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Introducción. La capacidad metabólica de un
microorganismo puede representarse a través de una matriz
estequiométrica,  originada de su mapa metabólico. La
metodología de Análisis y Balance de Flujos (FBA de sus
siglas en inglés) permite realizar el análisis de esta matriz,
para explicar e interpretar funciones biológicas. FBA
determina la distribución óptima de flujos metabólicos y
evalúa el efecto de factores ambientales en el sistema,
considerando restricciones estequiométricas.
En este trabajo se aplica FBA para evaluar in silico el efecto
del CO2 y la disponibilidad de aminoácidos en la producción
de succinato en Actinobacillus succinogenes. Ambos
factores tienen un papel importante en el rendimiento del
ácido.

Metodología. En base a la información genotípica
disponible de A. succinogenes, su metabolismo central es
reconstruido y representado en una matriz estequiométrica.
El intercambio de nutrientes y excreción de metabolitos son
expresados mediante 8 flujos de transporte. La distribución
de flujos óptima en la red metabólica es determinada
empleando técnicas de programación lineal definiendo
funciones fisiológicas -producción de biomasa y  succinato-
como función objetivo. Los flujos de CO2 y de aminoácidos
se evalúan en el rango de 10 a 200 mmol de CO2·(g biomasa-
h)-1 y 40 a 75 mmol de amino ácidos·(g biomasa-h)-1

respectivamente. Para evaluar el efecto de estas variables, el
valor del flujo de entrada de glucosa es mantenido constante-
100 mmol de glucosa·(g biomasa-h)-1. Ninguna otra
restricción es impuesta para los demás flujos de intercambio.

Resultados y discusión. El rendimiento máximo obtenido es
de 1.037 mmol succinato·(mmol de glucosa)-1, con una
producción de biomasa de 0.0372 g Biomasa·(mmol de
glucosa)-1, Fig. 1. Este valor concuerda al reportado en (1).
La variación del CO2 en el rango de 0.1 a 0.66 mmol de
CO2·(mol glucosa)-1 incrementa proporcionalmente la
cantidad de succinato, pero este incremento a su vez depende
de la cantidad de aminoácidos disponibles en el medio, ya
que los aminoácidos contribuyen en la síntesis de biomasa.
Fig 2. Una tendencia similar es reportado en (2). Después de
0.66 mmol de CO2·(mmol glucosa)-1 se produce una
disminución en el rendimiento de succinato, debido a la
carencia de NADH en el sistema. El flujo de CO2 es
consumido junto con NADPH en la reacción de
Oxoglutarato a Acetato y Oxaloacetato, incrementando la
producción de Acetato.

Fig.1 Distribución de flujos óptima para la producción de succinato en A.
succinogenes
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Fig.2 Efecto del CO2 y aminoácidos sobre la producción de succinato

Conclusiones. El rendimiento máximo obtenido es de 1.037
mmol succinato·(mmol de glucosa)-1 en el rango de 0.5-0.66
mmol de CO2·(mmol glucosa)-1. Más allá de este rango el
CO2 es utilizado para producir acetato disminuyendo la
cantidad de succinato.
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