
系统生物学 
(Systems Biology) 

马彬广 



代谢系统建模 
(流平衡分析简介) 

（第九讲） 



流平衡分析 

(Flux Balance Analysis) 



∑ M ∂ 流平衡分析的含义 

• 什么是流（Flux）? 

 

• 流就是代谢网络中化学反应的反应速率。 

 

• 在稳态下，各代谢物浓度不变，反应速率
满足一定的分布（流分布）。 

 

• 什么流（量）？分子类型转化流，单位时
间内的转化量。 



∑ M ∂ 

• 何谓平衡（balance）？ 
 

 平衡就是限制（约束）。 
 

 约束来自两个方面： 

    基本物理规律的约束，物质不灭，能量守恒等。 

    边界条件的约束，底物的供应量（上限），产物的生成量
（下限）等。 

 

 因此，流平衡分析又称为基于约束的模型（constraint-

based model）. 

流平衡分析的含义 



∑ M ∂ 

• 优化目标（Phenotype） 

 

生长最快（生物量Biomass最大） 

某代谢物（ATP、次级代谢物）产量最大或
最小（致死） 

 

 

• 确定优化目标下的流分布，即，线性约束
下的优化问题（Linear Programming问题） 

流平衡分析的含义 



∑ M ∂ 

• 表型与代谢相关的问题，如： 

 

• 生长速率模拟预测 

 

• 次生代谢产物最大化 

 

• 微生物致死的研究（抗生素研发） 

 

• 动植物特定组织或发育过程中特定阶段的代谢分析等。 

流平衡分析的用途 



∑ M ∂ 

• 构建代谢网络； 

 

• 把代谢网络表示成数学形式（计量学矩阵）； 

 

• （基于稳态假设），根据物料平衡，得到线性方程组
（约束条件）； 

 

• 定义优化目标（函数）； 

 

• 求解约束下的优化问题，得到流分布和相应的目标值。 

流平衡分析的流程 



∑ M ∂ 



∑ M ∂ 
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问题表述： 
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流平衡分析的举例 



∑ M ∂ 

MatLab 求解： 

[ , ] linprog( ,   ,   ,   ,   ,   ,   )v Z c Aeq beq S b  

LP problem: 

Minimize       

Subject to     

T

eq

Z c v

Aeq v b

S v b

v 

 

 

 

 

令Aeq为单位阵，b = β，则： 

    eq eqA v b v b   

Code: 

>> S = [-1, -1, 0, 0, 0, 0, 1, 0; 

             1, 0, -1, 1, -1, 0, 0, 0; 

             0, 1, 1, -1, 0, -1, 0, 0; 

             0, 0, 0, 0, 1, 1, 0, -1] 

 

>> b = [0; 0; 0; 0] 

>> Alpha = [0; 0; 0; 0; 0; 0; 0; 0;] 

>> beta = [2, 10, 4, 6, 10, 8, 100, 100] 

>> c = [0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 1] 

>> Aeq = eye(8) 

>> [v, Z] = linprog(-c, Aeq, beta, S, b, Alpha, beta) 
 

v = 2.0000 10.0000 0.1822 3.9137 5.7315 6.2685 12.0000  12.0000 

Z = -12.0000 

流平衡分析的举例 



∑ M ∂ 
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Wild Type： 

V6 Knockout 

V5 and V6 Knockout 

流平衡分析的举例 



∑ M ∂ 

• 经典文献（里程碑） 
 

• FBA模型的提出（AEM-Varma1994） 

 

• DFBA模型的提出（BioPhysiJ-Mahadevan2002） 

 

• MOMA模型的提出（PNAS-Segre2002） 

 

• M_DFBA模型的提出（MSB-Luo2006） 

 

• idFBA模型的提出（PlosCB-Lee2008） 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• FBA模型（AEM-Varma1994） 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• DFBA模型 

（BioPhysiJ-Mahadevan2002） 

DOA form: 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• DFBA模型 

（BioPhysiJ-Mahadevan2002） 

SOA form: 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• MOMA模型 

（PNAS-Segre2002） 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• M_DFBA模型 

(MSB-Luo2006) 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• idFBA模型 

（PlosCB-Lee2008） 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• 发展趋势 

 

• 引入更多的约束，使模型跟趋近于真实； 

 

• 与刺激响应和信号转导相结合； 

 

• 与转录调控和基因表达相结合； 

 

流平衡分析的进展 



∑ M ∂ 

• COBRA 

流平衡分析的工具 



∑ M ∂ 



∑ M ∂ 

• CellNetAnalyser（前身FluxAnalyser） 

流平衡分析的工具 



∑ M ∂ 

• BioMet（Web Interface） 

 

• FASIMU (Batch Interface) 

 

• 其它通用代谢网络建模工具
（SBW,COPASI等） 

 

• 可视化工具 

流平衡分析的工具 



∑ M ∂ 


