Trabalho final da disciplina BMM5729
O trabalho final consistirá na aplicação dos conhecimentos obtidos durante a disciplina BMM5729 para um bioprocesso bacteriano. O bioprocesso selecionado é a produção de poli-3-hidroxibutirato-co-3-hidroxihexanoato a partir de glicose e ácido hexanóico, descrito no trabalho Mendonça e colaboradores 2017. Nesses cultivos, inicialmente uma linhagem recombinante da bactéria Burkholderia sacchari foi suprida com todos os nutrientes (glicose como única fonte de carbono) e observa-se um aumento da população bacteriana. Ao final dessa fase, tanto a glicose como a fonte de nitrogênio (sulfato  de amônio) estavam exauridas do meio e iniciou-se a alimentação de uma solução contendo somente glicose ou uma mistura de glicose e ácido hexanóico em diferentes proporções. São no total cinco experimentos: em um deles foi suprida apenas glicose e, nos demais, uma mistura de glicose e ácido hexanóico em diferentes proporções.

Cada grupo receberá um conjunto de resultados que representam diferentes reconciliações dos dados originais. Para realizar o trabalho, cada grupo deverá:

1. Construir gráficos a partir dos dados dos cultivos obtidos.

2. Identificar as possíveis fases “quasi-steady-state”(qss) nos gráficos.

3. Calcular velocidades das diferentes fases qss. 
4. Calcular o balanço de carbonos e redox dos diferentes fases qss.

5. Rede metabólica: Vocês estão recebendo um arquivo de entrada para o programa Metatool. Poderão usar diretamente ou fazer ajustes para adequar as condições de cada uma das fases qss.

6. Obter os modos elementares que representem cada uma das fases qss.

7. Estimar as distribuições de fluxos que representam o metabolismo nas fases qss, utilizando o programa em Octave para estimar combinações de modos elementares que melhor explicam os resultados experimentais.

8. Analisar os resultados obtidos em busca de responder a seguinte questão: O desempenho da bactéria neste bioprocesso poderia ser melhorado? Se sim, qual a proposta de modificação?

9. Responda ainda: uma análise de 13C-MFA poderia ser útil para melhorar a estimativa da distribuição de fluxos? Isto é, seria possível restringir mais as soluções possíveis? Como deveria ser feito o experimento de 13C-MFA?

10. Análises de FBA em COBRA ou outra ferramenta também podem ser utilizadas para subsidiar a discussão.

O trabalho deverá ser apresentado em 10 a 20 páginas. O trabalho não pode apresentar anexos, mas eventualmente pode se dirigir a planilhas de Excel contendo a análise realizada. Nesse caso, a planilha do Excel deve ser enviada em conjunto com o trabalho final.

Antes da entrega do trabalho final, teremos um seminário, no qual cada grupo deve apresentar o trabalho desenvolvido. Todos os grupos podem e devem incorporar sugestões dos outros grupos no trabalho final escrito.

Seguem anexos: 

· Artigo Mendonça, TT; Tavares, R,R Cespedes, L, Sanchez-Rodriguez, R, Schripsema, J, Taciro, MK, Gomez, JGC, Silva, LF . (2017) Combining molecular and bioprocess techniques to produce poly(3-hydroxybutyrate-co-3-hydroxyhexanoate) with controlled monomer composition by Burkholderia sacchari. Int. J. Biol. Macromol., v. 98, p. 654-663, 2017
· Arquivo de entrada Metatool com a rede metabólica completa.

· Arquivo Excell com dados reconciliados a partir dos dados originais.
