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Clile predmétu

e odborné cile

pochopeni paradigmatu systémové biologie
utvoreni motivacnich argument(

nalezeni mezioborovych vztahl k informatice
identifikace vypocetni systémové biologie

e vécné cile
o reserSe informaci z odborné literatury
e priprava elektronické presentace
e realizace presentace
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Pribeh predmeétu

e vyklad/opakovani zdkladnich pojmu

e vybér materiall

e presentace studentl (cca 30 min) ndsledovana diskusi
e rozlozeni kreditové zatéze (2 kredity)

e priprava presentaci
e pravidelnad déast na seminafich (doba trvani cca 1 hod)

e zavérecné shrnuti
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PozZadavky na ukoncent

e doporucend forma — kolokvium

e podminky: 2x priprava a provedeni presentace + aktivni cast
v diskusich
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Denis Noble: The Music of Life

Biology Beyond Genes

Denis Noble. “The Music of Life: Biology Beyond Gene”. Oxford
University Press, 2006.
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The Music of Life — Obsah

The CD of Life, The Genome

The Organ of 30,000 Pipes

The Score, is it Written Down?

The Conductor, Downward Causation

The Rhythm Section, The Heartbeat and Other Rhythms
The Orchestra, The Organs and Systems of The Body
Modes and Keys, Cellular Harmony

The Composer, Evolution

The Opera Theatre, The Brain

Curtain Call, The Artist Disappears
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Odborné clanky

Kitano, H. Systems Biology: Toward System-level Understanding of
Biological Systems. Chapter in Foundations of Systems Biology, The
MIT Press, 2001.

Eils J. et.al. Databases for Systems Biology. Chapter in
Computational Systems Biology, Academic Press, Elsevier, 2005.

Westerhoff H.V. and Hofmeyr J.H.S. What is systems biology? From
genes to function and back. Chapter in Systems Biology: Definitions
and Perspectives. Springer, 2005.

Bentele M. and Eils R. Systems biology of apoptosis. Chapter in
Systems Biology: Definitions and Perspectives. Springer, 2005.

Fisher J. and Henzinger T. Executable cell biology. Nature
Biotechnology, 25:11 (2007).
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Hlavni teze: Organismus = komplexni systém
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Hlavni teze: Organismus = komplexni systém
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Subteze: Zivd burika = komplezni systém
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= emergentni vlastnosti
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Systémouvd biologie

e novy védecky smér v biologii s podporou nezivych véd
e paradigma: komplexni pohled (opak redukcionismu)
e organismus chapan jako komplexni systém (biologicky systém)
e predmétem studia jsou interakce mezi jeho komponentami
e koreny v zivych i nezivych védach
e biochemie a molekularni biologie (kinetika enzymi)
e matematicka simulace a teorie Fizeni

e intenzivni vyzkum od roku 2000

e vyzaduje Gzkou kooperaci: biolog — matematik — informatik
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Modelovani a predikce v systémové biologii

rekonstrukce siti

databaze biol. znalosti + literatura

validace modelu

genové reportéry, DNA microarray,
hmotnostni spektrometrie, ...

Bacterial DNA Plasmids

biologicka sit
——-

——-
hypotézy

objevené vlastnosti
D ——

——-
dotazy na model

specifikace modelu

SBML, diferencialni rovnice,
boolovska sit, Petriho sit, ...
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analyza modelu

staticka analyza, numericka simulace,
analytické metody, model checking

Fetarate © ©
verifikace hypotéz, detekce vlastnosti
vyvozeni novych hypotéz

PREHLED ZAKLADN{CH POJMU
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Modelovani a predikce v systémové biologii

rekonstrukce siti ‘ ‘ specifikace modelu

databaze biol. znalosti + literatura SBML, diferencialni rovnice,

boolovska sit, Petriho sit, ...

biologicka sit

validace modelu analyza modelu

genové reportéry, DNA microa
hmotnostni spektrometrie.

& analyza, numericka simulace,
ické metody, model checking

Bacterial DNA Plasmids

dotazy na model

verifikace hypotéz, detekce vlastnosti
vyvozeni novych hypotéz
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Ndstroj: virtudlni (in silico) laborator

rekonstrukce siti specifikace modelu

databaze biol. znalosti + literatura SBML, diferencialni rovnice,

boolovska sit, Petriho sit, ...
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verifikace hypotéz, detekce vlastnosti
vyvozeni novych hypotéz
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Od komponent k hypotézam

[ Genomika ] [ Proteomika ] [ Metabolomika J

[ Rekonstrukce siti biochemickych reakci ]

‘ [ Struktura ] [ Vymezeni ] [ Dynamika ] [ Citlivost ] [ Ruch ] ‘

infinitni prostor hypotéz a interpretaci
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Koncept hierarchie

muodel bunky (in silico)

moduly (obvody)

sité

komponenty @ relace

gemny reakce
proteiry vazby

slouceniny
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Centralnt dogma

Translation

Biological
Function

PROTEIN
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Transkripce a translace genetického kodu

DNA

mRNA GCA AGA GAT AAT TGT..

protein Ala Arg. - Asn . 1Cys o .

1 2 3 4 5
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Biochemické procesy v burce

e molekuldrni komponenty — proteiny, DNA, RNA,. ..
e interakce na riznych drovnich (transkripce, metabolismus,...)
e prijem signald a zivin (nutrientd) na membrané
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Biochemické procesy v burce

signaly
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FTEY

proteiny

produkty metabolismu
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Biochemické procesy v burce
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Biochemickée procesy v burice

signaly

14

nutrienty enzymy
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Biochemickée procesy v burice

y signaly zpetne vazby

nutrienty enzymy

zpetne vazby

proteiny
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Funkcni vsrtvy bunky

Literature

% System boundary
Metabolome space
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Funkcni vrstvy bunky

vrstva metabolismu
e rozsahly soubor katalytickych (enzymovych) reakci
e prijem a zpracovani energie v bunce
e rozklad a syntéza latek
transdukce signalu
e kaskady reakci zpravovavajici externi/interni signal
e receptory externich signdli na membrdné
interakce proteint

e tvorba proteinovych komplexi
o transkrip¢ni faktory a enzymy metabolismu

transkripcni regulace

e fizeni proteosyntézy
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Biologicke sité a drdhy

signaly

Ty

produkty me(akinhsmu Pid

proteiny
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Biologicke sité a drdhy

e biochemicka interakce molekul popsana grafem

o uzly
e molekuly/komplexy biochemickych latek
e biochemické reakce

e hrany
e regulace (aktivace, represe, katalyza)
e prislunost k reakci (produkt, zdroj)

e drdhy — zamérené na urditd specifika (latky, reakce)
o typicky signalni drahy
e sité — komplexni interakce

e ruzné (rovné abstrakce
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Priklad metabolické drahy
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Tvorba in silico modelu

e pilifem jsou biochemické reakce
e model reprezentovan staticky biologickou siti
e nezavisly na vypocetnich a analyzacénich nastrojich
(modelovani dynamiky)
e obecny popisovaci jazyk — Systems Biology Markup
Language (SMBL) — http://www.sbml.org
e grafickd notace — SBGN — http://www.sbgn.org
e analyza spociva v simulaci dynamiky reakci
e vyvoj substratl v Case
e ruzné pristupy k modelovani dynamiky, aproximace
e spojité/diskrétni
e deterministické /stochastické


http://www.sbml.org
http://www.sbgn.org
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Shrnuti

e biologicky systém definovan interakcemi mezi jeho
komponentami

e interakce jsou omezeny zakladnimi zakony chemie ale i
evoluénim vyvojem

e syntaxi organismu-systému je sit komponent

e sémantikou organismu-systému je jeho funkce (dynamika)

e diraz na interakci, soucinnost
e hierarchie
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