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∑ M ∂ A confusing concept 

支持者说： 

反对者说： 

那么，究竟什么是“系统生物学”呢？ 

含混不清 

皇帝新装 

新瓶老酒 

Revolution 

New Paradigm 
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∑ M ∂ 
什么是系统生物学 

(What is systems biology) 

系统   生物学 (Systems     Biology) 

Q:   系统生物学 = 系统   +    生物学？ 

A:   系统生物学 ≠ 系统   +   生物学  

因此， Systems Biology ≈ Systems（Biology） 

系统生物学 (Systems Biology) 

y         =     f(x) 

从“系统”的视角，对生物进行研究： 



∑ M ∂ 系统的思想（相互作用着的整体） 

辩证唯物主义：物质世界
是由无数相互联系、相互
依赖、相互制约、相互作
用的事物和过程所形成的
统一整体 

 

---马克思、恩格斯 

中国古代哲学 



∑ M ∂ 系统特性 

 多元性和差异性的统一 

 

 相关性：所有元素都不是孤立的 

 

 涌现性：1+1>2 

苗东升，《系统科学精要》 



∑ M ∂ What is Systems Biology? 

•Systems biology is an 

emergent field that aims at 

system-level understanding 

of biological systems. 

Hiroaki Kitano（北野宏明）Ph.D  

Project Director. Sony Computer 

Science Laboratories Science, 295, 1662-1664 (2002). 

To understand biology at 

the system level, we must 

examine the structure and 

dynamics of cellular and 

organismal function, 

rather than the 

characteristics of isolated 

parts of a cell or organism. 



∑ M ∂ What is Systems Biology? 

Leroy Hood （MD PhD） is recognized as one of the world’s 

leading scientists in molecular biotechnology and genomics.  

In 2000, Hood co-founded, and is currently President of, the 

Institute for Systems Biology in Seattle  which pioneers 

systems approaches to biology and medicine. 

Systems biology is a scientific discipline that 

endeavors to quantify all of the molecular 

elements of a biological system to assess 

their interactions and to integrate that 

information into graphical network models 

that serve as predictive hypotheses to 

explain emergent behaviors.          

Science, 360, 640-643 (2004).  

http://images.google.cn/imgres?imgurl=http://www.kyotoprize.org/images/2002_hires_leroy_hood_d.jpg&imgrefurl=http://bioinfblog.blogspot.com/2007/01/few-days-ago-i-stumbled-on-lee-hood-s.html&h=879&w=625&sz=230&hl=zh-CN&start=3&um=1&tbnid=ruJRKizzqkV4fM:&tbnh=146&tbnw=104&prev=/images%3Fq%3DLeroy%2BHood%2B%26svnum%3D10%26um%3D1%26complete%3D1%26hl%3Dzh-CN%26newwindow%3D1%26sa%3DN




∑ M ∂ 

系统生物学是在细胞、组织、
器官和生物体整体水平上研究
结构和功能各异的分子及其相
互作用，并通过计算生物学来
定量阐明和预测生物功能和行
为。 

什么是系统生物学？ 

2004, 19（1）：31-34. 

杨胜利 院士 



∑ M ∂ 
定义 

(Definition) 

 

 系统生物学是研究生命系统各层次组分在时

空中发生的相互作用，以发现系统的组织原理、
动态行为和涌现属性中规律的学科。 

 

 Systems biology is a discipline to study the 

spatial-temporal interactions of components in 

different levels of biological systems, seeking 

to find the laws in the organization principles, 

dynamic behaviors and emergent properties of 

such biological systems. 



∑ M ∂ The meaning of “Systems” in “Systems Biology” 

Not:  Systematics (系统分类学，种系发生学) 

Same as in “Systems Science” 

Also called: “New Systems Biology” or 

                              “Contemporary Systems Biology” 

 

 



∑ M ∂ An “old” but  “new” field 

 Alfred Lotka, Elements of Physical Biology (1925) 

 

 Ludwig von Bertalanffy, The Organism Considered as a Physical 

System (1940) 

 

 Erwin Schrodinger, What is life? with mind and matter and 

autobiographical sketches. 

 

 Norbert Wiener, Cybernetics (1948) 

 

 Claude E. Shannon, A Mathematical Theory of Communication (1948) 

 

 Hodgkin & Huxley, the model of electrical excitability of neurons 

(1952) 

 

 Henrik Kacser, Metabolic Control Analysis, (1957) 

 

 … and so on. 

 







∑ M ∂ What makes “Systems Biology” new? 

----by Leroy Hood 



∑ M ∂ 

 

 定义 (Definition) 
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系统生物学大纲 



∑ M ∂ 背景学科 

 生理学 

 

 分子生物学 

 

 生物信息学及各种组学 



∑ M ∂ 

生理学（physiology）是生物学的一个
分支，是以生物机体的生命活动现象和
机体各个组成部分的功能为研究对象的
一门科学。 

 

       Physiology is the science of 

studying the functional activities and its 

mechanisms in biological body.  

For example: why can heart 

automatically beat? 

William Harvey  (1578-1657)  

主要内容：不同系统、器官、组织、细胞、分子的功能及其相互协 

          调；功能调节机制；机体如何适应环境. 

英国人哈维是近代生理学的奠基人 

生理学 

../历届生理学医学奖得主.doc
绪论.ppt


艺术家们描绘的

Hales做的测量马

的血压实验，玻璃

管中血液的高度反

应了血液循环中的

压力。  



∑ M ∂ Hodgkin-Huxley神经传导生理模型 



∑ M ∂ 分子生物学 

 分子生物学是研究核酸、蛋白质等生物大分

子的结构与功能，并从分子水平上阐明蛋白质
与蛋白质、蛋白质与核酸之间的互作及其基因
表达调控机理的学科。 

 

 广义上，分子生物学包括对蛋白质和核酸等

生物大分子结构与功能的研究，以及从分子水
平上阐明生命现象和生物规律，但目前主要研
究基因的结构与功能、复制、转录、表达和调
控，确切地应称为分子遗传学。 



生物 
大分子 

胰岛素 蛋白酶 蜘蛛毒素 光合作用受体 金属硫蛋白 

DNA tRNA 16S  rRNA mRNA 



∑ M ∂ 生物信息学 

 Bioinformatics is the application of statistics 

and computer science to the field of molecular 

biology. （from Wiki） 

 

 As Science: 从信息的角度，认识生命活动中
的规律。 

 

 As Technology: 信息技术(IT)在生命科学（特
别是）分子生物学中的应用。 



∑ M ∂ Bioinformatics-- a definition by NIH(1995) 

Bioinformatics is defined as a scientific 

discipline that encompasses all aspects of 

biological information acquisition, processing, 

storage, distribution, analysis and interpretation, 

that combines the tools and techniques of 

mathematics, computer science and biology with 

the aim of understanding the biological 

significance of a variety of data. 



∑ M ∂ 人类基因组计划 

 基因组(Genome)：包含细胞
或生物体全套的遗传信息的全
部遗传物质。 
 
 

 人类基因组： 

              3.2×109 bp 
 
 
 
 



曼哈顿原子弹计划 

阿波罗登月计划 

人类基因组计划 



60年代初，美国总统Kennedy提出两个科学计划： 
 
 

登月计划 

 
攻克肿瘤计划    人类遗传信息的复杂性 

人类基因组计划 

(HGP，Human Genome Project) 

目标：整体上破解人类遗传信息的奥秘 

为什么提出HGP？ 

生物信息资源 生物信息资源 



2001年2月15日《Nature》封面 2001年2月16日《Science》封面 

2000.6.26  公共领域和Celera公司同时宣布完成人类基因组工作草图 

2001.2.15  《Nature》刊文发表国际公共领域结果 

2001.2.16  《Science》刊文发表Celera公司及其合作者结果 



human Arabidopsis Thermotoga 
maritima 

Escherichia 
coli 

Buchnerasp. 
APS 

Rickettsia 
prowazekii 

Ureaplasma 
urealyticum 

Bacillus 
subtilis 

Drosophila 
melanogaster 

Thermoplasma 
acidophilum 

Plasmodium 
falciparum 

Helicobacter 
pylori  

mouse Caenorhabitis 
elegans 

rat Borrelia 
burgorferi 

Borrelia 
burgorferi 

Aquifex 
aeolicus 

Neisseria 
meningitidis 
Z2491 

Mycobacterium 
tuberculosis  

模式生物 
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∑ M ∂ 农作物 

maize rice 

soybean 



∑ M ∂ 

Science, Vol 291, 1221-1224 , 16 February 2001 

High throughput experiment 



∑ M ∂ Challenges in decoding genomic information 

behaviors 

genotype phenotype 

Function 

Executor 

Protein 

Gene 



∑ M ∂ Proteomics 

 

 

Proteomics is the large-scale study of proteins, 

particularly their structures and functions. 

(from Wiki) 

 

 

 

 

 

Proteome: 

 

  meaning 1: a set of proteins 

 

  meaning 2: coded proteins by the whole genome 

 

Robotic preparation of MALDI mass spectrometry  

samples on a sample carrier. 



蛋
白
质
组
学
基
本
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术
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线 









∑ M ∂ Dimensionality of Genome Annotation 

1D Genome: 基因在基因组上的线性排列 

2D Genome: 基因及其产物之间的相互关联和作用 

3D (4D) Genome: 时空中发生的生物分子的动态行为 

Interaction 

Put contents into context 

Two-dimensional annotation of genomes 

Nature Biotechnology 22, 1218 - 1219 

(2004)  by Bernhard Palsson 

Towards multidimensional genome 

annotation Nature Reviews Genetics 7, 

130-141 (2006)  Bernhard O. Palsson 



∑ M ∂ Towards multidimensional genome annotation 

Towards multidimensional genome 

annotation Nature Reviews Genetics 7, 

130-141 (2006)  Bernhard O. Palsson 



∑ M ∂ 系统生物学与相关学科的关系 

生命活动三要素：物质、能量、信息 

系统生物学 

分子生物学 生理学 

生物信息学 



∑ M ∂ 系统生物学与合成生物学的关系 

  系统生物学 

      为合成生物学 

      提供理论基础 

 

  合成生物学 

      为系统生物学 

      提供验证手段 

“Synthetic Biology” 



∑ M ∂ 

传统分子生物学 

各种“组学” 

系统生物学 

少 

多 

多对多 

(Interactions) 组织原理 

动态行为 

涌现属性 

研究范式的转变 



∑ M ∂ 系统生物学的哲学思考 



∑ M ∂ 人类认识世界的两种方法论 

  Reductionism 

 

 

 

 

 

  Holism 

RENE DESCARTES (1595-1650) 

 "I am thinking therefore I exist." 

Jan Smuts (1870-1950) 

“Holism and Evolution” 



∑ M ∂ 还原论及其局限性 

奠基人：笛卡尔 

分析-重构方法 

主导地位：分析、分解、还原 

 

400年来，创造了一套可操作的科学方法 

面临的巨大问题：复杂系统，用认识的叠加方法，不宜发现整体的“涌现性” 

 

 

从宇宙、生物圈、动物界、植物界，到个体，器官、组织、细胞、细胞器、DNA、
基因片段…还原论的洋葱皮已经剥到“芯”了 

 

  DNA双螺旋结构的发现以及随后的基因突破已经抵达到有机生命与无机物质的拐
点，还原论在生命科学领域里所承担的使命大致已经终结 

 

    科学的分析时代必然划向综合时代－－恩格斯 

 



∑ M ∂ 

“系统论是还原论和整体论的辩证统一” 

 

----- 钱学森 

对还原论的超越 

Nature, Volume 7, November 2006  

http://www.newvisions.ucsb.edu/background/images/elephant.gif 



∑ M ∂ 

 是生物学 

 

 是数据整合 

 

 是建模仿真 

 

 是系统科学 (我加的) 

系统生物学是什么 

教材作者：Edda Klipp 



生命科学的第二次革命 

科
学
家
对
自
然
界
的
认
识
程
度 

1950 1990 

中心法则的发现 

分子生物学的诞生 

系统生物学的诞生 

时间 

人类基因组计划 



∑ M ∂ 

Nature, 2004 432:A18 

“Big Biology” & “Small Biology” 



∑ M ∂ 

小科学 大科学 

系统生物学 

走向新的综合 
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∑ M ∂ 

   第一步：对选定的某一生物系统的所有组分进行了解和确定，描绘出该系统的结构，

包括基因相互作用网络和代谢途径，以及细胞内和细胞间的作用机理，以此构

造出一个初步的系统模型。 

   第二步：系统地改变被研究对象的内部组成成分（如基因突变）或外部生长条件，

然后观测在这些情况下系统组分或结构所发生的相应变化，包括基因表达、蛋

白质表达和相互作用、代谢途径等的变化，并把得到的有关信息进行整合。 

   第三步：把通过实验得到的数据与根据模型预测的情况进行比较，并对初始模型进

行修订。 

   第四步：是根据修正后的模型的预测或假设，设定和实施新的改变系统状态的实验，

重复第二步和第三步，不断地通过实验数据对模型进行修订和精练。系统生物

学的目标就是要得到一个理想的模型，使其理论预测能够反映出生物系统的真

实性。 

系统生物学研究的四个环节 



∑ M ∂ Four Stages 



∑ M ∂ Four Aspects 

  Understanding of system structure 

 

  Understanding behaviors of the system 

 

  Understanding how to control the system  

 

  Understanding how to design the system 

 

-- by Hiroaki Kitano 2002 

 







∑ M ∂ 

• 自上而下 (Top-down，以Hood为代表)  

 

• 自下而上 (Bottom-up，以Kitano为代表) 

 

• 整合 (Integration) 

 

• 扰动法 (Perturbation) 

主要研究策略 



∑ M ∂ 整合－系统生物学的核心 

 系统内不同性质的构成要素（基因、mRNA、蛋白质、
生物小分子等）的整合。 

 

 从基因到细胞、到组织、到个体的各个层次的整合。 

 

  研究思路和方法的整合。 

 

      需要生命科学、信息科学、数学、计算机科学等各种学科的共
同参与，真正实现这种整合还有很长的路要走。 
 



∑ M ∂ 

 

• 生命科学 

 

• 信息科学 

 

• 系统科学 

系统生物学三大学科基础 



∑ M ∂ 

• 生物学 

• 物理学 

• 化学 

• 工程学 

• 数学 

• 计算科学 

系统生物学的学科交叉特性 

系统生物学，是把孤立的在基因水平、蛋白水平的各种相互作
用、各种代谢途径、调控途径等融合起来，用以说明 生物整体，
高通量的组学实验平台构成了系统生物学的大科学工程. 



∑ M ∂ 

• 实验技术 （Wet 

Part） 

 

 

 

• 信息技术 （Dry 

Part） 

两大技术支撑 



∑ M ∂ 实验技术 

  基本技术 

         离心与层析 

         酶切与电泳 

         PCR技术 

         杂交和印迹技术 

  高通量技术 

         新DNA测序技术    

         克隆载体与DNA文库 

         DNA和蛋白质芯片 

         酵母双杂交 

         质谱技术 

         ChIP-chip和ChIP-PET技术 

   转基因生物、RNA干扰 

   各种显微示踪技术 

   等 

Fluorescence Microscope

http://www.olympusmicro.com/ 



∑ M ∂ 计算技术 

   程序设计技术 

           程序设计语言 

           面向过程与面向对象的程序设计 

           常用的编程工具 

   数据库技术 

           数据管理方式的演变 

           关系型数据库与SQL语言 

           数据的集成与交换 

    网络技术 

           计算机网络概述 

           服务器-客户端结构 

           网络开发的LAMP体系 

    平行计算技术 

           并行计算与串行计算的比较 

           微机集群的架构与应用 

           并行计算的新趋势：基于多核CPU与GPGPU的程序设计 



∑ M ∂ 

Systems Biology 

experimental 

computational 

theoretical 

三种类型的工作 

计算具有实验和理论双重属性： 

 

---相对于实验，它是理论； 

 

---相对于理论，它是实验。 



∑ M ∂ 数学的运用 

一门科学只有当它充分利用数学之后，才能成为一门精确的科学 

 

----- 马克思 

用到的数学知识： 

 

  线性代数 

  微分方程（常微分方程、偏微分方程、差分方程） 

  图与网络的理论 

  统计学理论 

  随机过程理论 



∑ M ∂ 涉及的生物学知识 

  生命的起源与进化 

          生命起源的学说 

          生命的化学进化 

          生命的生物进化 

 

  细胞结构与物质代谢 

          细胞的构成 

          生物分子的合成与分解 

          生物分子中的化学键和重要作用力 

 

  分子生物学中心法则 

          基因表达的信息流向 

          基因表达的调控 

          表达后蛋白的修饰 

 

  细胞周期与胚胎发育 

          细胞的分裂过程 

          胚胎的发育过程 



∑ M ∂ 生物信息资源 

  常用数据库 

         序列和结构数据库 

         基因表达数据库 

         蛋白相互作用数据库 

         代谢途径数据库 

         动力学和模型数据库 

 

  常用的算法和网络服务 

         序列和结构比对算法  

         进化树构建方法 

         网络建模、比对和分析的方法     

   

  常用的建模工具 

         通用建模工具MatLab, Maple, Mathematica 

         Dizzy仿真工具 

         SBW平台 

         网上建模环境 （ PyBioS） 

         建模程序包 （PySCeS） 

 



∑ M ∂ 各种组学的研究进展 

  基因组学、转录组学、蛋白质组学、糖组学 

 

  相互作用组学 

 

  代谢物组学 

 

  表型组学、系统组学 
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  医药领域 

 

 

  能源领域 

 

 

  工业生产 

 

 

  畜牧农林业 

 

 

  改善环境与生态 
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系统生物学大纲 



学术热度 

http://www.gopubmed.org/ 





∑ M ∂ 研究机构与研究组织 

Institute for Systems Biology  

founded by Leroy Hood in 1999 

http://www.systemsbiology.org/ 

Hiroaki Kitano 

http://systems-biology.org/ 



∑ M ∂ Other famous institutes 

  Systems Biology Department at Harvard Medical  School  

  Computational and Systems Biology Initiative at MIT  

  Bio-X at Stanford University  

  BioSPI Project at Weizmann, Israel 

  SystemsX.ch, The Swiss Initiative in Systems Biology 

 

  Caltech, USA  

  University of Edinburgh, UK  

  University of Gotenberg, Sweden 

  Humboldt University Berlin, Institute for Biology, Theoretical 

Biophysics, Berlin, Germany  





∑ M ∂ 国内机构 

  中科院系统生物学重点实验室，http://www.sysbio.ac.cn/ 

 

  复旦大学数学学院，系统生物学研究室 

 

  中科院生物物理所，系统生物学研究组 

 

  中科院数学与系统科学研究院，生物信息学组 

 

  苏州大学系统生物学研究中心，http://www.sysbio.org.cn/ 

 

  西南大学蚕学与系统生物学研究所 

 

  等 



 ICSB: International Conference on Systems Biology 

 11th, Edingburgh, UK, October 10-15, 2010 

 http://www.icsb2010.org.uk  

 

 

 

 WCSB: International Workshop on Computational Systems 
Biology, 7th. (Luxembourg, June 16-18, 2010) 

 

 

 ICCSB: International Conference on Computational and 
Systems Biology, 2011 (Manila, Philippines, March 29-31, 
2011) 

重要学术会议 



 Molecular Systems Biology 

 PLoS Computational Biology 

 Bioinformatics (SB section) 

 BMC Systems Biology 

 BMC Bioinformatics 

 Journal of Theoretical Biology 

 Journal of Computational Biology 

 in silico Biology 

 Biosystems 

 Molecular Biosystems 

 Biophysical Journal 

 IET Systems Biology 

 Systems and Synthetic Biology 
(Springer)  

 Nature, Science, Cell, PNAS…. 

中文期刊？ 

 

各类综述较多 

主要学术刊物 
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 内容体系和研究方法 (Contents & Methods) 

 

 学术组织 、会议和刊物 (Research Community) 

 

 主要参考资料 (References) 

 

 课程安排和考核 (Plan & Exam) 

系统生物学大纲 



主要教学参考资料 

 

 教材 
 

 《系统生物学的理论、方
法和应用》 [德] 柯利普 
等著；贺福初 等译，复
旦大学出版社，2007。 

 

 Klipp E. etc. Systems 
Biology: A Textbook, 
Wiley-VCH, 2009. 

 

 



其他中文参考书 
 

 《系统生物学基础》 [日] 北野宏明 编；刘笔锋，周艳红等译，化学工业出版社，2007。 

 《系统生物学：哲学基础》 [荷] 布杰德 等编著；孙之荣等译，科学出版社，2008。 

 《系统生物学》，张自立，王振英 编著，科学出版社，2009。 

 《系统生物学导论：生物回路的设计原理》尤. 阿隆 著，王翼飞 等译， 化学工业出版
社，2010。 

 《合成生物学》，宋凯，科学出版社，2010。 

 《系统生物学：建模，分析，模拟》，雷锦誌 著，上海科学技术出版社，2010。 

 《系统生物学》，林标扬  编著，浙江大学出版社，2012。 

 

 

 苗东升，《系统科学精要（第3版）》，中国人民大学出版社，2010。 

 高隆昌，《系统学原理》，科学出版社，2005。 

 岑沛霖 等 编著，《生物反应工程》，高等教育出版社，2005。  



淘宝网：www.taobao.com 



Other English Books 

 Alberghina L. & Westerhoff H.V. (Eds.) Systems Biology: Definitions and Perspectives (Topics 
in Current Genetics), Springer-Verlag Berlin Heidelberg, 2005. 

 Palsson B.O. Systems Biology: Properties of Reconstructed Networks, Cambridge University Press, 
2006. 

 Konopka A.K. Systems Biology: Principles, Methods, and Concepts, CRC Press, 2006. 

 Kriete A. & Eils R. (Eds.) Computational Systems Biology, Elsevier Academic Press, 2006. 

 Wilkinson D.J., Stochastic Modelling for Systems Biology, CRC Press, 2006. 

 Sangdun Choi (Eds.) Introduction to Systems Biology, Humana Press, 2007. 

 Frederick B. Marcus, Bioinformatics and Systems Biology: Collaborative Research and Resources, 
Springer-Verlag Berlin Heidelberg, 2008. 

 Nakanishi S. etc. (Eds.) Systems Biology: the Challenge of Complexity, Springer Tokyo Berlin 
Heidelberg New York, 2009. 

 McDerMott Jason etc. (Eds.) Computational Systems Biology (Springer Protocals: Methods in 
Molecular Biology), Humana Press, 2009. 

 Oleg Demin & Igor Goryanin, Kinetic Modelling in Systems Biology, CRC Press, 2009.  

 Pengcheng Fu and Sven Panke, Systems Biology and Synthetic Biology, Wiley-AIChE, 2009. 

 Pier Luigi Luisi, The Emergence of Life: From Chemical Origins to Synthetic Biology,Cambridge 
University Press, Reissue edition 2010. 

 Bernhard Palsson, Systems Biology: Simulation of Dynamic Network States, Cambridge University 
Press, 2011.    



http://systems-biology.org/resources/books/ 
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课程安排 

见Word文档 



考核形式 

 

 开卷考试 

 

 总成绩 ＝ 平时成绩（70％）＋期末考试成绩（30％） 

 

 平时成绩主要包括考勤和作业，作业就是布置的任务。 

 

 期末考试（写一篇小论文，谈谈你学到的东西和感受）  


