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Транспозоны

– участки ДНК, способные к перемещению по 
геному

 составляют порядка 45% генома человека

 клетка реализует защиту от транспозонов
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Цель и задачи
Цель: изучение энергетических затрат клетки с учетом 
активности транспозонов

Задачи: 
1. построить модель динамики распространения 

транспозонов
2. настроить свободные параметры для «нормальных 

условий» клетки 
3. исследовать численное решение модели «в 

патологии», получить зависимость энергии в клетке от 
числа транспозонов в геноме
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Конкуренция за ресурсы

1. Рибосомы 𝒓

2. Энергия 𝒂

3. Белок 𝑶𝟐

r
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Формулировка модели

 Система уравнений химической кинетики

𝑢′ 𝑡 = 𝑁 Ԧ𝑣 𝑢(𝑡) ,

где Ԧ𝑣 – вектор скоростей всех процессов (транскрипции, трансляции, 
встройки транспозонов в ДНК, распада молекул, образования комплексов),

𝑁 – стехиометрическая матрица,

𝑢 = 𝑎, 𝑞, 𝑐𝑞 , 𝑐𝐿 , 𝑚𝑞 , 𝑚𝑆, 𝑚𝐿 , 𝑏𝐿, 𝑏𝑆, 𝑂1, 𝑂2, 𝑆, 𝐿, 𝑆𝑝𝑎𝑠𝑠, 𝐿𝑝𝑎𝑠𝑠
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Скорости реакций
 Кинетика Михаэлиса-Ментен:

𝑛𝑞𝑎 + 𝑐𝑞 ՜
𝑣𝑞
𝑞 + 𝑚𝑞 + 𝑟, 𝑣𝑞 =

𝛾𝑚𝑎𝑥

𝑛𝑞
𝑐𝑞

𝑎

𝐾𝛾 + 𝑎

 Закон действующих масс:

𝑟 + 𝑚 ՞
𝑣
𝑐, 𝑣 = 𝑘𝑏𝑟𝑚 − 𝑘𝑢𝑐

 Защита клетки от распространения транспозонов:

1) 𝑚՜
𝑣
∅, 𝑣 = 𝜆𝑚

2) 𝐿՜
𝑣
𝐿𝑝𝑎𝑠𝑠, 𝑣 = Λ 𝐿 𝐿
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Система ОДУ
 15 уравнений, 15 переменных, 26 фиксированных параметров, 7 свободных параметров 
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Стационарное решение

𝑁 Ԧ𝑣 𝑢𝑠𝑡 = 0

 Свободные параметры подбирались так, чтобы основные переменные в 
стационарном решении имели экспериментально наблюдаемые 
значения:

Количество 
энергии

Количество 
рибосом

Число активных 
копий LINE

Число пассивных 
копий LINE

Число активных 
копий SINE

Число пассивных 
копий SINE

𝑎 = 6. 45 ⋅ 109 𝑟 = 107 𝐿 = 532 𝐿𝑝𝑎𝑠𝑠 = 52675 𝑆 = 6621 𝑆𝑝𝑎𝑠𝑠 = 655520

- в числах молекул на клетку
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Стационарное решение
𝑎 = 6. 45 ⋅ 109

время

𝐿 = 532

𝐿𝑝𝑎𝑠𝑠 = 52675

𝑆𝑝𝑎𝑠𝑠 = 655520

𝑆 = 6621

), 𝑢𝑠𝑡 + 5%

𝑢𝑠𝑡

𝑢𝑠𝑡 + 5%

𝑢𝑠𝑡 − 5%
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Исследование решения модели в патологии
1. Насколько рост исходного числа транспозонов влияет на потребление энергии в клетке? 

 Падение энергии 
максимум в несколько 
раз

 Профиль выходит на 
насыщение из-за 
ограниченных 
клеточных ресурсов

𝐿 0

𝑎𝑠𝑡

𝐿 0 ↑

𝑆 0 ↑

𝑎(𝑡 = 3000 𝑚𝑖𝑛)
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Исследование решения модели в патологии
1. Насколько рост исходного числа транспозонов влияет на потребление энергии в клетке? 

 При одновременном 
увеличении S(0) и L(0)
именно увеличение 
S(0) влияет на
падение энергии

𝐿 0

𝐿 0 = 532

𝐿 0 = 8 ⋅ 107

𝑎(𝑡 = 3000 𝑚𝑖𝑛)

𝐿 0 = 1.8 ⋅ 108

S(0)

a
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Исследование решения модели в патологии

 Падение энергии на 
несколько порядков:

𝒂𝒔𝒕 = 6.454 ⋅ 109 мол/клетку
𝑨 = 3.154 ⋅ 107 мол/клетку*мин

2. Насколько скорость производства энергии (A) в клетке влияет на потребление энергии?

в зависимости от A

𝑎(𝑡 = 3000 𝑚𝑖𝑛)

a
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Заключение
1. Построена математическая модель динамики распространения 

транспозонов (LINE L1, SINE), реализующая конкуренцию за клеточные 
ресурсы

2. Получено стационарное решение, отвечающее состоянию клетки в 
нормальных условиях

3. Поведение модели в патологии:
a. Падение энергии при увеличении исходного числа копий активных 

транспозонов (профиль выходит на насыщение)
b. Начиная с определенных L и S уровень энергетических ресурсов 

падает на порядки 
c. При уменьшении энергоснабжения в несколько раз энергетические 

ресурсы падают на несколько порядков
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Спасибо за внимание
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Транспозоны в геноме человека

Beck CR, et al. 2011. LINE-1 Elements in Structural Variation and Disease. Annu. Rev. Genomics Hum. Genet. 12:18--215
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Транскрипция
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Трансляция
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Встраивание
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Механизмы защиты
• пост-транскрипционный уровень:

• переход в «пассивное» состояние:

свободные 
параметры 𝜆𝑚

𝐿 , 𝜆𝑚
𝑆

свободные 

параметры 𝜆𝑑𝑒𝑓
𝐿 , 𝜆𝑑𝑒𝑓

𝑆

• нивелирование пассивных элементов:

свободные 

параметры 𝜆𝑑
𝐿 , 𝜆𝑑

𝑆
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Репликация
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Таблица 
констант
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Увеличение исходного числа транспозонов

Рис. 9. Профиль a на времени t = 120 мин (слева) и t = 3000 мин (справа) в зависимости от 
роста числа L(0) с нормы до 109 (по y) и числа S(0) с нормы до 1010 (по x)


