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План лекції



• Надати загальне уявлення про системний підхід у
медицині та біології

Висвітлити:
• Основні складові системної біології
• Деякі досягнення системної біології
• Загальнодоступні ресурси
• Основні проблеми системної біології
• Перспективи застосування інструментів

системного підходу до біомедичних досліджень

Завдання лекції:



• Систем́ний підхід́ (англ. Systems thinking — системне мислення) -
напрям методології досліджень, який полягає в дослідженні об'єкта як
цілісної множини елементів в сукупності відношень і зв'язків між ними, тобто
розгляд об'єкта як системи.

Системний підхід, що це:

Слід відрізняти системний підхід в біомедичних дослідженях та систематизацію
даних.



• Систем́а (від дав.-гр. σύστημα — «сполучення») - множина взаємопов'язаних
елементів, що взаємодіє з середовищем, як єдине ціле і відокремлена від
нього.

Уявлення про поняття «система»:



• Відкриті системи – системи, які постійно
обмінюються речовиною і енергією з зовнішнім
середовищем. ( Л. фон Берталанфі)

• Обмін, що призводить до постійних змін
властивий динамічним системам

• Ієрархічна структура та багаторівневі взаємодії
й взаємодії між компонентами

Властивості біологічних систем:



• це комп’ютерне та математичне моделювання
складних біологічних систем, тобто інженерний
підхід до біомедичних та біологічних наукових
досліджень. Отже, це інтер- та
трансдисциплінарні дослідження, що вивчають
комплексні взаємодії всередині біологічних
систем, використовуючи цілісний підхід, (холізм
замість редукціонізму) в біологічних та медичних
дослідженнях.

Системна біологія, формулювання поняття:



• Systems biology is the study of systems of biological components, which
may be molecules, cells, organisms or entire species. Living systems are
dynamic and complex, and their behavior may be hard to predict from the
properties of individual parts. (sysbio.med.harvard.edu)

• Междисциплинарное научное направление, образовавшееся на
стыке биологии и теории сложных систем, ориентированное на
изучение сложных взаимодействий в живых системах. Впервые
термин используется в статье 1993 года авторов W. Zieglgänsberger и
TR. Tölle . Широкое распространение термин «системная биология»
получил после 2000 года. Использует новый подход в
биологии: холизм вместо редукционизма. Основное внимание в
системной биологии уделяется так называемым эмерджентным
свойствам, то есть свойствам биологических систем, которые
невозможно объяснить только с точки зрения свойств ее
компонентов.(ru.wikipedia.org/wiki/Системная_биология)

Системна біологія поняття «інші спроби»:



Попит на системну біологію



Етапи розвитку системної біології:

Системний аналіз

Часткове розуміння

Отримання нових даних
Розвиток нових
технологій
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Часткове розуміння



Етапи розвитку системної біології:
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• "Genomics GTL Pictorial Program". Licensed under Public Domain via Wikimedia Commons -
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Genomics_GTL_Pictorial_Program.jpg#/media/File:Genomics_GTL_Pi
ctorial_Program.jpg

Ілюстрація системного підходу до біології.



-Всі частини та процеси цілого взаємовпливають та взаємообумовлюють один одного-

«Ціле більше, ніж сума його частин»

(Fred D. Mast et al, 2014)



В системній біології застосовуються методи:
• Інтерактоміки (повне відображення молекулярних взаємодій в

певній клітині);
• Нейроелектродинаміки (динамічна система мозок шляхом

електромагнітних взаємодій регулює процеси);
• Флуксоміки (вивчення змін молекулярної динаміки з часом);
• Біоміки (системний аналіз біому);
• Семіоміки (аналіз систем «знакових» взаємодій організму або

інших біосистем);
• Системної біології раку.
Тобто дослідження в системній біології в своїй основі мають,
побудову складної моделі міжсистемної взаємодії клітинних
структур, сформованої на основі кількісних даних, отриманих під
час вивчення елементарних процесів як одиниці складного
комплексу.

Методи системної біології:



• Феноміка – варіативність фенотипів організмів та їх зміна
протягом життя;

• Геноміка – секвенування ДНК, включаючи специфічну
клітинну варіативність (наприклад довжина теломер);

• Епігеноміка/епігенетика – транскриптомно регулюючі
фактори клітинної специфічності та специфічності
організмів, що неемпірично закодовані в послідовності
ДНК (метилювання ДНК, ацетилування пістонів та
деацетилювання та інш.);

• Транскриптоміка – повногеномне дослідження експресії
генів з використанням ДНК-мікрочипів або послідовний
аналіз експресії генів на всіх рівнях організації живої
системи;

Платформи отримання даних в системній
біології:



• Інтерфереоміка – вивчення факторів корекції
транскрипції на всіх рівнях організації живої системи
(інтерференція РНК);

• Протеоміка/Транслатоміка – дослідження протеїнів
та пептидів на всіх рівнях організації живої системи з
використанням двовимірного гель-електрофорезу,
масс-спектрометрії чи тандемної хромато-масс-
спектрометрії, виявлення хімічно модифікованих
протеїнів;

• Метаболоміка – вивчення метаболітів на всіх рівнях
організації живої системи;

• Глікоміка – вивчення вуглеводів на всіх рівнях
організації живої системи;

• Ліпідоміка – вивчення ліпідів на всіх рівнях
організації живої системи.

Платформи отримання даних в системній
біології:



Побудова моделей
• Відсутність єдиного, стандартизованої «мови» для опису біологічних

процесів унеможливлює обмін інформацією

• Математичне моделювання використовується для опису метаболічних та
біохімічних шляхів на глобальному рівні

• Побудова математичних моделей в системній біології можлива за наявності
колективу з біологів, хіміків, фізиків та математиків

Найважливіще завдання системної біології:



• Програми для побудови моделей
• Бази даних
• Репозиторії моделей
• Ресурси дослідження відомих та передбачуваних

взаємодії біомолекул

Інструменти системної біології:



• http://www.genome.jp/kegg/
• http://www.ebi.ac.uk/biomodels/
• https://cellml.org
• http://stitch.embl.de/
• http://eggnog.embl.de/
• http://string-db.org/
• http://www.reactome.org/

Деякі бази даних системної біології:



• http://www.genome.jp/kegg/

Деякі бази даних системної біології:



• http://stitch.embl.de/

Деякі бази даних системної біології:



• PySB (Python framework for Systems Biology modeling)
[Lopez, C. F., Muhlich, J. L., Bachman, J. A. & Sorger, P.
K. Programming biological models in Python using
PySB. Mol Syst Biol 9, (2013). doi:10.1038/msb.2013.1]

• StochSS (A Cloud Computing Framework for Modeling
and Simulation of Stochastic Biochemical Systems)
[http://www.stochss.org/]

• PhysioDesigner (An open platform for multilevel
modeling) [http://physiodesigner.org/]

• CellDesigner 4.4 [http://systems-
biology.org/software/celldesigner/celldesigner-44-
20140712.html]

Програми для побудови моделей (деякі):



PySB



CellDesigner 4.4



PhysioDesigner



Перша модель живої клітини:
Mycoplasma genitalium

525 генів



Модель клітини людини, чи є надія?
Геном людини містить близько 20000-25000! генів

кодуючих білок, а альтернативний сплайсинг в
середньому дає 6,3 варіантів мРНК.

Також ідентифіковано 11224 псевдогенів, 863 з яких
транскрибуються і асоціюються з хроматином.



Отримання великого об'єму
молекулярних даних шляхом
гібридизації зразків РНК
хворих на мікрочипі

Транскриптоміка в медицині:
Обробка даних та
побудова моделі
хвороби

Клінічно важливе
рішення




