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Intérét géneral

* Mieux comprendre les mécanismes
 Vérifier adéquation entre connaissances
Théoriques et données expérimentales

* Faire de la prédiction
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Les Données

Tnra|Coma|Cepal| -1]1]-1] Glutamine | ComX | Dfructose-1, 6-bisphosphate Glucose-6-Phosphate | -1|1|11] Tnra+glnd|ComP+ComA | Copa+HprisP|

MalR | 1] Malate::extracellular| 1] MalR-+Malk |
Copd| Mam|  DHfructose-1,6-bisphosphate Glucose-6-Phosphate | 11| CcpA+HprisP|
Coph| MamM|  DHfructose-1,é6-bisphosphate Glucose-6-Phosphate | 11| CcpA+HprisP|
|
CitT|Ccpa| 1|-1|  Citrate::extracellular | Dfructose-1, 6-bisphosphate Glucose-6-Phosphate| (1)1 1] CitS+HCit T | CopA+HprisP|
CitT|Ccpa| 1|-1]  Citrate::extracellular | Dfructose-1, &-bisphosphate Glucose-6-Phosphate| 1)1 1] CitS+HCitT | CopA+HprisP|
MagR | -1] M-Acetyl-D-glucosamine-4-phosphate | -1] MagR |
AbrB |SpolllD | -1|-1] | @ |nan]| nan|nan| AbrBE|5polliD|
AbrB |Abh]| 11 @] @] nan|nan| AbrB|Abh|

TreR |PhoP |Ccpa| -1]1]-1| D-trehalose-é-phosphate | phosphate | Dfructose-1, 6-bisphosphate Glucost-1]-1]1 1] | TreR |PhoP+PhoR | Ccpa+HprisP|
TreR |PhoP |Ccpa] -1]1]-1| D-trehalose-é-phosphate | phosphate | Dfructose-1, 6-bisphosphate Glucose-1]-1]1 1] | TreR |PhoP+PhoR | Ccpa+HprisP |
TreR |PhoP |Ccpa| -1]1]-1| D-trehalose-é6-phosphate | phosphate | Dfructose-1, 6-bisphosphate Glucose-1]-1]1 1] | TreR |PhoP+PhoR | Ccpa+HprisP|

Hypk | 1] Disulfide_stress_conditions::stress| 1] HypR |
PhoP | Ccpa | 1|-1] phosphate|Dfructose-1,4-bisphosphate Glucose-6-Phosphate | -1]11] PhoP+PhoR | CcpA+Hpri5P |
Fur | -1] Iron| 1] Fur |

Reconstruction of the Regulatory
Network for Bacillus subtilis and
Reconciliation with Gene Expression
Data

José P. Faria’2%*, Ross Overbeek*, Ronald C. Taylors, Neal Conrad?, Veronika Vonstein“,
Anne Goelzers, Vincent Fromioné, Miguel Rocha?, Isabel Rocha® and 5
Christopher S. Henry'"*



La tarte aux fruits !



La tarte aux fruits !

% BSU Number % Gene Name Regulator(s) name Regulation sign

BSU99999 tarte kiwi|banane|glace| 1|1|-1]
Involved Metabolite(s) Metabolite(s) sign Conditioned rules
arbre soleillarbre regime|unk| 1 1|nan 1|nan| Kiwi + eau|banane|frigo|

Un « | » est un séparateur



Graphe D'Influence (Gl)

ORIENTE

regime arbre soleil eau frigo

tarte

NOEUDS ARCS



Réseau Booléen

tarte : (1glace) ? (kiwi) ? (banane)

? - ETIOU
I - NOT

Variables, connectées par des Opérateurs Logiques
(en gras)
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Passage vers le Gl (1/3)

% BSU Number % Gene_Name Regulator(s) name Regulation sign

BSU99999 tarte Kiwilbanane|glace| 1|1|-1|
banane

Inhibition
de la
transcription

Activation
de la
transcription

Cercle bleu = gene et/ou regulateur de transcription "



Passage vers le Gl (2/3)

Regulator(s) name Involved Metabolite(s) Metabolite(s) sign
Kiwi|banane|glace| arbre soleillarbre regimelunk| 1 1|nan 1|nan|

soleil arbre regime Incertitude
- sur |'action
du métabolite

Cercle violet = métabolites 11




Passage vers le Gl (3/3)

Regulator(s) name Conditioned rules
Kiwilbanane|glace| Kiwi + eau|lbananelfrigo|

regime arbre soleil eau frigo

banane
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Réseau Booléen

tarte : (1glace) ? (kiwi) ? (banane)
kiwi : ((arbre) ? (soleil)) ET (kiwi ET eau)
banane : ((regime) ? (?arbre)) ET (banane)

glace : (frigo)
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B.subtilis

Number of nodes: 2278 (9)
Number of edges: 3594 (11)
** nb noeuds d'entree : 182  (5)
** nb noeuds de sortie : 1831 (1)

** nb noeuds intermediaires : 265 (3)
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Algorithme DOT Analyse du Gl (1/4)
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Degres sortants

L

1

Analyse du Gl (2/4)

Repartition des Noeuds selon les nombres
d'arcs entrants et sortants

10°

< 3 | nb noeuds d'entrée
5 (0,

nb noeuds de sortie
1 (%0)

nb noeuds intermédiaires
1 3 (*, *)

Degres entrants
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Repartition des Noeuds selon les nombres

Analyse du Gl (3/4)

d'arcs entrants et sortants

>20

Nb arcs sortants
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o Peu de noauds
d'entrée

o Beaucoup de
noeuds de sortie

g Extremum
Intéressants

o Noeuds

iIntermediaires
peu connectes

17



Réduction du Graphe & Cycles

Repartition des Noeuds selon les nombres
d'arcs entrants et sortants

Arcs compris entre 2
nceuds intermédiaires
) 232 Noeuds

Meilleure visibilité des
cycles

=
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Graphe Réduit
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Noeud intermédiaire != Cycle 19



Les Cycles

Nb de cycles de 1 noeuds :
Nb de cycles de 2 noeuds :
Nb de cycles de 3 noeuds :
Nb de cycles de 4 noeuds :

Nb de cycles de 5 noeuds :

190
35
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Conclusions & Perspectives

Forme du Gl surprenante
Mangue de connaissances biologiques /
BD incomplete

Analyse approfondie des cycles (Gephi)
Régulons : Gl avec moins de nceuds

Utiliser des profils metaboligues connus
Couplage avec un modele de réseau métabolique
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Analyse du Gl (4/4)
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