


METAGENOMIKA 

Primer uporabe DNA mikromrež za diagnostiko virusnih infekcij 

‘E-Predict’  

Genome Biology (2005) 6:R78 



Interaktomika 

Povej mi, s kom se družiš in povem ti, kdo si. 



Kaj je življenje? 

Kako lahko opišemo delovanje celice? 

Nature Reviews Genetics (2004) 5:101 





Warburgov efekt 

Mol Cell (2012) 48:612 



Mol Cell (2013) 49:388 



Mreže kot grafi 

Točke (vozlišča, vozli; “nodes, vertices”): protein, geni, metaboliti... 
 
Povezave (robovi, veje; “edges”): fizične interakcije, genetske i., encimske reakcije... 



Nature Reviews Genetics (2004) 5:101 

Stopnja vozlišča (“degree, connectivity”) 
 
Najkrajša pot (“shortest path”) 
 
Koeficient povezanosti (“clustering coefficient”) 

Lastnosti grafov, relevantne za biološke mreže 



Razporeditev stopenj 
Degree (k) distribution 

Nature Reviews 
Genetics (2004) 5:101 

Razporeditev koeficientov 
povezanosti  

Clustering coefficient 
(C(k)) 



Examples of the five major biological networks.  

Zhu X et al. Genes Dev. 2007;21:1010-1024 

Copyright © 2007, Cold Spring Harbor Laboratory Press 



http://mrvar.fdv.uni-lj.si/ 



središčne (centralne) točke 
(neusmerjene interakcije) 
 
pomembne točke 
(usmerjene interakcije) 
 
zvezdišča 
 
‘Hubs’ 

Od merila neodvisne mreže 
‘Scale-free netowork’ 



Protein 
A 

Protein 
B 

Protein 
C 

Protein 
D 

Protein 
E 



“Nothing in Biology Makes Sense Except in the Light of Evolution” 

Теодосій Григорович 
Добжанський 
1900-1975 

 American Biology Teacher (1973) 35:125 

Nature Reviews 
Genetics (2004) 5:101 

Teodozij Grigorovič 
Dobžanski 
1900-1975 

- rast 
- preferenca povezovanja 



Genetske (in kemogenetske) interakcije 

Gen X 

Perturbacija 

Fenotip A 

Ni fenotipa A 

Ni fenotipa A Genetska 
interakcija 

Ni fenotipa A 

Science (2001) 294:2364 

Genetske interakcije med geni 



Kvantitativne genetske interakcije 

Fitnes divjega tipa (FAB) = 1 

FaB = 0,9 

FAb = 0,7 

Fab = 0,63 

Ni genetske interakcije (gena 
sta neodvisna) 

Fab << 0,63 

Negativna g. i. 
(npr. gena sta v para-lelnih 
genetskih poteh) 

Fab >> 0,63 

Pozitivna g. i. 
(npr. gena sta v isti genetski 

poti) 



Nat Rev Genet (2007) 8:437 

Kakšno razporeditev koeficientov povezanosti napovedujeta zgornja modela? 



Moduli v mrežah 

Science (2001) 294:2364 



Science (2010) 327:425 



Kemogenomika 

Nat Biotech (2004) 22:62 



Science (2010) 327:425 



Science (2014) 344:208 

3250 kemikalij × 6000 genov 



Poligenske lastnosti – kvantitativni lokusi lastnosti (QTL) 

Monogenske : poligenske lastnosti 



X 

Identifikacija relevantnih/kavzalnih QTL/SNV-jev 

Število možnih kombinacij različnih genomov 
je 2N, če je N = število genetskih razlik med 
starševskima sevoma. 
 

Število atomov v vesolju ocenjujemo na ~1082 
= ~2270. 

NGS – sekvenciranje 
nove generacije 

‘Debeli’ 
starš 

‘Suhi’ 
starš 



Robusten sev, 
nizka produktivnost 

Ne-robusten sev, 
visoka produktivnost 

Identifikacija za 
produktivnost 
odgovornih 
mutacij 

Robusten sev, 
visoka produktivnost 

Nova generacija industrijskih mikroorganizmov 
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Genome-wide association studies 
(GWAS) 



Koliko funkcij (lahko) ima posamezen igralec (gen/protein)? 

Aktin pri kvasovki 



Primeri uporabe interaktomike 



Nature (2002) 417:399 

Kombiniranje različnih tipov podatkov 



Kromatinska imunoprecipitacija na “čipu” 
(ChIP chip) 



Science (2002) 298:799 

MBC (1998) 9:3273 



bioPIXIE 

Genome Res (2005) 6:R114 



http://www.genemania.org 

Kombiniranje različnih tipov podatkov pri: A. thaliana, C. elegans, D. melanogaster, 
H. sapiens, R. norvegicus, M. musculus in S. cerevisiae 

Domača naloga! 

http://www.genemania.org/

