ЗАДАЧА 1

Выявление  связей между аминокислотными последовательностями ферментов и их кинетическими параметрами (показателями афинности к субстратам/продуктам реакции). Предсказание значений неизвестных кинетических параметров для фермента на основе экспериментальных данных о гомологичных ферментах.

Объект: фермент аргининосукцинат синтаза (EC 3.4.6.5), катализирующий реакцию:

Citrulline +Asp + ATP -> argininosuccinate + AMP + PPi
Имеющиеся данные:

 Аминокислотные последовательности этого фермента установлена для многих прокариотических и эукариотических организмов (в т.ч. у человека) и показывают достаточно высокую гомологию между собой. Имеется ряд кристаллических структур этого белка в комплексе с различными субстратами/продуктами (в основном для E.coli) – т.е. можно оценить, какие остатки формируют сайт связывания того или иного лиганда. Измерения кинетических зависимостей производились для ферментов эукариот (дрожжи, млекопитающие) и ряда их мутантов. В то же время, аналогичные параметры, например, для фермента ArgG E.coli не измерялись, и представляют интерес… Связывание каких именно  лиганды фермента надо исследовать в первую очередь еще надо уточнить.
ЗАДАЧА 2

Сравнение количественных характеристик метаболизма митохондрий различных организмов (обзор литературы)

В настоящее время в научной литературе имеется большой объем данных о метаболизме митохондрии (органелла эукариотической клетки). Тем не менее, информация носит разрозненный характер и представляет собой набор экспериментальных данных, относящийся к отдельным путям и ферментам. Для задач системной биологии и моделирования имеется большая необходимость в создании целостной картины взаимодействия различных частей системы метаболизма митохондрии.

Цель работы: Создать карту метаболических путей митохондрии. Собрать всю возможную информацию о ферментах и переносчиках. Выяснить, какие существуют качественные и количественные различия в митохондриях различных клеток. Оформить полученную информацию в виде базы данных для быстрого поиска информации по различным путям и ферментам митохондрии.

ЗАДАЧА 3

Построение и исследование кинетической модели гексокиназы из клеток печени млекопитающих.

Гексокиназа - это один из ферментов гликолиза. 

Цель: собрав и проанализировав все имеющиеся в литературе экспериментальные факты и данные, построить математическую модель этого фермента. Исследовать кинетические и регуляторные свойства.  

Продолжением этой задачи может быть построение целой модели гликолиза в клетках печени млекопитающих.

ЗАДАЧА 4

Построение и исследование кинетической модели ацил-КоА синтетазы из клеток E.coli.

Ацил-КоА синтетаза – это один из ферментов, участвующих в окислении жирных кислот.  

Цель: собрав и проанализировав все имеющиеся в литературе экспериментальные факты и  данные, построить математическую модель этого фермента. Исследовать кинетические и регуляторные свойства.

Продолжением этой задачи может быть моделирование транспорта жирных кислот в клетку и построение целой модели деградации жирных кислот в клетках E.coli.

ЗАДАЧА 5

Под тьюторскую опеку приглашается группа из 5 человек для  работы по теме: «Моделирование ферментов цикла Кальвина в хлоропластах высших растений».

Каждый студент получит для работы по меньшей мере два фермента, расположенных "один за другим" в общей цепи метаболического обмена. В течение предписанного сроока он должен будет собрать базовые сведения о каждом из белков, написать математическую модель работы каждого из фермента, а затем подобрать коэффициенты для наилучшего соответствия результатов моделирования с экспериментальными данными.


Цикл Кальвина -- многостадийный процесс, включающий работу более 10 ферментов.

В связи с этим групповой подход в данном случае имеет следующие преимущества.
1) каждый студент, выполняющий свою рабооту, будет иметь более общее и обширное представление о функционировании всего цикла Кальвина в целом, ибо работа над ферментом будет проходить гласно, на виду у остальных членов группы.
2) Коллективные встречи и семинары с участниками группы будут иметь больший дидактический эффект, нежели как если бы с каждым студентом велась работа один на один, по узкой тематике.
3) Получив свои непременно два фемента для исследования, студент будет лучше осознавать процессы, являющиеся элементами единой метаболической цепи, когда продукт реакции тотчас становится субстратоом следующего биохимического превращения.
4) обстановка открытости и гласности, а также необходимость студентам выступать на семинарах перед своими одногруппниками при надлежащем планировании научного руководства будет способствовать здоровой конкуренции между студентами, повысит учебную и исследовательскую дисциплину, даст реальные уроки работы в составе научного коллектива и создаст предпосылки для более объективной оценки по итогам работы.

