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Важной задачей любого биотехнологического процесса является 

получение целевого продукта и поддержание благоприятных условий для роста 

культуры, где в качестве целевого продукта может выступать биомасса и 

различные метаболиты. В изучении роста микроорганизмов и исследовании 

питательной среды традиционно используется S-образная кривая.  Ранее для 

проведения подобных исследований требовалось значительное количество 

ресурсов. В настоящее время этот процесс можно упростить, применяя методы 

in silico, которые часто используются для моделирования и симуляции 

биологических систем.  

Методы in silico произвели революцию в области биотехнологии, позволив 

исследователям предсказывать и анализировать сложные биологические 

процессы с минимальными затратами времени и средств. Использование 

инструментов in silico позволяет анализировать различные факторы: накопление 

биомассы в процессе культивирования, состав питательных сред, ответ 

микроорганизмов на внешние факторы и биологические реакции без 

необходимости постановки эксперимента, занимающего большой промежуток 

времени. Для оптимизации процесса культивирования применение 

математического моделирования является актуальной темой, поскольку 

позволяет уменьшить продолжительность экспериментальных работ в 
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лаборатории и помогает сузить диапазон искомых масс. Одним из ключевых 

преимуществ методов in silico является их способность обрабатывать большие 

объемы данных и проводить сложные анализы, которые было бы сложно 

осуществить с помощью традиционных экспериментальных методов.  

 

 Таблица 1 

Результаты экспериментальных исследований (выборка) 

  

𝒎Г, г 𝒎М, г 𝒅𝟎, г 𝒅𝟏, г 𝒅𝟐, г 𝒅𝟑, г 𝒅𝟒, г 𝒅𝟓, г 𝒅𝟔, г 𝒅𝟕, г 

20 5 0,1 0,28 0,64 1 1,06 1,2 1,25 1,34 

20 10 0,1 0,5 1,34 1,72 2,44 2,64 2,63 2,5 

20 15 0,1 0,2 0,77 1,62 2,16 2,31 2,43 2,38 

20 20 0,1 0,24 0,55 0,94 1,24 1,84 2,1 2,16 

15 5 0,1 0,3 0,42 0,64 0,94 1,06 1,19 1,21 

15 10 0,1 0,3 0,34 0,43 0,64 0,94 1,04 1,16 

15 15 0,1 0,23 0,46 0,84 1,1 1,24 1,25 1,23 

15 20 0,1 0,42 0,48 0,54 0,61 0,51 0,5 0,47 

10 5 0,1 0,34 0,84 0,94 1,2 1,59 1,68 1,67 

10 10 0,1 0,43 0,64 0,97 1,15 1,33 1,39 1,5 

10 15 0,1 0,5 0,67 1,32 1,64 1,79 1,91 2,1 

10 20 0,1 0,32 0,4 0,56 0,74 0,97 1,26 1,22 

5 5 0,1 0,45 0,72 1,16 1,67 1,74 1,86 1,94 

5 10 0,1 0,44 0,52 0,67 0,73 0,84 0,97 0,98 

5 15 0,1 0,3 0,44 0,67 0,73 0,91 0,86 0,72 

5 20 0,1 0,26 0,38 0,64 0,79 0,76 0,64 0,52 

 

где 𝑑0, 𝑑1, … , 𝑑7 значения биомассы от посева до седьмого дня культивирования 

соответственно. 

В данной работе предложен подход для математического моделирования 

кинетики накопления биомассы в процессе культивирования с использованием 

модели Gradient Boosting.  

Разработка питательной среды для накопления биомассы при 

культивировании базидиомицетов требует ежедневного контроля прироста 

биомассы. Известно, что в стационарной фазе происходит синтез различных 

веществ, которые могут вызвать лизис клеток, то есть их саморазрушение, что 

делает процесс отделения биомассы от культуральной среды более сложным. 

На основании проведенных ранее исследований по изучению накопления 

биомассы в зависимости от состава питательной среды были получены данные, 

представленные в таблице 1.  

Поскольку у нас имеется достаточно малый набор данных, то тяжело 

выявить корреляцию между ними. Поэтому для увеличения выборки данных 

была использована кубическая интерполяция, построенная на основе данных из 

таблицы 1. Для этого была введена функция двух переменных биомассы f(𝑚, 𝑔) 
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(1), где m > 0 – масса соевой муки в граммах, g > 0 – масса глюкозы в граммах. 

 

𝑓(𝑚, 𝑔) =∑∑𝑎𝑖𝑗𝑚
𝑖𝑔𝑗

3

𝑗

3

𝑖=0

 (1) 

 

где 𝑎𝑖𝑗 — это коэффициенты, которые находятся из имеющихся значений 

𝑓(𝑚, 𝑔), их производных 
𝜕𝑓

𝜕𝑚
,
𝜕𝑓

𝜕𝑔
 и смешанных производных 

𝜕2𝑓

𝜕𝑚𝜕𝑔
 в узловых 

точках. Под узловыми точками понимаются значения, полученные в ходе 

эксперимента (таблица 1). 

 

На основе интерполированных данных была разработана прогностическая 

модель машинного обучения, которая анализировала изменения биомассы в 

течение определенного периода времени. Для обучения была выбрана модель 

Gradient Boosting, которая представляет собой ансамбль моделей. Основная идея 

заключается в последовательном добавлении новых моделей к ансамблю для 

корректировки ошибок предыдущих моделей [1-4]. В отличие от других методов 

машинного обучения, Gradient Boosting использует градиент функции потерь для 

уменьшения ошибок. Преимуществами данной модели являются высокая 

точность прогнозирования, гибкость и возможность оптимизации различных 

функций потерь. 

Используя интерполированные данные, была обучена модель. Для 

визуализации данных были построены тепловые карты (рисунок 1). На 

изображениях визуализируются трёхмерные данных в двумерном пространстве. 

Шкала в правой части изображения представляет из себя легенду и соотносит 

цвета с конкретными значениями биомассы. Минимальное значение на шкале 

равняется 0 г, максимальное – 2,8 г. 

 

 
 

Рисунок 1 – Тепловая карта данных, полученных с помощью модели машинного 

обучение, обученной на интерполированных данных по таблице 1 
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Анализируя тепловые карты на рисунке 1, можно заметить, что на 

протяжении первых трех дней изменения в росте биомассы минимальны вне 

зависимости от количества глюкозы и соевой муки в среде. Однако на четвертый 

день начинается заметный рост биомассы. Кроме того, можно заметить, что 

биомасса растет по мере увеличения количества глюкозы, в то время как 

количество соевой муки не оказывает большого влияния на рост. На пятый и 

шестой день рост биомассы становится еще выраженнее при увеличении 

количества глюкозы, подтверждая гипотезу о том, что глюкоза оказывает большее 

влияние на рост биомассы, чем соевая мука. На седьмой день наблюдаются 

максимальные значения биомассы, особенно в верхней правой части тепловой 

карты, что указывает на сильную зависимость роста биомассы от количество 

добавленной глюкозы в питательную среду.  

Таким образом, можно сделать несколько выводов на основании 

проведенных экспериментов: во-первых, глюкоза является ключевым 

компонентом питательной среды для роста биомассы, в то время как эффект от 

соевой муки менее значителен и может быть второстепенным фактором. Из этого 

следует, что для оптимизации роста биомассы следует сосредоточиться на 

увеличение концентрации глюкозы в питательной среде. Во-вторых, для 

получения целевого продукта, используя данные тепловые карты, мы можем 

«подпитывать» среду, то есть можем в определенный период поддерживать 

определенную концентрацию вещества для достижения максимального 

количества биомассы. 
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