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Ubersicht
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Example: Experimental Data

Concentration of calcium 1ons in hepatocytes during stimulation
with a) phenylephrine and b) ATP
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Schematic Overview
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Receptor Oriented Calcium
Model: General Description
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The model takes into account negative feedbacks of active PLC and
(indirectly) calcium on Ga activation. In addition, a receptor specific

cooperativity in GO activation, receptor activated PM channels, CICR,
Ca—pumps, RaM and PTP.(Based on Kummer et al., Biophys.J., Vol. 79, 1188-95, 2000



Receptor oriented calcium model
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Stochastics does not only add
noise....
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Approaching a steady state!



Metabolische Kontrolltheorie

Zur ihrer Entwicklung fiihrten Fragen wie:

- Vicle Mechanismen und regulatorische Hgenschaften isolierter
metabolischer Reaktionen sind bekannt — welchen quantitative Bedeutung
haben sie fiir den Metabolismus in vivo?

-Welcher Schritt eines metabolischen Systems kontrolliert einen bestimmten
Hux, welcher nicht?

-Welche Hifektoren oder Modifikatoren haben den gréfiten EnfluB auf die
Reaktionsrate?

Beispiel: biotechnologische Produktion eines Stoffes, Steigerung der Umsatzrate
Fage: welches Enzym ist zu aktivieren, um den groBten Hiekt zu erzielen?

Beispiel: krankhafte Stoffwechselstérung, Uberproduktion eines Stoffes
Frage: welche Reaktionen kann man modifizieren, um die Uberproduktion
gezielt zu drosseln?



Koeftizienten der Kontrolltheorie

Stoffwechselsysteme sind Netzwerke; ihr Gesamtverhalten beruht auf der
Struktur des Netzes und den Eigenschaften der einzelnen Komponenten.

Es gibt zwei Typen von Koeffizienten : lokale und globale
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Elastizititskoeffizienten Kontrollkoeffizienten
o _ _ _ Responsekoeffizienten
quantifizieren die Fmpfindlichkeit
einer Rate fiir die Anderung einer Quantitatives MaB fiir Anderung
Konzentration oder eines Parameters einer steady-state Variablen
direkt, unmittelbar Erreichen eines neuen steady states

(kein steady state) Abhingig von Netzwerkstruktur




I okal: Hastizitiatskoeffizienten
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Frage: Wie empfindlich (sensitiv)
ist die Geschwindigkeit einer
Enzymreaktion gegeniiber kleinen
Anderungen einer Metabolit-
Konzentration?
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Betrachten des Enzyms als isoliert,
Gesucht: unmitielbarer Hiekt

Hasitizitatskoeffizient der
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Parameterelastizitit

g-Hastizititen enthalten die Ableitungen beziiglich
der Metabolitkonzentrationen (einer Variablen?!).

n-Hastizitdten enthalten die Ableitungen beziiglich
der anderen Parameter (kinetischer Konstanten, Fnzymkonzeniration,...)
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