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ABSTRACT

Thevetia peruviana is an ornamental plant source of several secondary metabolites with pharmaceutical
applications. Biosynthetic pathways to produce secondary metabolites have been studied in several plant
models. A metabolic model for 7. peruviana has not been published so far. This work aims to develop a
genome-scale model (GSM) that contributes to the understanding of the metabolic capabilities of 7. peruviana
cells. The GSM is an in silico, stoichiometric model that encompasses many reactions and metabolic pathways
known for a specific plant cell. The GSM was reconstructed using a stoichiometric matrix, which represented
the ratios between metabolites synthesized and consumed in each reaction considered for the model.
Identification of pathway systems was performed by analyzing online information and databases and included
537 metabolites, 592 reactions in three compartments (cytosol, mitochondrion, plasmid). The model and
simulations were built using the free software tool COBRA running in MATLAB®. Although the model
clearly represented the carbon flux through the central metabolism, it was modest for comprehension of the
carbon distribution through the biochemical reactions involved in the secondary metabolism of 7. peruviana
(synthesis of cardiotonic glycosides and flavonoids) and for understanding the metabolic response of the cell
to external perturbations. Currently, we are working on the refinement to achieve a useful predictive model for
the academic community involved in the field.
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Thevetia peruviana, es una planta ornamental fuente de varios metabolitos secundarios, con aplicaciones
farmacéuticas. Las vias biosintéticas para la produccion de metabolitos secundarios, se han estudiado en varios
modelos de plantas. Hasta el momento no se ha publicado un modelo metabolico para 7. peruviana. Este trabajo
tiene como objetivo, desarrollar un modelo a escala gendomica (GMS) que contribuya a la comprension de las
capacidades metabdlicas de las células de 7. peruviana. E1 GSM es un modelo in silico y estequiométrico que
abarca, un gran numero de reacciones y vias metabdlicas conocidas para una célula vegetal especifica. El GSM
fue reconstruido, utilizando una matriz estequiométrica, que representaba las relaciones entre los metabolitos
sintetizados y consumidos en cada reaccion considerada para el modelo. La identificacion de los sistemas de
vias se realizd, mediante el andlisis de informacion en linea y bases de datos e incluyd 537 metabolitos, 592
reacciones en tres compartimentos (citosol, mitocondria, plasmido). El modelo y las simulaciones se
construyeron, utilizando la herramienta de software libre COBRA ejecutada en MATLAB®. Aunque el modelo
represento, claramente el flujo de carbono a través del metabolismo central, fue modesto para la comprension
de la distribucion del carbono, a través de las reacciones bioquimicas involucradas en el metabolismo
secundario de 7. peruviana (sintesis de glucosidos cardiotonicos y flavonoides) y para el entendimiento a la
respuesta metabolica de la célula a las perturbaciones externas. Actualmente, se esta trabajando en el
refinamiento para lograr un modelo predictivo 1til para la comunidad académica involucrada en el campo.
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