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wModele matematyczne systemow epigenetycznych z ujemnym i dodatnim
sprzezeniem wrotnym”

Powtarzajace si¢ procesy cykliczne sa w biologii zjawiskiem niemal powszechnym i sg wyrazem przystosowania
organizmow zywych do rytméw geofizycznych. Najbardziej typowym przyktadem takich procesow sg rytmy okolodobowe.
Sa one generowane przez specjalne motywy w sieciach regulacji ekspresji genow. Ekspresja gendéw jest regulowana na
zasadzie sprzgzen zwrotnych przez czynniki transkrypcji (aktywatory lub represory). Czynniki transkrypcyjne reaguja na
sygnaly biologiczne i umozliwiajg komorce produkcje tych biatek, ktore w danej chwili i w odpowiedniej ilosci sg potrzebne.
Dla generacji rytmoéw okotodobowych najwazniejsze sa zamknigte pegtle ujemnego sprzgzenia zwrotnego. W wyniku
transkrypcji genu powstaje mRNA, nastgpnie informacja zawarta w informacyjnym RNA (mRNA) ttumaczona jest na
sekwencj¢ aminokwasow w biatku. Biatko ulega wielu przemianom, az do postaci zdolnej do oddziatywania na wlasny gen,
czyli staje si¢ represorem wiasnego genu. System ten jest znany jako oscylator Goodwina. Zegary okotodobowe maja
strukture bardziej ztozong. Zawieraja one potaczone ze sobg negatywne i pozytywne petle sprzezenia zwrotnego. Istotnym
elementem uzyskania oscylacji jest obecno$¢ ujemnych sprzezen zwrotnych, natomiast dodatnie sprzezenie zwrotne
prowadzi do ekspresji gendow i syntezy odpowiednich mRNA oraz bialek. Taka dodatnia pgtla moze w pewnym stopniu
zmodyfikowa¢ okres, amplitude i stabilno$¢ oscylacji. Moze ona catkowicie sttumi¢ oscylacje w pewnych szczegdlnych
przypadkach. Regulacje poprzez sprzezenia zwrotne maja w organizmach zywych charakter uniwersalny. Dzialaja one na
wszystkich szczeblach organizacji materii w zywym organizmie: od poziomu molekularno-genetycznego w procesach
transkrypcji i translacji do przewodnosci kanatow bton komérkowych, czynnosci pojedynczych komorek, caltych narzadow
czy wielonarzadowych uktadéw czynno$ciowych organizmu.

Celem moich badan byta analiza modeli oscylacji okotodobowych zbudowanych z dodatnich i ujemnych petli
sprzgzen zwrotnych a w szczeg6lnosci zalezatlo mi na okresleniu w jakich polaczeniach petli indukceji 1 represji mozna
uzyskac stabilne oscylacje. Z punktu widzenia modelu matematycznego, istotng cecha tego systemu jest logika potaczenia
pomiedzy petlami sprze¢zenia zwrotnego represora i aktywatora. W prezentacji przedstawi¢ analize dwoch modeli.
W pierwszym przypadku petla indukcji i represji potaczone sg szeregowo, a w drugim te dwie petle sg ze sobg sprzezone na
jednym operatorze. Systemy sg przedstawione w modelach przez uktady rownan rézniczkowych zwyczajnych.

W oparciu o liniowg analizg stabilno$ci punktow roéwnowagi omoéwi¢ otrzymane zalezno$ci pomigdzy parametrami
uktadow, ktorych spelnienie warunkuje zmiane liczby punktéw rownowagi (bifurkacja siodto-wezel) lub pojawienie si¢
oscylacji (bifurkacja Hopfa). Istnienie cyklu granicznego weryfikowatam w rozwigzaniach numerycznych. Rozwigzania
numeryczne postuzyty roéwniez analizie zalezno$ci okresu i amplitudy oscylacji od wartosci parametrow.

Uprzejmie zapraszam wszystkich pracownikow, doktorantow i studentow Instytutu Fizyki.
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