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INDEKS

metabolic control analysis (MCA), proses lumping, 3

koefisien elastisitas, proses fermentasi, 2]
koefisien kontrol proses metabolisme, [’Z]
fluks, 40| | B
konsentrasi, reaksi enzimatik
teorema MCA irreversible, ]
teorema konektivitas, reversible,[]
1 4 : . .
teorema surggation sel ragi S. cerevisiae,
barisan Sobol, [53] solusi kesetimbangan
bifurkasi Hopf, nonwashout, [68]
washout, [63)

diskriminan quintic,
8 titik kesetimbangan, [12]

enzim-enzim, 4]
’ waktu tunda,

fluks, 40| waktu tunda kritis,
fungsi Heaviside, [52]
fungsi Lambert, [I6]

jalur glikolisis, 3]
jalur metabolisme sel ragi, 3]
jalur metabolisme utama sel ragi, 4]

kinetika Michaelis-Menten, [9]
koefisien yield ,[62]

laju pengenceran (dilution rate),

matriks elastisitas, 43|
matriks kontrol,
matriks Lambert, 26|
matriks stoikiometri, 40|
matriks Sylvester, [66]
metode c-means fuzzy clustering,[55]
metode optimasi
Cuckoo Search,
Differential Evolutionary, 48]
Steepest Descent, [55)
model pertumbuhan sel
kinetika Monod,
model logistik, [61]
model tak terstruktur, 2]
model terstruktur, [T]

produksi bioetanol, [1]
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Lampiran A Persamaan Kinetika Michaelis-Menten
untuk Reaksi Reversible

Tinjau reaksi kelima dalam dengan mekanisme reversible, yaitu

k k
S5 + e5 #1 €555 :2 es + s7.
ko1 ks
Pada reaksi ke kanan (forward reaction), enzim e; mengkatalis konversi substrat s;
menjadi s;. Begitupula pada reaksi sebaliknya (backward reaction). Dinamika dari
reaksi tersebut dimodelkan sebagai berikut:

ds
d_t5 — k716555 — k1€5 . 55’ (A.la)
d

3555 = —(/{:_1 + k2)6585 =& (k’185 + ]{7—237)657 (A.1b)
d

% — (k;_l —+ ]{32)6585 i (k185 al k?_287)65, (AlC)
ds

d—; = k2€585 — k,2€5 + St, (Ald)

dengan konstanta laju reaksi k;. Laju reaksi r4 adalah

dss  dsy
Tople o — % (A.2)
Untuk menyelesaikan Persamaan (A.2]), beberapa asumsi digunakan untuk
menyederhanakan sistem reaksi tersebut. Briggs dan Haldane (1925) mengasum-
sikan bahwa selama reaksi berlangsung terdapat waktu tertentu yang membuat
kondisi setimbang dicapai pada tahap transisi (tahap pembentukan enzim kompleks
e555). Kondisi tersebut dinamakan kondisi quasi-steady state (lihat Klipp dkk.

(2005)), yang secara matematika dituliskan sebagai berikut:

d€585
dt

= 0. (A.3)
Karena pada reaksi tersebut enzim tidak diproduksi ataupun dikonsumsi maka total

konsentrasinya selalu konstan, yaitu e} = e5 + e5s5. Akibatnya diperoleh

des
dt

Dari Persamaan (A.Tb)) dan (A.Ic)), dengan menggunakan (A.3)) dan (A.4), diperoleh

. (k’fl + kg)eé
k185 + k‘,287 + (kfl + k2>7

=0. (A.4)

(A.5)

€5

91



dan
(/ﬁ Sx + k7287)€g

= ) A.6
€595 k185 ol k,257 + (kfl + kg) ( )
Substitusi Persamaan (A.5) dan (A.6) ke (A.2) menghasilkan
e = ]{?2(6585) 3 ]{?_2 + €5 St
k’g(k’185 + k_237)eg k_2<k?_1 + kig)egs7 (A7)

l{?185 i k?_287 + (k_l ol k‘g) B k185 + /{3_287 + (k'_l =4 ]{72) d

Jika Persamaan (A.7)) dituliskan kembali dalam vs¢, vsp, k5 ¢, dan ks, dengan vsy =

ki +k k_i+k . . .
koek, vsp = k1€, ksp = 152 dan ks, = %22, maka diperoleh laju reaksi

k1
untuk reaksi reversible, yaitu

Vs phispss(t) — vspkspsz(t)

T —
. k}5f/{75b -+ k5b85 (t) —+ ]C5f87(t)
- Us £S5 P UspS7 (A.8)
k5f—|—85+ (k’5f/k’5b) s ks, + s7+ (k5b/k‘5f) S5
f b

Konstanta vs; dan vs,, secara berturut-turut, menyatakan laju reaksi maksimum
untuk reaksi ke kanan (forward reaction) dan sebaliknya (backward reaction).
Sedangkan konstanta ks; dan ks,, secara berturut-turut, menyatakan konstanta
Michaelis untuk masing-masing reaksi. Dalam kedua kasus reaksi tersebut, keter-
libatan s; dan s; pada suku penyebutnya menunjukkan bahwa s; dan s; saling
berkompetisi untuk enzim yang sama. Jadi setiap ’substrat” menunjukkan efek
saling inhibisi secara kompetitif. Jika s; = 0 atau s; = 0 maka persamaan untuk
rg atau 7% menghasilkan persamaan kinetika Michaelis-Menten untuk reaksi yang

irreversible.
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Lampiran B Syarat Perlu Keoptimalan dari Fungsi
Lagrange L

Tinjau fungsi Lagrange dalam Persamaan (3.38). Persamaan tersebut dapat
dituliskan kembali menjadi

L(y.p.q / {(i.q) [-<f>fz»<y7a>—pi<f>y'i<f,q>]+ps<f>@<a>}df.
(B.1)
Diketahui J — i i
7 Pyt @)] =)y (t,q) + pD§ (T, @),
sehingga diperoleh
p(D)itF @) = ~p(Dy(E @) + - [pO(E )] ®2)

Jika Persamaan digunakan pada Persamaan (B.I) maka diperoleh

/ (. +§jpz )iy, @) + (Dl a) — - oi(BuilE, )] + p(DO(@) dF

/{ym, +Z[p@ )iy, 1) + piDuilF, )] + ps(DO(@) i

= Z{pi(l)yi(lv q) —pi(0)yi(0,q)}.
=

(B.3)
Syarat perlu keoptimalan fungsi objektif (3.36) menyatakan bahwa solusi
optimalnya merupakan titik stasioner dari fungsional L, VL(y, p,q) = 0, dengan
V adalah sebuah operator gradien (Lewis, 1986; Kirk, 1998). Dari persamaan
0L /0p = 0 diperoleh sistem metabolisme,

Y= f(y,a), y(0)=1y,,

dan konstrain ©(u) = 0. Selanjutnya, jika Persamaan (B.3) diturunkan secara
parsial terhadap y;, j = 1---, 7, diperoleh

a—ij(y,p,Q)
" 3(;{97(7‘1)+Z[ i(8) fily, @) + p(B)ys(t, @)] + ps(D)O(a)} dt

ay] Zzl{pz yz 7q (O)yz(0> C_I)}
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/{_ y7 7q ‘|’sz fz y7 +sz yz 7q)}dt

0
- pl pl(o a5 Yi Oa q)s.
Z{ @)~ p(0)5, u(0)
Diketahui .
3 ] 0, jikai # 7,
a_yjyz(ta C_I) - { 1’ _]lkaZ . j,
sehingga diperoleh

J

7
2 twpa- | 1{1,[@/7(%, )+ Y n iy, 5)] 1,0 o
0
- Z{pz 8 =—¥i(1,q) — pi(0 )a—yjyi((lq)},
untuk setiap j = 1, --- , 7. Persamaan 0L /0y; = 0 dipenuhi jika
P = 9;(y,p); (B.4)

dengan g; = — 2 (y; + 1_, pofi). yaitu

wibh (p1 — p2)

9 = TN
' (91+y1)
4
g2 = Pzz 6 +y2 izpzﬂ 0; +y
gz = p3017
g4 = D402,

O5605 £ (Ws 056 + w5 ry7 + w5by7)> wels
e —_ _I._ — e — ot
& (ps = 1) ( (057056 + Ospys + O55y7)? G ©) (06 + y5)?
w

707
g6 = (pﬁ—sz)W + p603,

051050 (wspbs 5 + wspys + w5fy5)>
—= —]_ = — + o ,
a7 (P5 p7)( (95f95b+956y5+95fy7)2 D704
dan
Pi(1) 2 s(L, ) — pi(0) -3 (0, @) = O (B.5)
T 8y] (A ) 1 ay] KA ) . .

Karena sistem metabolisme yang dimodelkan memiliki nilai awal yang tetap dan
nilai akhir yang bebas, maka diperoleh dy;(0, q)/Jy; = 0 dan dy;(1,q)/0y; # 0
untuk ¢ = j. Jadi Persamaan dipenuhi jika p;(1) = 0 untuk setiap i = j.
Selanjutnya, jika Persamaan diturunkan secara parsial terhadap qx, k = 1, 2,
diperoleh
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(*)

1 y f g )
/0 {a%w(f, q)+ aiqk ;[pi(f)fi(% i) + pi()yi(t. q)] +p8(f)a%@<ﬁ>} d
7 0

- S0 (1.0) - B0 5w 0.0))

=1

(B.6)
Tinjau bagian (x) dari Persamaan (B.6), yaitu

P 7

Dar > Ipi®) fily. @) + piD)yi(t, ).

i=1

Jika bentuk tersebut diuraikan diperoleh

(@) fr(y, @) + pr(D)ya(E,q) + -+ + pr(B)y:(t, q)]

7
N 0 -
7 + t ity +
2 By, 8qky pr( Zz_: 8%9( q)
- 0 0 0 ot
D5zl g+ ol e foly D)5+
O LsEq) + - + () 2r(E, q)
P1 b ky1 ,q % aqkw q
o +Z .
aqkyl pl Z 7
0
— + i(t i +
8qky7 ;P(

(B.7)
Jika bentuk terakhir dari (B.7) disubstitusi ke maka, melalui beberapa
penyederhanaan, diperoleh
0
L '
oq. [P 9)

&yt q)
/o{z Oq

J=1

+
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}dg_

Karena 7£ 0 dan “ —£ () maka diperoleh syarat agar OL/dq, = 0 dipenuhi,

yaitu ]lka 51stem dalam Persamaan (B.4) beserta syarat batasnya p;(1) = 0 dipenuhi
dan 2 (ps©(@) + S D fi) = 0 dipenuhi. Jadi diperoleh,

(%2 [% (ZPz@fz(%ﬁ)) + ps(t )a(gfb)

=1

0
Z{pz a yz 7q> (O)a_qkyz(oaq)}

oL
8_L _ 8QI 1 p1 + ps —0
oq oL Ps ’
gy

dengan ¢, = S, dan ¢, = ¢.
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