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-опт̶̛̛̛̥̌́̚ ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ дл́ 
у̏ел̸̛е̛̦е ̵̼̏од̌ ̶еле̏о̜ 
̛̥̦̌ок̛̭лот̼
-п̬оект̛̬о̛̦̏̌е ̹т̥̥̌о̏-

̭упе̬п̬оду̶е̦то̏
-пот̬е̍ле̛̦е ̌л̽те̬̦̌т̵̛̦̼̏ 
̭у̭̍т̬̌то̏

2

Акту̌л̦̽о̭т̽ ̬̌̍от̼

О̭̦о̦̼̏е ̌̚д̸̛̌:

ʿ̬о̛̏̚од̭т̏о ̛ то̬̐о̏л́ ̛̥̦̌ок̛̭лот̛̥̌ ́̏л́̀т̭́ од̛̦̥ ̛̚ 
̛̦̌̍олее д̸̵̛̛̦̥̦̼̌ ̭екто̬о̏ ̛̥̬о̏о̐о ко̬̥о̏о̐о ̬̼̦к̌.
ʦ ϮϬϮϬ ̐оду ̛̥̬о̏о̜ ̬̼̦ок ̦е̥̌̚е̵̛̦̥̼ ̛̥̦̌ок̛̭лот до̭т̛̐ $ϮϬ 
̥л̬д.

ʦ ̥ое̜ ̬̌̍оте ̏ к̸̌е̭т̏е 
п̬ед̥ет̌ ̛̭̭ледо̛̦̏̌́ 
̼̭̏туп̌ет ̥ет̌̍ол̛̥̚ L-

валина ̍̌кте̛̛̬  
Corynebacterium glutamicum

- ̸̭̌то ̛̭пол̽̚уе̥̌́ ̏ 
̛̍о̵̸̛̛̥е̭ко̥ 
п̬о̛̏̚од̭т̏е.

Ле̸е̛̦е 
̍е̭̭о̶̛̦̦̼ 

̛ 
̦е̬̏о̦̚о̭т

̛

˄к̬епл́̀-
̺ее

де̜̭т̛̏е ̦̌ 
̥у̭кул̌ту̬у

л˄у̸̹е̛̦е 
ко̬̥̌ 

̛̙̏от̵̦̼

ʦо̭̭т̦̌о̏-
ле̛̦е

̛̥̥у̦̦о̜ 
̛̭̭те̥̼

И̦̬̐ед̛е̦т 
п̬еп̬̌̌то̏ 
дл́ ле̸е̛̦́ 
̌̍̚оле̛̦̜̏̌ 

пе̸е̛̦

ʿ̛̬̥е̦е̛̦е 
L-̏̌л̛̦̌

https://vkpm.genetika.ru/katalog-mikroorganizmov/



Цел̽ ̬̌̍от̼

̛̭̭ледо̛̦̏̌е ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ L-̏̌л̛̦̌ ̏ ̍̌кте̛̛̬ Corynebacterium glutamicum

̥етод̛̥̌ ко̥п̽̀те̬̦о̐о ̛ ̥̌те̥̌т̸̛е̭ко̐о ̥одел̛̬о̛̦̏̌́.

ʯ̌д̸̛̌

- ̦̌̌л̛̚ л̛те̬̌ту̬̼ по ̼̏́̏лѐ̛̦ кл̸̀е̵̼̏ ̭̌пекто̏ ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ ̍̌кте̛̛̬ 
Corynebacterium glutamicum ̛ ̭у̺е̭т̏у̵̛̺̀ ̥̌те̥̌т̸̛е̭к̵̛ ̥оделе̜;

- по̭т̬ое̛̦е ̭т̬укту̬̦о̜ ̥одел̛ ̥ет̌̍ол̸̛е̭к̵̛ путе̜ L-̏̌л̛̦̌ ;

- по̭т̬ое̛̦е ̛ ̏̌л̛д̶̛̌́ потоко̏о̜ ̥одел̛ Corynebacterium glutamicum 

̹т̥̥̌̌ B-5212.
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4

Corynebacterium glutamicum

- ʻе ́̏л́̀т̭́ п̌то̐е̦̦̼̥, ̦е 
о̬̍̌̚ует ̭по̬;

- ʧе̦о̥ от̦о̛̭тел̦̽о ̭т̛̌̍ле̦;

- ʥ̼̭т̬о ̬̭̌тут ̛ ̦е ̼̏дел́̀т 
̦̏еклето̸̦̼е п̬оте̼̌̚;

- ʦо̥̚о̙̦о ̛̭пол̽̚о̏̌т̽ дл́  
̛̍о̬е̥ед̶̛̛̛̌.

https://www.researchgate.net/figure/Corynebacterium-

glutamicum-showing-the-characteristic-cell-

division_fig1_258225582

- ˀ̭̌тут ̦̌ ̐л̀ко̚е, ̵̭̬̌̌о̚е, 
̥̌л̽то̚е, ̴̬укто̚е, ̥̦̦̌о̚е, 

̾т̦̌оле,̛̬̍о̚е.
ʻе ̬̭̌тут ̦̌ к̛̭ло̚е, ̛̬̦̌̌̍о̚е, 
л̌кто̚е, ̴̴̛̬̦̌о̚е.

- ˀ̭̌тут п̛̬ те̥пе̬̌ту̬е 24-40 °C

- ˀ̭̌тут ̦̌ ̭̬ед̵̌ ̭ pH от ϲ до ϴ,ϱ

- И̥еет̭́ ̏о̥̚о̙̦о̭т̽ 
̛̭пол̽̚о̏̌т̽ ̏ к̸̌е̭т̏е ̭у̭̍т̬̌т̌ 
̦е̭кол̽ко ̛̭то̸̛̦ко̏ у̐ле̬од̌ 
;ко-ут̛л̶̛̛̌́̚ ̭ ̐л̀ко̚о̜ 
̶̌ет̌т̌, ̴̬укто̼̚Ϳ

- ʪл́ ̬о̭т̌ ̛ п̬одук̶̛̛ 
̛̥̦̌ок̛̭лот клетк̥̌, к̬о̥е 
у̐ле̬од̌, ̦ео̵̍од̛̥̼ ̌̚от ̛ ̭е̬̌.

ʻе̍ол̛̹̽е , ̦епод̛̙̦̼̏е ̬̥̐̌поло̛̙тел̦̼̽е ̍̌кте̛̛̬, ̭̬едо̜ 
о̛̍т̛̦̌́ кото̵̬̼ ́̏л́ет̭́ по̸̏̌.

Я̏л́̀т̭́ ̴̌кул̽т̌т̛̦̏о-̦̬̌̌̾о̛̦̼̥̍ ̍̌кте̛̛̬̥́, ̦о ̼̭̏око̜ 
плот̦о̭т̛ до̭т̛̐̌̀т п̛̬  ̬̌̾о̦̍о̥ кул̽т̛̛̬̏о̛̛̦̏̌.



5Front. Microbiol., 15 November 2021 https://doi.org/10.3389/fmicb.2021.750206

ˁу̭̍т̬̌т̼:

ʦ к̸̌е̭т̏е ед̛̦̭т̏е̵̦̦̼ ̛̭то̸̛̦ко̏ 
у̐ле̬од̌ ̏ ̬̌̾о̵̦̼̍ ̛ ̦̬̌̌̾о̵̦̼̍ 
у̭ло̵̛̏́ ̏ д̦̦̌о̜ ̥одел̛ ̼̍л̛ 
п̬оте̭т̛̬о̦̼̏̌ ̐л̀ко̌̚, ̴̬укто̌̚, 
̵̭̬̌̌о̌̚, ̛̬̍о̌̚, ̐л̀ко̦̌т, п̛̬у̏̌т,  

̶̌ет̌т, л̌кт̌т ̛ п̬оп̛о̦̌т.

ʦ̭е ̾т̛ ̭оед̛̦е̛̦́ ̥о̐ут ̭лу̛̙т̽ 
ед̛̦̭т̏е̦̦̼̥ ̛̭то̸̛̦к̛̥̌ у̐ле̬од̌ ̏ 
̬̌̾о̵̦̼̍ у̭ло̵̛̏́. ʦ ̦̬̌̌̾о̵̦̼̍ 
у̭ло̵̛̏́ ̛̭то̸̛̦к̛̥̌ у̐ле̬од̌ ̭лу̙̌т  
̐л̀ко̌̚, ̴̬укто̌̚, ̵̭̬̌̌о̌̚ ̛ ̛̬̍о̌̚. 

ˁ̬̦̌̏е̛̦е ̥оделе̜ дл́ оп̛̛̭̦̌́ 
̥ет̌̍ол̛̥̌̚ ̍̌кте̛̛̬ 
Corynebacterium glutamicum

В̼̍р̦̌̌ ̥одел̽: iCGB21FR

Модел̽ ̭о̥̏е̺̌ет ̏ ̭е̍е полу̸е̦̦̼е ̬̦̦̌ее 
̥одел̛ ̛ ̛̬̭̹̬̌́ет, ̌̚ ̸̭ет ̏кл̸̀е̛̦́ ̍олее 
̛̹̬око̐о ̥ет̌̍ол̸̛е̭ко̐о о̵̏̌т̌. Эт̛ ̥одел̛:

- iKK446 (Kjeldsen and Nielsen, 2009)446̐е̦о̏, ϰϰϲ ̬е̌к̶̛̜

- iEZ482 (Zelle et al., 2015)ϰϴϮ ̐е̦̌, ϰϳϱ ̬е̌к̶̛̜

- iCW773 (Zhang et al., 2017) ϳϳϯ ̐е̦̌, ϭϮϬϳ ̬е̌к̶̛̛

ʧе̦о̏                                  805

https://doi.org/10.3389/fmicb.2021.750206
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fmicb.2021.750206/full#B58
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fmicb.2021.750206/full#B116
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fmicb.2021.750206/full#B117


ˀе̌к̶̛̛ ̭ L-̏̌л̛̦о̥ ̏ ̥одел̛ iCGB21FR
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Ф̬̥̌̐е̦т ̥ет̌̍ол̸̛е̭ко̐о пут̛ L-̏̌л̛̦̌. ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ 
̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher (https://escher.github.io/#/) 

ʻ̛̦̌̏̌̚е ̬е̌к̶̛̛ ̏ 
̥одел̛ iCGB21FR

ˁте̵̛о̥ет̸̛̬е̭кое оп̛̛̭̦̌е ̬е̌к̶̛̛

VALabc: ʤ˃Ф;̶Ϳ+ h2o;̶Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̏Ϳ --> ʤʪФ;̶Ϳ
+ h;̶Ϳ + ̴о̴̭̌т;̭Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̶Ϳ

VALt2r: H;̏Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̏Ϳ<=> h;̶Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̶Ϳ

VALabcpp: ʤ˃Ф;̶Ϳ+ h2o;̶Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;пͿ--> ʤʪФ;̶Ϳ + 

h;̶Ϳ + ̴о̴̭̌т;̶Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̶Ϳ

VALt2rpp: H;пͿ + L-̏̌л̛̦ ;пͿ<=> h;̶Ϳ+ + L-̏̌л̛̦ ;̶Ϳ

VALTA: 2-о̭ко̐лут̬̌̌т;̶Ϳ + L-̏̌л̛̦ ;̶Ϳ
<=> 3-ʺет̛л-2-ок̭о̍ут̦̌о̌т;̶Ϳ +

̐лут̥̌̌т;̶Ϳ
ˁек̬е̶̛́ L-̏̌л̛̦̌ ̏о 
̦̏еклето̸̦у̀ ̭̬еду:

L-̏̌л̛̦ ;̏Ϳ -->
И̭то̸̛̦к 
у̐ле̬од̌

Ц-̶̛то̚ол̽
ʿ-пе̛̬пл̥̌̌̚ 

ʦ-̦̏еклето̸̦̼̜



L-̏̌л̛̦

ʿ̭е̏до-̬е̌ќ̶̛ 
«̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌»
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ˀе̌ќ̶̛ ̴у̦к̶̛̛ ̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌. ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ ̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher. 

Иде̦т̴̛̛к̌то̬ Фо̬̥ул̌ ˁте̵̛о̥ет̛̬́
utp_c C9H11N2O15P3 -0.139553051327532

thmpp_c C12H16N4O7P2S -0.000215957436615497

met__L_c C5H11NO2S -0.14883244216901

trp__L_c C11H12N2O2 -0.0550478411189897

leu__L_c C6H13NO2 -0.436302779712182

gln__L_c C5H10N2O3 -0.254849143586252

10fthf_c C20H21N7O7 -0.000215957436615497

gly_c C2H5NO2 -0.593290278265672

amet_c C15H23N6O5S -0.000215957436615497

his__L_c C6H9N3O2 -0.0917460790586501

phe__L_c C9H11NO2 -0.179414145715561

atp_c C10H12N5O13P3 -52.4155146188655

asp__L_c C4H6NO4 -0.233442241629366

pydx5p_c C8H8NO6P -0.000215957436615497

uaagmda_c C95H152N8O28P2 -0.0968418998275772

tyr__L_c C9H11NO3 -0.133541106186236

ctp_c C9H12N3O14P3 -0.129291683621802

mql8_c C51H74O2 -9.68418998275772e-05

cys__L_c C3H7NO2S -0.0886878118620952

arg__L_c C6H15N4O2 -0.286450592337987

ala__L_c C3H7NO2 -0.497466186805283

zn2_c Zn -0.0332356868852644

fe3_c Fe -0.0389276218726522

Иде̦т̴̛̛к̌то̬ Фо̬̥ул̌ Cте̵̛о̥ет̛̬́
dttp_c C10H13N2O14P3 -0.0117989352923303

dctp_c C9H12N3O13P3 -0.0144799266879183

dgtp_c C10H12N5O13P3 -0.0127140840198214

nad_c C21H26N7O14P2 -0.0032817885287191

nadh_c C21H27N7O14P2 -0.00327680251610115

coa_c C21H32N7O16P3S -0.00284729052433628

nadp_c C21H25N7O17P3 -0.00293620785264914

nadph_c C21H26N7O17P3 -0.00293221599297493

amp_c C10H12N5O7P -0.0062974490405647

glu__L_c C5H8NO4 -0.0148774528144029

pyr_c C3H3O3 -0.0249719719581137

nh4_c NH4 -0.120515445524632

h_c H -2.15678814560218

na1_c Na -0.094560017063166

cl_c Cl -0.0613181689413663

fe2_c Fe -0.0389276218726522

so4_c SO4 -0.0226301707790364

k_c K -0.0556012165101363

cu2_c Cu -0.0342100689811831

ca2_c Ca -0.0542420540814976

mg2_c Mg -0.0894430382011216

mn2_c Mn -0.0395702629243034

ni2_c Ni -0.0370384582163968

Иде̦т̴̛̛к̌то̬ Фо̬̥ул̌ Cте̵̛о̥ет̛̬́
pro__L_c C5H9NO2 -0.214073861663851

lys__L_c C6H15N2O2 -0.332323631867312

thf_c C19H21N7O6 -0.000215957436615497

ile__L_c C6H13NO2 -0.281353803150062

ser__L_c C3H7NO3 -0.208977072475925

fad_c C27H31N9O15P2 -0.000215957436615497

val__L_c C5H11NO2 -0.409798120148372

asn__L_c C4H8N2O3 -0.233442241629366

thr__L_c C4H9NO3 -0.245675310415586

ribflv_c C17H19N4O6 -0.000215957436615497

mlthf_c C20H21N7O6 -0.000215957436615497

gtp_c C10H12N5O14P3 -0.208303052853126

h2o_c H2O -47.0666420920129

datp_c C10H12N5O12P3 -0.0114582929862282

̴о̴̭̌тд̴̛о̴̭̌т

ʤʪФ

ˁу̭̍т̬̌т̼ ˁу̭̍т̬̌т̼

ʿ̬одукт̼



Д̦̦̼̌е о̍ у̭ло̵̛̏́ ̛ ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌ ̦̌ 
̬̌̚л̸̵̛̦̼ ̛̭то̸̛̦к̵̌ у̐ле̬од̌
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А̦̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́

ˁу̭̍т̬̌т ˀо̭т ̛̍о̥̭̭̼̌
ˁко̬о̭т̽ ̵̼̏од̌ L-

̏̌л̛̦̌ Ко̦̏е̛̬̭́ у̐ле̬од̌ (̏ % от пот̬е̍ле̦̦о̐о)

ʧл̀ко̌̚ 0.152 2.0 18.32%

ˀ̛̍о̌̚ 0.150 2.635 20.43%

ˁ̵̬̌̌о̌̚ 0.463 6.0 18.32%

Ф̬укто̌̚ 0.136 -2.174 19.72%

А̬̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́
ʧл̀ко̌̚ 0.571 - -

ˀ̛̍о̌̚ 0.719 - -

ˁ̵̬̌̌о̌̚ 1.089 - -

Ф̬укто̌̚ 0.567 - -

ʤ̶ет̌т 0.580 - -

Л̌кт̌т 0.639 - -

ʿ̛̬у̏̌т 0.585 - -

ʿ̬оп̛о̦̌т 0.585 - -

ˁук̶̛̦̌т 0.585 - -

ʺ̦̦̌о̌̚ 0.8610 - -

ʺ̌л̽то̌̚ 1.107 - -

ʻ̌ло̙е̛̦е 
о̸̛̬̦̐̌е̛̦̜ ̦̌ 
поток к̛̭ло̬од̌  

ʻ̌ло̙е̛̦е 
о̸̛̬̦̐̌е̛̦̜ ̦̌ ̭̏е 
̛̭то̸̛̦к̛ у̐ле̬од̌ 
0.0 gDW-1h-1

˄̭т̦̌о̏к̌ ̸̦̌̚е̛̦́ 
̦̌ пот̬е̍ле̛̦е  
̶еле̏о̐о  ̛̭то̸̛̦к̌ 
у̐ле̬од̌ 
10.0 gDW-1h-1

ˀе̹е̛̦е ̌̚д̸̛̌ 
̥̌к̶̛̛̛̛̭̥̌̚ 
поток̌ ̌̚д̦̦̌о̜ 
̶еле̏о̜ ̴у̦к̶̛̛:

«̬о̭т ̛̍о̥̭̭̼̌»

gDW-1h-1 = ̛̥лл̛̥ол̽/ ;̬̥̥̐̌ 
̭у̵о̜ ̥̭̭̼̌ *̸̭̌Ϳ

ʦ ̵оде ̬е̹е̛̦́ ̌̚д̸̛̌ опт̶̛̛̛̛̥̌̚ ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ ̛̭пол̽̚о̏̌л̭̌̽ ̛̍̍л̛отек̌ 
COBRApy (https://cobrapy.readthedocs.io/en/latest/).
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ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ ̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher. 

ˀе̹е̛̦е ̌̚д̸̛̌ опт̶̛̛̛̛̥̌̚ ̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌ ̦̌ к̬̌те 
̥ет̌̍ол̸̛е̭к̵̛ путе̜. ˁу̭̍т̬̌то̥ ́̏л́ет̭́ ̐л̀ко̌̚.
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Ле̶̛̜̦

И̚оле̶̛̜̦

D-Ф̬укто̌̚

Л̌кт̌т

ʧлут̥̌̌т



О̶е̦к̌ ̭оот̦о̹е̛̦́ ̥̌к̛̭̥̌л̦̽о̐о ̵̼̏од̌ L-̏̌л̛̦̌ ̏ 
о̸̛̬̦̐̌е̵̛̦́ ̦̌ ̭ко̬о̭т̽ ̬е̌к̶̛̛ ̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌. 
ʰ̭то̸̛̦ко̥ у̐ле̬од̌ ́̏л́ет̭́ ̐л̀ко̌̚.
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ʤ̬̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ʤ̦̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́

ʻ̌ло̙е̛̦е 
о̸̛̬̦̐̌е̛̦̜ ̦̌ 
поток к̛̭ло̬од̌ 
̛ ̭̏е ̛̭то̸̛̦к̛ 
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˄̭т̦̌о̏к̌ ̸̦̌̚е̛̦́ 
̦̌ пот̬е̍ле̛̦е 
̶еле̏о̐о ̛̭то̸̛̦к 
у̐ле̬од̌ 
10 gDW-1h-1

ʻ̌ло̙е̛̦е 
о̸̛̬̦̐̌е̛̦̜ ̦̌ 
поток ̸е̬е̚ п̭е̏до-
̬е̌к̶̛̀ 
«̬о̭т ̛̍о̥̭̭̼̌»

ˀе̹е̛̦е ̌̚д̸̛̌ 
̥̌к̶̛̛̛̛̭̥̌̚ поток̌ 
̌̚д̦̦̌о̜ ̶еле̏о̜ 
̴у̦к̶̛̛:

«̭ек̬е̶̛́ L-̏̌л̛̦̌»
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ˁек̬е̶̛̛ ̥ет̌̍ол̛то̏ от̦о̛̭тел̦̽о ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ 
;̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́Ϳ

О̶е̦к̌ ̭оот̦о̹е̛̦́ ̥̌к̛̭̥̌л̦̽о̐о ̵̼̏од̌ L-̏̌л̛̦̌ ̏ 
о̸̛̬̦̐̌е̵̛̦́ ̦̌ ̭ко̬о̭т̽ ̬е̌к̶̛̛ ̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌. ʰ̭то̸̛̦ко̥ 
у̐ле̬од̌ ́̏л́ет̭́ ̐л̀ко̌̚.

ˁек̬е̶̛̛ ̥ет̌̍ол̛то̏ от̦о̛̭тел̦̽о ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ 
;̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́Ϳ
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ʻо̥е̬ 
̬е̌к̶̛̛ 

ʻ̛̦̌̏̌̚е ̐е̦̌ ʻ̛̦̌̏̌̚е 
̬е̌к̶̛̛ ̏ 
̥одел̛

ʿ̛̬̦̌дле̙̦о̭т̽ 
к ̹т̥̥̌у В-5212

1 rmpC, cg3365 GLCpts От̭ут̭т̏ует

2 pyc PC От̭ут̭т̏ует

3 ppc PPC От̭ут̭т̏ует

4 gnd GND От̭ут̭т̏ует

5 pgm PGM От̭ут̭т̏ует

6 ilvA THRD_L От̭ут̭т̏ует

7 dld, cg1027 LDH_D От̭ут̭т̏ует

8 malE cg3335 ME2 От̭ут̭т̏ует

9 pta PTAr От̭ут̭т̏ует

10 panB MOHMT От̭ут̭т̏ует

11 panC PANTS От̭ут̭т̏ует

К̬̌т̌ ут̛л̶̛̛̛̌̚ ̛̭то̸̛̦к̌ у̐ле̬од̌ ̭ у̸ето̥ ̬е̌к̶̛̜, ̦е 
̬е̌л̛̚у̵̛̺̭̀́ ̏ ̹т̥̥̌е B-5212 .

ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ ̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher.

https://vkpm.genetika.ru/katalog-mikroorganizmov/show21916/
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ʿ̛̬ток от 
̐л̀ко̼̚

ˀе̌к̶̛̛ ̭ L-

̏̌л̛̦о̥

Отл̸̛̛́, ̌̚ло̙е̦̦̼е ̏ ̶еле̏о̥ ̹т̥̥̌е



ʿ̛̬ток от 
̐л̀ко̼̚

ˀе̌к̶̛̛ ̭ L-̏̌л̛̦о̥
10

11

13

Ф̬̥̌̐е̦т ̥ет̌̍ол̸̛е̭ко̜ к̬̌т̼. 
10 - ̬е̌ќ̶̛ MOHMT, 11 - ̬е̌ќ̶̛ PANTS.

ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ ̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher

ʺ̌к̶̛̛̛̭̥̌́̚ 
̴у̦к̶̛̛ 
̬е̌к̶̛̛:

У̭ло̛̏́ ̬о̭т̌ 
̍̌кте̛̛̬

Вел̸̛̛̦̌ 
̬е̌к̶̛̛ ̬о̭т̌ 
(gDW-1h-1 )

Вел̸̛̛̦̌ 
̭ек̬е̶̛̛ L-

̏̌л̛̦̌(gDW-1h-1 )

ˁек̬е̶̛́ L-

̏̌л̛̦̌
ʤ̬̾о̦̼̍е (10 

gDW-1h-1)

0 13.2618

ʤ̦̬̌̾о̦̼̍е 0 0

ˀо̭т ̍̌кте̛̛̬ ʤ̬̾о̦̼̍е (10 

gDW-1h-1)

0.4871 0

ʤ̦̬̌̾о̦̼̍е 0 0

ˀе̚ул̽т̌т̼ ̸̛̼̭̏л̛тел̵̦̼̽ 
̾к̭пе̛̬̥е̦то̏ ̦̌ ̥одел̛ 
̶еле̏о̐о ̹т̥̥̌̌ B-5212
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ˌт̥̥̌ ATCC 13032 ˌт̥̥̌ B-5212
;ˀод̛тел̭̽к̛̜Ϳ
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ˁек̬е̶̛́ ̥ет̌̍ол̛то̏ ̹т̥̥̌̌ ATCC 13032

;̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́Ϳ ;̬од̛тел̭̽к̛̜Ϳ
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ˁек̬е̶̛̛ ̥ет̌̍ол̛то̏ от̦о̛̭тел̦̽о ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌ 
̛̍о̥̭̭̼̌ ̍̌кте̛̛̬
ˌт̥̥̌ B-5212 ˌт̥̥̌ ATCC 13032 ;̬од̛тел̭̽к̛̜Ϳ 
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ˁко̬о̭т̽ ̭ек̬е̶̛̛ L-̏̌л̛̦̌ от̦о̛̭тел̦̽о ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ 

ˌт̥̥̌ ATCC 13032 (̬од̛тел̭̽к̛̜Ϳ

ˌт̥̥̌ B-5212
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1. ʦ ̬̌̍оте ̼̍л п̬о̦̌̌л̛̛̬̚о̦̏̌ ̥ет̌̍ол̛̥̚ L-̏̌л̛̦̌ ̦̌ ̥̌те̥̌т̸̛е̭ко̜ ̥одел̛ iCGBϮϭнR ̹т̥̥̌̌ 
̍̌кте̛̛̬ Corynebacterium glutamicum ATCC ϭϯϬϯϮ. ʦ ̬̥̌к̵̌ ̥одел̛ по̭т̬ое̦̼ п̬отокол̼ 
̸̛̼̭̏л̛тел̵̦̼̽ ̾к̭пе̛̬̥е̦то̏ дл́ ̦̌̌л̛̌̚ о̭о̍е̦̦о̭те̜ ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ ̦̌ ̬̌̚л̸̵̛̦̼ ̛̭то̸̛̦к̵̌ 
у̐ле̬од̌ ̛ п̛̬ опт̶̛̛̛̛̥̌̚ ̭ек̬е̶̛̛ L-̏̌л̛̦̌. ʥ̼л̌ по̭т̬ое̦̌ ̭е̛̬́ ̥ет̌̍ол̸̛е̭к̵̛ к̬̌т, 
от̵̛̬̙̺̌̌̀ кл̸̀е̼̏е ̥о̥е̦т̼ ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ L-̏̌л̛̦̌ ̛ пе̬̭пект̛̦̼̏е то̸к̛ ̏о̚де̜̭т̛̏́ ̦̌ 
̦е̐о.

2. ʿ̬о̏еде̦̌ ̌д̌пт̶̛̌́ ̥одел̛ дл́ ̹т̥̥̌̌ Corynebacterium glutamicum ʦ-ϱϮϭϮ, п̬едо̭т̌̏ле̦̦о̐о 
ʧо̭ʻИИ̐е̦ет̛к̌, пок̦̌̌̌̚ ̏о̥̚о̙̦о̭т̽ ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ ̦̌ ̬̌̚л̸̵̛̦̼ ̛̭то̸̛̦к̵̌ у̐ле̬од̌. 
ʿолу̸е̦̼ ̬е̚ул̽т̌т̼ по ̛̭̭ледо̛̦̏̌̀ ̛̛̭̥̌̏̚о̭т̛ ̭ко̬о̭т̛ ̾к̭к̬е̶̛̛ ̏̌л̛̦̌ от ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌ 
̛̍о̥̭̭̼̌ ̾то̜ ̥одел̛.

3. ʿ̬о̏еде̦о ̭̬̦̌̏е̛̦е ̥оделе̜ д̏у̵ ̹т̥̥̌о̏ п̛̬ ̬о̭те ̦̌ од̛̦̌ко̏о̥ ̭у̭̍т̬̌те, ̛ пок̦̌̌̚о, ̸то 
о̶е̦к̌ ̥̌к̛̭̥̌л̦̽о̜ ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌ ̹т̥̥̌̌ Corynebacterium glutamicum ʦ-ϱϮϭϮ ̛̦̙е ̸е̥ у 
̬од̛тел̭̽ко̐о. ʿ̛̬ ̾то̥, у̭ло̛̏е од̛̦̌ко̏о̐о ̵̼̏од̌ ̏̌л̛̦̌ ̏ ̹т̥̥̌е ʦ-ϱϮϭϮ до̭т̛̐̌ет̭́ п̛̬ 
̥е̦̹̽е̜ ̭ко̬о̭т̛ ̬о̭т̌.

4. *ʻо̼̏е ̾к̭пе̛̬̥е̦т̌л̦̼̽е д̦̦̼̌е от ʧо̭ʻИИʧе̦ет̛к̌, полу̸е̦̦̼е ̏ ̸̦̌̌ле ̦едел̛, 
пок̼̌̏̌̀̚т, ̸то ̹т̥̥̌ B-ϱϮϭϮ пло̵о ̬̭̌тет ̦̌ ̭̬еде CGXII. Этот ̬е̚ул̽т̌т ̼̍л п̬оде̥о̦̭т̛̬̬о̦̏̌ 
̏ ̸̛̼̭̏л̛тел̵̦̼̽ ̾к̭пе̛̬̥е̦т̵̌. ˋто подт̏е̬̙д̌ет п̬о̦̐о̭т̸̛е̭кое ̭̏о̜̭т̏о п̬едло̙е̦̦о̜ 
̥одел̛.

ʦ̼̏од̼:



ʿл̦̌ ̬̌̍от̼ ̛ ̭̬ок̛ ̼̏пол̦е̛̦́:

17И̭пол̽̚уе̥̼е ̏ ̬̌̍оте ̛̦̭т̬у̥е̦т̼

̦̌̌л̛̚ л̛те̬̌ту̬̼ 
̼̏́̏ле̛̦е кл̸̀е̵̼̏ 
̭̌пекто̏ ̥ет̌̍ол̛̥̌̚ 
Corynebacteria glutamicum

по̭т̬ое̛̦е ̭т̬укту̬̦о̜ 
̥одел̛ ̥ет̌̍ол̸̛е̭ко̐о 
пут̛ L-̏̌л̛̦̌

по̭т̬ое̛̦е ̛ ̏̌л̛д̶̛̌́
потоко̏о̜ ̥одел̛ 
̹т̥̥̌̌
Corynebacterium glutamicum

В-5212

ʦ̼̭тупле̛̦е 
̦̌ 
ко̴̦е̬е̶̛̛̦ 
ʺʻˁК ϮϬϮϮ
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А̦̌л̛̚ ̍̌л̦̭̌̌ потоко̏

ˁ̵е̥̌ ̴̬̥̌̐е̦т̌ ̥ет̌̍ол̸̛е̭ко̜ ̭ет̛
ˁте̵̛о̥ет̸̛̬е̭к̌́ ̥̌т̶̛̬̌ ;N)−ͳ Ͳ Ͳ ͳ −ͳ ͳ−ͳ −ͳ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳ−ͳ −ͳ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳͳ ͳ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳͳ ͳ ͳ −ͳ Ͳ Ͳͳ ͳ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳͳ ͳ ͳ −ͳ Ͳ −ͳͲ −ͳ −ͳ Ͳ Ͳ ͲͲ Ͳ −ͳ Ͳ Ͳ ͲͲ Ͳ Ͳ ͳ Ͳ ͲͲ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳ ͳͲ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳ −ͳͲ Ͳ Ͳ Ͳ Ͳ −ͳ

ˁ̛̭те̥̌ о̼̍к̦о̏е̵̦̦̼ 
д̴̴̛е̬е̶̛̦̌л̦̼̜̽ у̬̦̌̏е̛̦̜ⅆval__э_eⅆ� = −�ͳ + �Ͷ − �ͷ+ �ͷⅆhϮo_Đⅆ� = −�ͳ − �ʹ

ⅆpi_Đⅆ� = �ͳ + �ʹ

ʪопу̺е̛̦е о ̬̦̌̏о̏е̛̛̭

ⅆSⅆ� = �� = Ͳ , ˆˇˈ Ͳ = ͲͲ..Ͳ
Orth JD, Thiele I, Palsson BØ. What is flux balance analysis?. Nat Biotechnol. 
2010;28(3):245-248. doi:10.1038/nbt.1614

О̸̛̬̦̐̌е̛̦е п̬о̭т̬̦̭̌т̏̌ ̬е̹е̛̦̜

ʿо̭т̬ое̛̦е ̛ ̦̌̌л̛̚ потоко̏о̜ ̥одел̛

r1 :atp_c + h2o_c + val__L_e --> adp_c + h_c + pi_c + val__L_c

rʹ :atp_c + h2o_c + val__L_p --> adp_c + h_c + pi_c + val__L_c

r3:h_p + val__L_p => h_c + val__L_c

r4:h_e + val__L_e <= h_c + val__L_c

r5:val__L_e -->

r6:akg_c + val__L_c <= 3mob_c + glu__L_c

val__L_e 

h2o_c

atp_c

adp_c

h_c

pi_c

val__L_c

val__L_p

h_p

h_e

akg_c

3mob_c

glu__L_c

�1 �2 �3 �4 �5 �6

ⅆatp_Đⅆ� = −�ͳ − �ʹⅆadp_�ⅆ� = �ͳ + �ʹ

ⅆval__э_Đⅆ� = �ͳ + �ʹ + �͵ − �Ͷ − �͸ⅆval__э_pⅆ� = −�ʹ − �͵ⅆh_pⅆ� = −�͵ ⅆglu__э_Đⅆ� = −�͸ⅆakg_Đⅆ� = �͸

ⅆh_Đⅆ� = �ͳ + �ʹ + �͵ − �Ͷ

ⅆh_eⅆ� = �Ͷ
ⅆϯmoď_Đⅆ� = −�͸
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ʤ̦̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́  (B-5212) ʤ̦̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ;̬од̛тел̭̽к̛̜Ϳ

ˁу̭̍т̬̌т
ˀо̭т 
̛̍о̥̭̭̼̌

ˁко̬о̭т̽ 
̵̼̏од̌ L-

̏̌л̛̦̌

Ко̦̏е̛̬̭́ 
у̐ле̬од̌ ;̏ % от 
пот̬е̍ле̦̦о̐оͿ ˁу̭̍т̬̌т

ˀо̭т 
̛̍о̥̭̭̼̌

ˁко̬о̭т̽ 
̵̼̏од̌ L-

̏̌л̛̦̌

Ко̦̏е̛̬̭́ у̐ле̬од̌ 
;̏ % от 
пот̬е̍ле̦̦о̐оͿ

ʧл̀ко̌̚ - - - ʧл̀ко̌̚ 0.152 -2.0 18.32%

ˀ̛̍о̌̚ - - - ˀ̛̍о̌̚ 0.150 -2.635 20.43%

ˁ̵̬̌̌о̌̚ - - - ˁ̵̬̌̌о̌̚ 0.463 -6.0 18.32%

Ф̬укто̌̚ - - - Ф̬укто̌̚ 0.136 -2.174 19.72%

ʤ̬̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ʤ̬̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́
ʧл̀ко̌̚ 0.487 - - ʧл̀ко̌̚ 0.571 - -

ˀ̛̍о̌̚ 0.440 - - ˀ̛̍о̌̚ 0.719 - -

ˁ̵̬̌̌о̌̚ 0.801 - - ˁ̵̬̌̌о̌̚ 1.089 - -

Ф̬укто̌̚ 0.539 - - Ф̬укто̌̚ 0.567 - -

ʤ̶ет̌т 0.269 - - ʤ̶ет̌т 0.580 - -

Л̌кт̌т 0.353 - - Л̌кт̌т 0.639 - -

ʿ̛̬у̏̌т 0.289 - - ʿ̛̬у̏̌т 0.585 - -

ʿ̬оп̛о̦̌т 0.270 - - ʿ̬оп̛о̦̌т 0.585 - -

ˁук̶̛̦̌т 0.289 - - ˁук̶̛̦̌т 0.585 - -

ʺ̦̦̌о̌̚ 0.580 - - ʺ̦̦̌о̌̚ 0.8610 - -

ʺ̌л̽то̌̚ 0.839 - - ʺ̌л̽то̌̚ 1.107 - -
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ˁко̬о̭т̽ ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬;̏ gDW-1h-1)

ˁко̬о̭т̽ ̬о̭т̌ ̍̌кте̛̛̬ от̦о̛̭тел̦̽о ̭ко̬о̭т̛ ̛̭̦те̌̚ L-̏̌л̛̦̌

Ф̬укто̌̚, ̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ Ф̬укто̌̚, ̦̬̌̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ˁ̵̬̌̌о̌̚, ̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́
ˁ̵̬̌̌о̌̚, ̦̬̌̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ˀ̛̍о̌̚, ̬̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ ˀ̛̍о̌̚, ̦̬̌̌̾о̦̼̍е у̭ло̛̏́ 20

О̶е̦к̌ ̭оот̦о̹е̛̦́ ̥̌к̛̭̥̌л̦̽о̐о ̵̼̏од̌ L-̏̌л̛̦̌ ̏ 
о̸̛̬̦̐̌е̵̛̦́ ̦̌ ̬е̌к̶̛̀ ̬о̭т̌ ̛̍о̥̭̭̼̌ ̦̌ ̵̬̦̼̌̚ 
̛̭то̸̛̦к̵̌ у̐ле̬од̌.

ˁ̵̬̌̌о̌̚,+O2ˁ̵̬̌̌о̌̚, - O2Ф̬укто̌̚,  -О2 ˀ̛̍о̌̚, + О2 Ф̬укто̌̚, +О2



21

ʧл̀ко̦̌т

ʿ̬оп̛о̦̌т

ˁук̶̛̦̌т

ʺ̦̦̌о̌̚

ʺ̌л̽то̌̚

D-̐л̀ко̌̚

ˁ̵̬̌̌о̌̚

ʿ̛̬у̏̌т

ʤ̶ет̌т

L-ʦ̌л̛̦

И̚оле̶̛̜̦

Л̌кт̌т

D-Ф̬укто̌̚

Ле̶̛̜̦

ʧлут̥̌̌т

ʺ̌л̌т



• Ко̦̏е̛̬̭́ у̐ле̬од̌ - п̬о̶е̭̭ пе̬е̵од̌ у̐ле̬од̌ ̛̚ од̦о̐о 
̏е̺е̭т̏̌ ̏ д̬у̐ое. ʦ п̬о̶е̭̭е ко̦̏е̛̛̬̭ п̬о̵̛̭од̛т 
пе̬е̬̭̌п̬еделе̛̦е у̐ле̬од̌ ̥е̙ду ̛̬̦̼̥̌̚ ̏е̺е̭т̛̥̏̌ ̏ 
̵̬̦̼̌̚ п̬опо̶̵̛̬́.

• ʺодел̽ ́̏л́ет̭́ ̭по̭о̍о̥ о̶е̦к̛ кол̸̛е̭т̏е̦̦о̐о оп̬еделе̛̦́ 
п̬о̶е̦т̌ ко̦̏е̛̛̬̭ у̐ле̬од̌ ̥е̙ду о̸̛̬̦̐̌е̭к̛̛̥ 
̭оед̛̦е̛̛̦̥́ п̛̬ ̬е̹е̛̛̦ ̌̚д̸̛̌ опт̶̛̛̛̛̥̌̚. 

22

Ко̦̏е̛̬̭́ у̐ле̬од̌
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ˀе̚ул̽т̌т̼

24

ϭ.О̭̏ое̦̼ ̥етод̼ ̥одел̛̬о̛̦̏̌́
Ϯ.ʿо̭т̬ое̦̦̼ ̥ет̌̍ол̸̛е̭к̛е к̬̌т̼
ϯ.ʿод̐ото̏ле̦̦̼ ̸̛̼̭̏л̛тел̦̼̽е п̬отокол̼ дл́ 
д̌л̦̽е̜̹е̐о ̦̌̌л̛̌̚ ̶еле̏о̐о ̹т̥̥̌̌ ̍̌кте̛̛̬ 
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ʻо̥е̬ 
̬е̌к̶̛
̛ 

ʻ̛̦̌̏̌̚е ̐е̦̌ ʻ̛̦̌̏̌̚е 
̬е̌к̶̛̛ ̏ 
̥одел̛

ʿ̛̬̦̌дле̙̦о̭
т̽ к ̹т̥̥̌у В-

5212

1 rmpC, cg3365 GLCpts От̭ут̭т̏ует

2 pyc PC От̭ут̭т̏ует

3 ppc PPC От̭ут̭т̏ует

4 gnd GND От̭ут̭т̏ует

5 pgm PGM От̭ут̭т̏ует

6 ilvA THRD_L От̭ут̭т̏ует

7 dld, cg1027 LDH_D От̭ут̭т̏ует

8 malE cg3335 ME2 От̭ут̭т̏ует

9 pta PTAr От̭ут̭т̏ует

10 panB MOHMT От̭ут̭т̏ует

11 panC PANTS От̭ут̭т̏ует

К̬̌т̌ ут̛л̶̛̛̛̌̚ ̛̭то̸̛̦к̌ у̐ле̬од̌ ̭ у̸ето̥ ̬е̌к̶̛̜, ̦е 
̬е̌л̛̚у̵̛̺̭̀́ ̏ ̹т̥̥̌е B-5212 .

ʦ̛̚у̌л̶̛̛̌́̚ ̼̏пол̦е̦̌ ̏ о̦л̜̦̌ ̛̏̚у̌л̛̌̚то̬е Escher.

https://vkpm.genetika.ru/katalog-mikroorganizmov/show21916/
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ʿ̛̬ток от 
̐л̀ко̼̚


