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• 	
  We	
  build	
  on	
  our	
  previous	
  work	
  already	
  presented	
  in	
  
CASC	
  2012:	
  	
  “Compu&ng	
  Hopf	
  Bifurca&ons	
  in	
  Chemical	
  Reac&on	
  
Networks	
  Using	
  Reac&on	
  Coordinates”.	
  	
  

• 	
  The	
  new	
  method	
  „HoCaT“:	
  	
  
	
  
Ø 	
  	
  	
  extends	
  the	
  previous	
  algorithmic	
  approach	
  „HoCoQ“.	
  	
  	
  

Ø 	
  	
  	
  uses	
  a	
  simplified	
  condiLon	
  for	
  Hopf	
  bifurcaLon.	
  	
  	
  

Ø 	
  	
  is	
  based	
  on	
  tropical	
  geometry.	
  



Previous	
  Work:	
  HoCoQ	
  method	
  	
  	
  

• 	
  	
  The	
  previous	
  method	
  „HoCoQ“:	
  	
  	
  

Ø 	
  	
  combines	
  the	
  ideas	
  of	
  stoichiometric	
  network	
  analysis	
  
(SNA)	
  and	
  quanLfier	
  eliminaLon.	
  	
  

Ø 	
  allows	
  also	
  the	
  analysis	
  of	
  chemical	
  systems	
  with	
  linear	
  
constraint.	
  

Ø 	
  uses	
  the	
  semi	
  algebraic	
  condiLon	
  for	
  Hopf	
  bifurcaLon:	
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(Bio)-chemical  
reaction!
network!

(Bio-) chemical!
database!

Stoichiometric  matrix !
Kinetic matrix!
Flux vector!
Polynomial system!
Differential Equations!
…!

In
pu

t 

Generation of 
algebraic data 

Flux cone!

Extreme currents!

All d-faces (subsystems) 

PoCaB software!
Polymake, Polco!

Polyhedral 
computations 

	
  
	
  

Maple!

for each 
subsystem 

Ni  !

Compute the 
transformed Jacobian 

Ji(x)!

if Ji(x) is 
singular!

Compute the reduced 
manifold of Ji(x)!

Computation of 
Hopf condition 

if Ji(x) is 
regular!

Compute the 
characteristic 

polynomial for Ji(x) 

Compute the Hurwitz 
determinant of Ji(x)!

Compute the Hopf-
existence condition for  

subsystem  Ni!

Generate the first-order 
existentially quantified 

formula Fi!

Redlog, Qepcad, Slfq, Z3!

Formula 
simplification Compute the equivalent 

quantifier free formula of 
Fi!

Simplify the resulted 
formula!

	
  
Statement about the existence of 

Hopf bifurcation!
	
  

	
  	
  	
  	
  	
  Disjunktion  of all Formulae Fi  

Output 

Previous	
  Work:	
  HoCoQ	
  method	
  	
  	
  



Previous	
  Work:	
  Results	
  	
  	
  	
  

• 	
  Using	
  HoCoQ	
  method	
  we	
  could	
  compute	
  Hopf	
  
bifurcaLon	
  in	
  chemical	
  reacLon	
  systems,	
  for	
  which	
  the	
  
exisLng	
  symbolic	
  methods	
  fails.	
  
	
  

• 	
  The	
  criteria	
  for	
  determining	
  Hopf	
  bifurcaLon	
  involving	
  
equality	
  and	
  inequality	
  condiLons	
  sLll	
  turned	
  out	
  to	
  be	
  
hard	
  problems	
  for	
  general	
  real	
  quanLfier	
  eliminaLon	
  
procedures	
  even	
  for	
  moderate	
  dimensions.	
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(Bio)-chemical  
reaction!
network!

(Bio-) chemical!
database!

Stoichiometric  matrix !
Kinetic matrix!
Flux vector!
Polynomial system!
Differential Equations!
…!

In
pu

t 

Generation of 
algebraic data 

Flux cone!

Extreme currents!

All d-faces (subsystems) 

PoCaB software! Polymake, Polco!

Polyhedral 
computations 

	
  
	
  

Maple!

for each 
subsystem 

Ni  !

Compute the 
transformed 
Jacobian Ji(x)!

if Ji(x) is 
singular!

Compute the 
reduced manifold 

of Ji(x)!

Computation of 
Hopf condition 

if Ji(x) is 
regular!

Compute Pi(x) the !
 (n-1)-th Hurwitz 

determinant of Ji(x)!

Compute the 
characteristic 

polynomial for Ji(x)!

Compute the convex hull!

Compute the newton polytope (Nw)!

Construct a separating hyperplane 
containing only one point of Nw  !

Solve the linear program!

Lists	
  of	
  subsystems	
  

Existence of 
Hopf bifurcation! Unknown!Non-existence of 

Hopf bifurcation!

Output 

Condition for a 
positive  solution 

    Redlog,  Gurobi!

HoCaT	
  method:	
  



	
  	
  	
  

BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

HoCaT	
  vs	
  HoCoQ:	
  computa7on	
  of	
  Hopf	
  bifurca7ons	
  in	
  the	
  phosphofructokinase	
  
reac7on	
  using	
  HoCaT	
  method	
  



	
  	
  	
  

BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

HoCaT	
  vs	
  HoCoQ:	
  Computa7on	
  of	
  Hopf	
  bifurca7ons	
  in	
  the	
  phosphofructokinase	
  
reac7on	
  using	
  HoCoQ	
  method	
  



	
  	
  	
  

BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

Compu7ng	
  Hopf	
  bifurca7on	
  in	
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  2013	
  

Compu7ng	
  Hopf	
  bifurca7on	
  in	
  Methylene	
  Blue	
  Oscillator	
  System:	
  

• 	
  The	
  MBO	
  reacLon	
  system	
  contains	
  15	
  reacLons	
  and	
  11	
  
species	
  (not	
  counLng	
  water)	
  
	
  

• 	
  It	
  may	
  be	
  reduced	
  to	
  a	
  six	
  dimensional	
  system	
  by	
  
considering	
  only	
  the	
  essenLal	
  species:	
  	
  
	
  

• 	
  The	
  flux	
  cone	
  of	
  this	
  model	
  is	
  spanned	
  by	
  31	
  extreme	
  
currents	
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Compu7ng	
  Hopf	
  bifurca7on	
  in	
  Methylene	
  Blue	
  Oscillator	
  System	
  using	
  HoCoQ:	
  

We	
  tried	
  to	
  compute	
  Hopf	
  bifurcaLon	
  in	
  all	
  subsystems	
  
involving	
  2-­‐faces	
  and	
  3-­‐faces	
  using	
  our	
  original	
  approach	
  
HoCoQ,	
  but	
  the	
  generated	
  quanLfied	
  formulae	
  could	
  not	
  
be	
  solved	
  by	
  quanLfier	
  eliminaLon,	
  even	
  with	
  main	
  
memory	
  up	
  to	
  500	
  GB	
  and	
  computaLon	
  Lmes	
  up	
  to	
  one	
  
week.	
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Compu7ng	
  Hopf	
  bifurca7on	
  in	
  Methylene	
  Blue	
  Oscillator	
  System	
  using	
  HoCaT	
  
method:	
  

	
  

• 	
  Using	
  HoCaT	
  method	
  we	
  could	
  find	
  Hopf	
  bifurcaLon	
  in	
  
30%	
  of	
  the	
  cases	
  involving	
  2-­‐	
  faces.	
  	
  	
  
	
  
	
  
• 	
  For	
  67%	
  of	
  the	
  cases	
  it	
  could	
  be	
  excluded	
  that	
  the	
  
resulLng	
  polynomial	
  has	
  a	
  zero.	
  	
  

• 	
  In	
  only	
  3%	
  of	
  the	
  cases	
  no	
  definite	
  answer	
  could	
  be	
  
obtained.	
  



Thank	
  you	
  for	
  your	
  aSen7on	
  !	
  	
  



BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

	
  



BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

	
  



BISADE	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CASC	
  2013	
  

	
  


