенотипа не является 

достаточным доказательством. Для подтверждения могут применяться ПЦР, 

секвенирование и другие молекулярно-генетические методы. 

После подтверждения изменения необходимо проверить его функциональные 

последствия. Если изменялась экспрессия гена, можно исследовать уровень 

соответствующей РНК. Если предполагается изменение синтеза белка, необходимо 



анализировать белковый продукт. Если модифицировался метаболический путь, 

исследуют концентрации соответствующих метаболитов. 

Таким образом, современная генетическая инженерия использует 

многоуровневый принцип подтверждения: 

изменение ДНК → проверка генотипа → анализ РНК → анализ белка → 

исследование метаболизма → оценка фенотипа. 

При разработке промышленного штамма важна также генетическая 

стабильность. Модификация должна сохраняться при многократном размножении 

клеток. Если конструкция быстро теряется или изменяется, такой штамм будет 

неудобен для промышленного использования. 

Стабильность особенно важна потому, что производственная культура может 

проходить большое количество клеточных поколений. Генетическая конструкция, 

создающая значительную нагрузку на клетку, иногда может снижать ее 

конкурентоспособность. Поэтому промышленная биотехнология требует оценки не 

только первоначальной продуктивности, но и устойчивости признака. 

Необходимо также различать лабораторный штамм и промышленный штамм. 

Лабораторный организм оптимизирован прежде всего для удобства исследования. 

Производственный штамм должен обладать целым комплексом характеристик: 

высокой продуктивностью, генетической стабильностью, технологичностью 

культивирования и соответствием требованиям безопасности. 

После создания перспективного штамма начинается этап масштабирования. 

Результаты, полученные в небольшой лабораторной системе, не всегда автоматически 

воспроизводятся в промышленном биореакторе. При увеличении масштаба 

изменяются условия переноса кислорода, питательных веществ, тепла и другие 

параметры среды. 

Поэтому генетическая инженерия тесно связана с биопроцессной инженерией. 

Недостаточно создать микроорганизм, способный синтезировать продукт. Необходимо 

разработать условия, при которых этот потенциал реализуется эффективно и 

воспроизводимо. 

Современное направление, объединяющее эти задачи, часто описывают 

принципом Design–Build–Test–Learn. Сначала проектируется предполагаемое 

генетическое изменение — Design. Затем создается соответствующая биологическая 

система — Build. После этого ее свойства экспериментально оцениваются — Test. 

Полученные данные анализируются и используются для разработки следующей 

улучшенной версии — Learn. 

Таким образом, создание промышленного штамма обычно представляет собой 

не одно изменение, а последовательный цикл оптимизации. 

Большую роль в современной инженерии микроорганизмов играет 

биоинформатика. Полные последовательности геномов позволяют выбирать целевые 

гены, сравнивать штаммы, анализировать метаболические пути и прогнозировать 

последствия определенных изменений. 

Транскриптомика показывает, какие гены активно экспрессируются в 

определенных условиях. Протеомика характеризует набор и количество белков. 

Метаболомика дает информацию о низкомолекулярных продуктах клеточного обмена. 

Интеграция этих данных позволяет перейти от изменения отдельных генов к 

системному проектированию клеточного метаболизма. 

В последние годы к этим подходам добавляются методы машинного обучения и 

искусственного интеллекта. Они могут использоваться для анализа больших 

биологических наборов данных, поиска закономерностей и выбора перспективных 



вариантов генетических конструкций. Однако компьютерный прогноз остается 

гипотезой до тех пор, пока он не подтвержден экспериментально. 

Генетическая инженерия микроорганизмов связана с вопросами 

биобезопасности. Генетически модифицированные микроорганизмы должны 

использоваться в соответствии с требованиями, соответствующими конкретному 

организму и характеру генетического изменения. 

Особое внимание уделяется предотвращению неконтролируемого 

распространения производственных организмов и генетических конструкций. Для 

этого используются физические и биологические меры контроля, а работа проводится 

в соответствии с установленными правилами лабораторной и промышленной 

безопасности. 

Не менее важен вопрос горизонтального переноса генов. Микроорганизмы 

способны обмениваться генетическим материалом различными путями. Поэтому при 

разработке генетических конструкций необходимо учитывать вероятность передачи 

определенных генетических элементов другим организмам. 

Современная биотехнология стремится создавать более контролируемые и 

предсказуемые системы, однако полностью исключать необходимость оценки рисков 

нельзя. Биобезопасность должна рассматриваться не после завершения проекта, а уже 

на этапе проектирования. 

Таким образом, полный процесс разработки генетически модифицированного 

микроорганизма можно представить как единую последовательность: 

постановка биотехнологической задачи → выбор микроорганизма-хозяина → 

анализ генома и метаболизма → выбор генетической мишени → проектирование 

изменения → создание модифицированного штамма → подтверждение генетического 

изменения → исследование экспрессии и фенотипа → оценка продуктивности → 

проверка генетической стабильности → оценка биобезопасности → масштабирование 

биопроцесса. 

Для студентов особенно важно понимать, что генетическая инженерия 

микроорганизмов не сводится к простому «вставлению одного гена». Современная 

клетка рассматривается как сложная система, в которой геном, транскриптом, белки и 

метаболические процессы тесно связаны между собой. 

Изменение одного гена может повлиять на большое количество клеточных 

процессов. Поэтому эффективная инженерия требует сочетания молекулярной 

генетики, микробиологии, биохимии, биоинформатики и инженерных дисциплин. 

Главное различие между основными направлениями можно сформулировать 

следующим образом. Генная инженерия изменяет конкретные генетические элементы. 

Метаболическая инженерия направлена на изменение потоков веществ через 

биохимические пути. Синтетическая биология стремится проектировать новые 

генетические системы и функции. На практике эти направления тесно 

взаимодействуют. 

Конечной целью может быть получение рекомбинантного белка, увеличение 

синтеза метаболита, изменение определенного свойства микроорганизма, исследование 

функции гена или создание новой биотехнологической системы. 

Главный принцип генетической инженерии микроорганизмов можно выразить 

следующей цепочкой: 

генетическая информация → целенаправленное изменение → изменение 

экспрессии или метаболизма → новый клеточный фенотип → полезный 

биотехнологический результат. 

Таким образом, генетическая инженерия микроорганизмов является 

фундаментальной технологической платформой современной биотехнологии. Она 



позволяет использовать микроорганизмы как управляемые биологические системы для 

фундаментальных исследований и получения ценных продуктов. При этом 

эффективность любой созданной системы определяется не только правильностью 

генетической конструкции, но и взаимодействием этой конструкции с физиологией 

клетки, стабильностью полученного признака, условиями культивирования и 

соблюдением требований биобезопасности. 

 


