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Problem koji resavamo

Uvod a

Nasa danasnja misija: spasiti svet! (no pressure)

v

» Covecanstvo se samounistava.

> U slucaju kataklizmi¢nog dogadaja, izgubice se svi tragovi nase
tehnologije i znanja.
» Cilj: arhivirati informacije tako da ostanu dostupne i posle

gubitka sve savremene tehnologije.
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Uvod
(o] le}

Problem koji resavamo

Tiho brdo™

» Kada planeta konacno izade iz mrac¢nog doba, koja god
inteligentna civilizacija se razvije ¢e imati prirodnu teznju da
otkrije DNK i nauci da ga procita.

» —> cuvajmo informacije na DNK molekulu! (u nekoj
zapustenoj bolnici, recimo...)

Petar Velickovi¢
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Uvod

°0
Potencijal DNK

» Dezoksiribonukleinska kiselina (deoxyribonucleic acid,
skraceno DNK/DNA): molekul koji u sebi sadrzi geneticke
instrukcije neophodne za razvoj i funkcionisanje gotovo svih
zivih organizama.

> Sastoji se od dve niti isprepletane u formi dvostrukog heliksa:

» Niti se sastoje od niza osnovnih baza, tj. nukleotida:
» Adenin (A);
Timin (T);
Citozin (C);
Guanin (G).
Nukleotidi su uvek komplementarni (A-T, C-G), tako da je za
analizu dovoljno znati jednu nit DNK.

vV vy vy
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Uvod

oe
Potencijal DNK

Informaciona mo¢ a

» DNK je proizvod dugotrajne evolucije, u cilju da se sto
konciznije zapise sav na$ geneticki kod.

» Samim tim, i pored gorenavedenih katastrofalnih scenarija,
predstavljaju odlican nacin da se efikasno zapise velika koli¢ina
informacija!

> Ceo internet (1200PB) bi stao u ~ 1kg DNK molekula!
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Metode
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Osnovni algoritam
Algoritam a

Podaci

kodiranje dekodiranje T
ATCGAACGATCGGCATT. . . ATCGAACGATCGGCATT. ..
sintera sekvenciranje T
. DODRDDDDA
DODRDDDDA

| /mplifikacija

Petar Velickovi¢
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Metode
oe

Osnovni algoritam

Zadaci postaju tezi §to smo blizi sredisnjem “kanalu”, tako da ¢e biti
razmatrani u sledecem redosledu:

1. (De)kodiranje (osnove ustanovio ve¢ Shannon u 1948.);

2. Sekvenciranje (moderni algoritmi ustanovljeni oko
2000.—tehnologija znacajno uznapredovala oko 2005.);

(3.) Sinteza i amplifikacija (prevashodno posao za biologe :) );

4. “DNA Soup” (otvoren problem koji na razli¢ite nacine napada
pet istrazivackih grupa Sirom sveta!)
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Metode
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(De)kodiranje

Kodiranje i kompresija a

» Sada ¢emo ukratko pricati o osnovama teorije informacija i
njihovim primenama na kodiranja—algoritme kojima mozemo
svakom podatku pripisati kod.

» Fokusira¢emo se na kodiranje u binarnom sistemu, koji je
bliskiji racunarima. Medutim, sve metode su lako primenljive i
na DNK kodiranje (kvarternarni sistem).
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Metode
0@00000000
(De)kodiranje

» Zamislio sam prirodan broj z € [1, 8].

> Koliki je prosecni broj da/ne pitanja koja morate da mi
postavite da biste sa sigurnos¢u utvrdili koji broj sam zamislio?
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Metode
0@00000000
(De)kodiranje

» Zamislio sam prirodan broj z € [1, 8].

> Koliki je prosecni broj da/ne pitanja koja morate da mi
postavite da biste sa sigurnos¢u utvrdili koji broj sam zamislio?

> Tri!
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Metode
O0@0000000

(De)kodiranje

Entropija
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Metode
0O00@000000

(De)kodiranje

Entropija a

» Sada, ukoliko za svaki “da” odgovor dopisemo 1, a za svaki “ne”
odgovor dopisemo 0, dobili smo nacin da (optimalno) kodiramo
brojeve iz [1, 8].

» Na primer, broj 6 bi imao kod 010 (3 bita).

» Generalno, za skup od n elemenata potrebno je ~ logs(n)
bitova po elementu da bismo ga kodirali.
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Metode
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(De)kodiranje

Optimalno kodiranje

» Zamislio sam prirodan broj x € [1, +00)!

» Medutim, sada imate vise informacija: zamislio sam 1 sa

verovatnoc¢om %, 2 sa verovatno¢om %, ..., n saverovatnoc¢om
1
o

» Koliki je prosecni broj da/ne pitanja koja morate da mi
postavite da biste sa sigurnos¢u utvrdili koji broj sam zamislio?
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Metode
0000800000

(De)kodiranje

Optimalno kodiranje

» Zamislio sam prirodan broj x € [1, +00)!

» Medutim, sada imate vise informacija: zamislio sam 1 sa

verovatnoc¢om %, 2 sa verovatno¢om %, ..., n saverovatnoc¢om
1
o

» Koliki je prosecni broj da/ne pitanja koja morate da mi
postavite da biste sa sigurnos¢u utvrdili koji broj sam zamislio?

» ...Dva???
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Metode
0O0000@0000

(De)kodiranje

Optimalno kodiranje

> Pitanja koja postavljamo u optimalnom sluc¢aju su sada:

> “.I' — 1?»
> “.T,' — 2?»
> ...

» Broj 1 (1) ¢e imati sada samo 1 bit, broj 2 (01) ¢e imati dva bita,
broj n (000...001) n bitova, itd.

> U proseku:
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Metode
0000008000

(De)kodiranje

Prefiksni kod a

» Ono Sto je jako lepo kod dve vrste kodova o kojima smo sad
pricali je da imaju prefiksno svojstvo (ni za koja dva elementa ne
vazi da je kod jednog prefiks od koda drugog)!

» Ovo nam omogucava da, kada treba kodirati niz ovakvih
elemenata, mozemo samo poredati njihove kodove jedan za
drugim u dugacak string, bez potrebe za “stop” kodovima itd.

» Hafmanovo kodiranje (Huffman coding) je generalan
postupak za pravljenje prefiksnih kodova optimalne duzine:
u svakom koraku postaviti pitanje tako da su oba odgovora
(skoro) jednako verovatna.
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Optimalno kodiranje engleskog jezika

0.14

0.12

0.1

0.08

0.06

0.04

0.02

abcdefghijklImnopagrstuvwxyz
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(De)kodiranje

Optimalno kodiranje engleskog jezika

International Morse Code

1. The length of a dat ks ane unit.
2. A dashis three units.

3. The space between parts of e same lstter ks ane unit.
4. The space between letbers is three units.

3. The space between wards is seven units.

Ue o mm
Veeoomnm
We mm mm

—HnIODVOZErR——IOTMMQOND>
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(De)kodiranje
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e By 98 ©Q
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Metode
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Sekvenciranje

Sekvenciranje a

» Sada kada znamo kako optimalno kodirati/dekodirati, zelimo
da rekonstruisemo DNK sekvencu (ATCG string) od nekog
datog DNK molekula, da bismo mogli da je dekodiramo.

» Ovo predstavlja problem sekvenciranja—u nedavnim godinama
smo u mogucnosti da sa relativnom sigurnoscu sekvenciramo
ceo ljudski genom!

> Vrlo je skupo odjednom izvuci celu sekvencu sa velikom
preciznos¢u; daleko jednostavnije je napraviti veliki broj
(~ 107) izvla¢enja sitnih podstringova.

» Problem: kako rekonstruisati celu sekvencu koristeéi ove sitnije
podstringove?
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Sekvenciranje

stack of NY Times, June 27, 2000 this is just hypothetical

stack of NY Times, June 27, 2000
on a pile of dynamite

4\0(*( 25 2

— h

PN —ar—d <SS .
so, what did the June 27, 2000 NY

=20
@W S - i - T =- Times say?
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Metode

00e0000

Sekvenciranje

e S -
Hamiltonov graf a

> Najpre generisemo sve podstringove duzine w od procitanih
podstringova; npr. za string ATCG i w = 2 generisemo {"AT",
"TC", "CG"}.

> Prvih w — 1 karaktera stringa duzine w nazva¢emo njegovim
prefiksom, a poslednjih w — 1 karaktera njegovim sufiksom.
npr. prefiks od "ATCG" je "ATC", a sufiks je "TCG".

» Napravimo graf takav da svaki uoceni podstring duzine w ima
jedan ¢vor; dva ¢vora spajamo usmerenom ivicom ukoliko se
sufiks prvog poklapa sa prefiksom drugog;
npr. "ATCG" — "TCGG".

» Genom dobijamo iz Hamiltonovog ciklusa nad ovim
grafom—ciklusa koji obilazi svaki ¢vor tacno jednom.

» Vremenska slozenost: O(n?2"), worst-case
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000®000
Sekvenciranje

Hamiltonov graf, primer a

Primer Hamiltonovog grafa nad podstringovima:
IIATGII s I|TGG|| s IIGGCII s ||GCG|| s IICGTII s IIGTGII s IITGC“ B
IIGCAII, ||CAA||’ IIAATII'

(kre) (rce)

Hamiltonov ciklus daje genom ATGGCGTGCAATG.
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Metode

0O000e00

Sekvenciranje
de Bruijn-ov graf a

» Ponovo generisemo sve podstringove duzine w od procitanih

podstringova.

» Medutim, ovoga puta ¢vorove grafa vezujemo za prefikse i
sufikse svih ovih stringova.

» Dva ¢vora u ovom grafu se spajaju ivicom ukoliko postoji
podstring kome je prvi ¢vor prefiks a drugi ¢vor sufiks;
npr. "ATC" — "TCG" ukoliko imamo podstring "ATCG".

» Genom dobijamo iz Ojlerovog ciklusa nad ovim grafom—ciklusa
koji obilazi svaku ivicu ta¢no jednom.

» Vremenska slozenost: O(|V| + |E)).
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Metode
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Sekvenciranje

de Bruijn-ov graf, primer

Primer de Bruijn-ovog grafa nad podstringovima:
IIATGII s I|TGG|| s IIGGCII s ||GCG|| s IICGTII s IIGTGII s

IITGCII B
IIGCAII, ||CAA||’ IIAATII'

17/ N -

\

N\

1

1 1

\ 1

1AAT !

h 1

1 1

1 1
’ 1
(w) '

N 1 {
1 1 |
1 1 |
! b 1
1ICAA - GCGI
! - 1 |
1 - | .
1A | .
BF (@)
~— \_,'

Ojlerov ciklus daje genom ATGGCGTGCAAT.
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Sekvenciranje

Konacne modifikacije

Sy 7 .
/ R
/ A Y
/ s IN
. ) y
o~ J' i { AL ) pa
[ N s ./
s B 7
A )

Ry Sy P ==
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Sinteza i amplifikacija

Sinteza i amplifikacija

» Kada znamo koje (prethodno kodirane) sekvence zelimo da
proizvedemo, potrebno je traziti od laboratorije da je sintetisu.

» Trenutno vrlo skupo, sporo i ograniceno na do stringove duzine
~ 200.

» Sa strane dekodiranja, pre sekvenciranja obi¢no je korisno
vestacki povecati koncentraciju DNK molekula (ovaj proces se
zove amplifikacija)

> Ovo zahteva samo uvodenje odredenih enzima—vrlo jeftino!
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Prenosni
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Seme za kodiranje

Prenosni kanal

» Sada ¢emo ukratko definisati jedan nacin na koji mozemo
preneti kodirane informacije za potrebe kasnijeg dekodiranja,
koriste¢i DNK kao medijum.

> Ovo je tema aktivnog istraZivanja; sasvim je moguce da ce
konacne Seme biti sasvim drugacije od ovoga!

» Osnovna ideja: Trenutno najskuplji element algoritma je
sinteza—$ema mora najvise da se povinuje bas tom ogranicenju!
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Prenosni kanali
@000

DNK supa

Paketno kodiranje

> Posto prakti¢no ne mozemo (trenutno) sintetisati DNK
molekule duze od 200 baza, a sasvim je moguce da ¢e nasi
podaci zahtevati kodove duze od 200...

» — moramo da podelimo te kodove na pakete koje ¢emo
odvojeno sintetisati.

> Npr. kod GATTACAT podeliti na GATT i ACAT.

» Slican princip kao i kod interneta (TCP/IP/...), medutim...
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Prenosni kanali
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DNK supa

Redosled paketa se gubi u “supi”!

N ~ 200

O ACGCA.. AT
@ GGACT...TG
@ ATCTG...GA
Q@ TTACG...CG
@ GCTAC...TA
o ... \

Mgy,
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Prenosni kanali
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DNK supa

Indeksiranje a

» Jedno od “resenja” ovog problema je da prikacimo dodatne
informacije na pakete, koje ¢e pomoci da rekonstruisemo
potpun kod.

» Najjednostavnije ovakvo resenje ¢e indeksirati pakete, i na
pocetak svih sintetisanih paketa odvojiti odreden broj simbola
za kodiranje indeksa:

indeks sadrzaj paketa

» Ovo bi bilo odli¢no da zivimo u idealizovanom svetu.
Medutim...
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Prenosni kanali
[e]ele] ]

DNK supa
Mutacije a

» DNK je konstantno podlozna mutacijama

» Neophodno je odvojiti dodatne simbole da bi se proverilo da su
podaci zadrzali integritet, i pojacati otpornost molekula...

» Indeksu je neophodna savr$ena zastita!
» Prevashodno (bio)inZenjerski a ne informaticki problem!

» Skorija istrazivanja pokusavaju da obloze DNK molekul
staklom; procenjena izdrzljivost oko 10000 godina.
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Prenosni kanali
L]

Zakljucak

(Eticka) zaklju¢na pitanja

>

Ako je “Covecanstvo v1.0” toliko lose, da li bismo uopste trebali
da ostavljamo nase informacije dostupnim?

v

Da li ¢e bududi inteligentni zZivot otkriti paketno kodiranje?

v

Ko kaze da smo v1.0?

v

Hvala vam!
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