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背景 

1.细胞过程相互联系,  但经常假设其独立 

2.经常碰到的现实问题:  

   微生物的生长速率影响基因组范围内的基因表达 

   对转录因子的特殊控制经常被全局的非特异调控所掩盖,  这些调  

   控反应了细胞的生理状态 

   合成生物学中,  合成回路和宿主不兼容 

3.虽有研究说明细胞过程间的联系, 但只是定性说明. 



本文所做的事情 

1.提出描述trade-off的最简模型（粗粒化） 

2.着重关注三种trade-off :  

   i.有限细胞能量, 不同生化过程 

   ii.有限核糖体,  不同mRNA翻译过程的trade-off 

   iii.有限蛋白质组,  表达一种蛋白减少其他类型的蛋白 

3.模型能预测蛋白质组的分配, 能量交易（Energy turn-over） 

   生理现象（生长速率）,  联系细胞行为和分子机制 

4.模型解释了基因的剂量补偿效应和宿主（合成生物学基底）对 

   合成回路的影响. 

 



模型建立 

1.基本参数和假设 

2.模型构建 

3.参数拟合（略） 

4.模型检验和应用. 

 



模型建立 
——基本参数和假设——对象选取 

• 细胞内营养物质: 𝑆𝑖  

• 能量: a（One molecular of  𝑆 yields 𝑛𝑠 moleculars of） 

• 四种蛋白及其对应的自由mRNA、与核糖体结合的mRNA 

（1）核糖体, 𝑟  

（2）转运酶, 𝑒𝑡 

（3）代谢酶, 𝑒𝑚 

（4）持家蛋白, 𝑞  

   用𝑚𝑥表示蛋白对应的mRNA, 𝑐𝑥表示mRNA和核糖体的复合物,     

   其中𝑥∈ 𝑟, 𝑡, 𝑚, 𝑞 . 

 



模型建立 
——基本参数和假设——基本假设 

1.胞内物质一阶扩散 

2.无蛋白降解, mRNA一阶降解 

3.核糖体和mRNA结合或解离符合质量作用动力学 

4.细胞能量消耗仅考虑翻译而忽略转录. 



模型建立 
——模型构建 



模型建立 
——模型构建 

• 细胞内营养物质: 𝑆𝑖 

• 能量: a（One molecular of  𝑆 yields 𝑛𝑠 moleculars of） 

• 四种蛋白及其对应的自由mRNA、与核糖体结合的
mRNA 

（1）核糖体, 𝑟  

（2）转运酶, 𝑒𝑡 

（3）代谢酶, 𝑒𝑚 

（4）持家蛋白, 𝑞  

   用𝑚𝑥表示蛋白对应的mRNA, 𝑐𝑥表示mRNA和核糖体的复合
物,     

   其中𝑥∈ 𝑟, 𝑡, 𝑚, 𝑞 . 

 



模型建立 
——模型构建——物质输运 

        s输运速率                                                  s消耗速率 



模型建立 
——模型构建——翻译 

翻译延伸速率 



模型建立 
——基本参数和假设——模型构建——转录 

转录速率 



模型建立 
——模型构建——生长和扩散 

生长速率 



模型建立 
——基本参数和假设——模型构建——细菌生长定律 



模型建立 
——模型检验和应用——基因剂量补偿 



模型建立 
——模型检验和应用——基因剂量补偿 



结论 

1.细胞生长满足“基于需求的补偿效应” 

2.就二倍体而言, 等位基因不会以该蛋白是否缺少而作为剂量补偿
的依据, 而以该蛋白参与的功能是否缺少作为依据; 

在本节中,与细胞生长有关的基因(代谢酶)缺失, 该功能缺失, 因而产
生剂量补偿效应 

生长无关蛋白缺失,该功能不受影响，因而不产生剂量补偿效应. 

模型建立 
——模型检验和应用——基因剂量补偿 



模型建立 
——模型检验和应用——合成回路和宿主的互作 



结论 

单独存在的合成回路和以宿主作为背景的合成回路作用机制是不同的. 

模型建立 
——模型检验和应用——基因剂量补偿 



模型建立 
——模型检验和应用——基因调控回路的进化 



模型建立 
——模型检验和应用——基因调控回路的进化 



模型建立 
——模型检验和应用——基因调控回路的进化 

结论 

1.生物在变化的环境中倾向于以多种营养物质为食 

2.在进化中, 以单一营养物质为食, 造成只选择最大化酶表达量的株
系, 而不考虑环境的变化; 以两种营养物质为食, 使酶的表达受到控
制. 

 



总结 

1.提出了定量描述细胞间过程的最简粗粒化模型 

2.模型能预测蛋白质组的分配, 能量交易（Energy turn-over） 

   生理现象（生长速率）, 联系细胞行为和分子机制 

3.模型解释了基因的剂量补偿效应和宿主（合成生物学基底）对 

   合成回路的影响. 

4.模型预测了基因调控回路进化的策略 

 

 



Summary 

创新点: 提出了描述trade-off的粗粒化定量模型, 依此解释了两个生
物学问题（基因的剂量补偿效应和合成回路和宿主的互作）, 并预
测了基因调控回路的进化;全部采用理论推导和模拟方法. 

启发: 选择合适方法验证模型; 不要放弃对简单的追求. 

改进: 合成回路和宿主互作部分可用实验加以验证. 



 

 

 

 

 

 

 

 

                                                                                                              Thanks. 

 


