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Komplex rendszerek

,Complexity Science is one of the most fascinating and
unorthodox areas at the frontiers of science and
mathematics. To those with imagination, it offers new
hope of understanding apparently intractable problems of
huge importance to humanity. To its critics, its
aspirations exceed its achievements. However, when
classical approaches to such problems fail — as they are
doing, spectacularly, in global economics, to name one
topical example — it only seems wise to consider
alternatives.”

lan Stewart
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Komplex rendszerek

Gylimolcslégy embrié fejlédése

http://www.nature.com/news/fruitfly-development-cell-by-cell-1.10769
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Komplex rendszerek

Dr. Nils Lindstrom: Veseszdvet fejlédése (2012 SMALL WORLD IN MOTION
COMPETITION)
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Komplex rendszerek
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Komplex rendszerek
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Visszacsatolas

A rendszer, dx;/dt = fi(x1,x2...xp), ahol i =1,..., n Jacobi
matrixdnak J = [ajj], ahol ajj = Of;/Ox; elemeibdl sszedlld
nem-nulla értékii készletet jelenti: ajjajca ...ami # 0.
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Pozitiv visszacsatolas — bistabilitas

direkt autokatalizis a;; > 0
indirekt autokatalizis a;; > 0, aj; > 0 igy aja;i >0
keresztinhibicié a; < 0, a;; < 0 igy aja; >0

/
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Negativ visszacsatolas — oszcillacié

autoinhibicié aj; > 0, aj; < 0 igy aja;i < 0 tobb komponensii
negativ visszacsatolds a; > 0, aj >0, ax < 0igy ajjajkar <0
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Bioldgiai (biokémiai) oszcillatorok
1. In vivo oszcillatorok

1.1 Természetes biologiai oszcillatorok: jellemzdéen kooperativ vagy
alloszterids fehérjék (enzimek) miitkddésén alapulnak.

1.2 EIS rendszerekben miikédés, tervezetten elédllitott szintetikus
oszcillatorok: a transzkripcié szabalyozdsara épiilnek, ennek
példdja a periodikus fehérjetermelés genetikailag mddositott
kélibaktériumokban.

2. In vitro oszcilldtorok

2.1 Természetes bioldgiai oszcillatorok in vitro masolatai erre példa
szintén egy a transzkripcié szabalyozadsara épiilé rendszer, a
cianobaktérium cirkddidn oszcillatoranak laboratériumi
mdsolata.

2.2 Szintetikus, tervezetten létrehozott in vitro biokémiai
oszcilldtorok, ide tartoznak a szintetikus transzkripcids
oszcillatorok, és a peroxiddz-oxidaz oszcillator is ide ~~-~'-~+4
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Enzimreakcidk
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Enzimreakcidék — kooperativitds
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Alloszterids enzimek
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Alloszteridas enzimek — MWC modell

Ty Ry e R X e 2 R X
Kr Kr Kr
R.S R, XS S RnXnS
Kg Kr Kr
Kr Kr Kr
RnSn Ra XS, - RnXnSn
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Alloszteridas enzimek — MWC modell

vV = Vmax¢
Ca(l+ )" 1 +)"

¢= L+ (14 a)"(1+7)"

(a = [S]/KR), v = [X]/Kx, L = [T,]/[R,]
¢ = betoltott kotbhelyek szama/dsszes kotbhelyek szama
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A transzkripcié szabdlyozasa

d[mRNS
[dt] = Vszintézis([TF]l s [TF]I) — Vdegradacio

[TF]"

aktivétor: Vszintézis — Vmaxm
1

inhibitor: Vzintézis = Vima

X K"Jr[TF]"
TF
\ ’_> \ mRNS | —» fehérje
\ [ kotéhely ] DNS ]
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Glikolitikus oszcillacié

C¢H1p06 +2ADP +2NAD T + 2HPOZ™ —
2CH;COCOOH + 2ATP + 2NADH + 2H* +2H,0
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Glikolitikus oszcillacié
A szabalyozas egyik kulcslépése:

F6P + ATP 275 F1.6BP + ADP
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Goldbeter modell

fo, ATP
ATP PF5 ADP

ADP X

V= Vimax®
yo allta)lso)
L+ (1+a)?(1+7)?
a = [ATP]/Kare, v = [ADP]/Kapp, L = [ATP]/[ATPR], v = ko/Kate,
0 = Vimax/Katp, g = Katp/Kapp
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Goldbeter modell

Gerjeszthetéség v = 0.5 s ¢
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termeék Y
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Goldbeter modell

Oszcilldcié v = 10 s 1
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Goldbeter modell

Stabil fékusz v = 20 s~ 1
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A Dictyostelium discoideum periodikus cAMP szintézise
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A Dictyostelium discoideum életciklusa (forrds: Wikipédia)
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A Dictyostelium discoideum periodikus cAMP szintézise
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(1) szecHENVITERV

A Dictyostelium discoideum periodikus cAMP szintézise

A cAMP ATP-bdl keletkezik, a folyamatot az adenildt-ciklaz (AC)
enzim katalizalja:

NHz NH;
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A Dictyostelium discoideum periodikus cAMP szintézise
cAMP, ——>

receptor
C_AC

ATP cAMP,
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Az eukaridta sejtciklus dinamikaja (mitotikus oszcillator)
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Az eukaridta sejtciklus dinamikaja (mitotikus oszcillator)
Egy egyszer(i modell lépései: a ciklin (C) szintézise (v;) és (ciklin-protedz
independens) degradicidja (vq), a Cdk (M) ciklin &ltali aktivélast (v1) és
inaktivalasit (v2), az inaktiv format M* jeldli, és ciklin-protedz (X) aktivaldst

(v3) és inaktivaldsat (v4), az inaktiv format X™ jeldli:

Vi Vd
—C ——
/T

v/
7/
V1 Ve + |
M ——M — |
V2 AN
R
N |
vy \ |
X*——=X
vy

Részletes modell: http://mpf.biol.vt.edu/research/
‘eneric_model/main/pp/index.php = T
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Az eukaridta sejtciklus dinamikaja (mitotikus oszcillator)

< _. M
dt Y g
dX
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Vi = Vm
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Az eukaridta sejtciklus dinamikaja (mitotikus oszcillator)

ciklin (C), aktiv Cdk (M)
és aktiv ciklin proteaz (X)
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Transzkripcids kapcsolok

TF
\ \ TRNS | ——» fehérje
\ [ kotBhely \ DNS |

Legyen x az mRNS és y a transzkripcids faktor, amely dimerként
megkotédve aktivélja az mRNS szintézisét

dx ky?
xR, .
dt Kl + y2 dX + Ko
dy
g ex T Redy
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Transzkripcids kapcsolok

TF (y)

3 4
mRNS (x)
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Transzkripcids oszcillatorok

Elowitz és Leibler (2000) kdlibaktériumokban fluoreszcens fehérjék periodikus
termelését érte el tervezett génmddositassal. Ehhez hdrom egymadssal
Osszekapcsolt represszort (transzkripcids faktor) haszndltak fel: az els
represszor (Lacl) inhibedlja a masodik (tetR) transzkripciéjat, amely viszont
inhibitorként hat a harmadikra (cl). A kér bezardsdhoz az is kell, hogy cl

inhibedlja Lacl expresszidjat.

L| 1 1 1

ad Lacl TetR GFP

A Represszilator modell sematikus dbrazoldsa (forras:Wikipédia).
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Transzkripcids oszcillatorok
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Represszilator modell

dx; « .
— =—— 4o — X
dt — 1+yr 0T

dy; . ] ]
E— 5(}’1 X,)

i = (Lacl, tetR, cl)
J = (cl, Lacl, tetR)
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Represszilator modell

Lacl tetR cl
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Jarvanyos betegségek terjedése

3000

Baranyhimlé
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Fertézéttek szama
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Baranyhimlé, fertdzott esetek szdmanak valtozasa Magyarorszdgon. (Forrds:
Kecskeméti Akos, Nemlinearis jelenségek a jarvanyos betegségek terjedésében,

szakdolgozat Semmelweis Egyetem 2010)
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SIR modell
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SIR modell
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Alap szaporodasi rata

Betegség alap szaporodasi rata
Kanyaré 12-18
Szamarkohogés  12-17

Difftéria 6-7

Himl8 5-7

HIV 2-5

Spanyolndtha 2-3

A SIR modellben alap szaporodasi rata (Ry) a kdvetkezéképpen
definidlhaté:

ha Ry < 1 a betegség nem terjed el a populaciéban, ellenkezd
esetben kitor a jarvény.
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SIR modell
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Késleltetett SIR modell

A jarvanyok periodikus visszatérésének leirdsdhoz tegylik fel, hogy
a gyogyultak immunitasa csak egy korldtozott idSintervallumra (w)
terjed ki , aztdn Gjra fogékonnya valnak.

st R s

ds(t) _
= —BI(t)S(t) + vi(t —w)

= BI(T)S(T) —vi(t)

R
o= vi(t) —vi(t — w)
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SIR modell
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