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Ivadas

Tyrimy objektas ir temos aktualumas

Biojutiklis yra matavimo jrenginys, skirtas tirpalo cheminéms savybéms tirti,
dazniausiai konkre¢ios medziagos koncentracijai nustatyti [1]. Sie prietaisai placiai
taikomi medicinos, maisto, aplinkosaugos ir kitose pramonés Sakose [2]. Biojutikliui
veikiant, tiriamoji medziaga (substratas) biochemiskai paverciama produktu, kurio
koncentracija dazniausiai yra proporcinga atsakui.

2012-aisiais metais ,, Global Industry Analysts* pateiktoje ataskaitoje prognozuo-
jama, kad 2017-aisiais metais medicininiy biojutikliy rinka sieks 16,5 milijardo JAV
doleriy [3]. Siuo metu didziausios biojutikliy rinkos yra JAV ir Europoje, o labiausiai
auganti yra Azijos rinka.

Egzistuoja jvairios biojutikliy rusys: potenciometriniai, optiniai, amperometriniai
ir kiti [4]. Siame darbe nagrinéjami amperometriniai biojutikliai, kurie pasiZymi
patikimumu ir patrauklia kaina bei turi placias pritaikymo galimybes [5]. Siy bioju-
tikliy atsakas yra matuojamas kaip anodiné arba katodiné srove [6].

Pagrindiniai amperometriniy biojutikliy trukumai yra santykinai mazas jautris ir
santykinai trumpa kalibracinés kreivés tiesiné dalis [1, 5]. Vienas i$ budy Siems truku-
mams pasalinti yra tarpiniy medziagu (papildomy junginiy, dalyvaujanc¢iy biochemi-
nése reakcijojose) panaudojimas [7]. Sékmingai parinkus biocheminéje reakcijoje da-
lyvaujanciy medziagy kombinacijas, biojutikliy jautris ir kalibracinés kreives gali buti
kokybigkai pagerintos, o patys biojutikliai - sékmingai komercializuojami [8, 9]. Sia-
me darbe tyriné¢jamos tarpiniy medziagy pritaikymo galimybés dviem biojutikliams:
biojutikliui su chemiskai modifikuotu elektrodu (sutrumpintai zymima CME, panau-
dojant mediatoriy) ir biojutikliui su lygiagreciu substraty virsmu (tarpine medziaga
atstoja kitas substratas, esantis tirpale).

Biojutiklio savybiy analizé ir suvokimas yra itin svarbus, tobulinant esamus ir
kuriant naujus biojutiklius. Siekiant uztikrinti efektyvy biojutikliy kurimo procesa,
fiziniai eksperimentai yra keic¢iami skaitiniais panaudojant matematinius biojutikliy
veikimo modelius jau beveik puse amziaus [6, 7, 10].

Daugeliu atvejy analitiniai matematiniy modeliy sprendiniai egzistuoja tik
konkre¢ioms modelio parametry reikSméms [6, 11]. Bendruoju atveju tokie uzdaviniai
yra sprendziami taikant skaitinj modeliavima [11, 12]. Taciau toks sprendimo bu-
das yra komplikuotas ir reikalaujantis daug laiko, nes daugeliu atvejy naudojama
skirtuminiy lygciy sistema, kuri sprendziama skaitmeniskai, naudojant specialig pro-
gramine jranga [12, 13].

Baigtiniais skirtumais modeliuojant biojutikliy veikima, naudojamos jvairios skir-
tuminés schemos, pasizymincios skirtingomis savybémis [14]. Skirtuminiy schemy
patobulinimai, aprasyti jvariems biocheminiems procesams, pateikiami profesoriaus
L.K Bieniasz Segiolikos straipsniy cikle [15, 16]. Siame darbe pristatomi matematiniai
modeliai taip pat sprendziami baigtiniy skirtumy metodu [17-19]. Siekiant efek-
tyvumo, skaiciavimai automatizuotai atliekami lygiagreciyjy ir paskirstytyjy skaicia-
vimy tinkle BalticGrid [20].



Tikslas ir uzdaviniai

Sio darbo tikslas - sukurti algoritmus ir kompiuterinj jrankj, skirtus modeliuoti

tarpines medziagas naudojanciy biojutikliy veikimg ir iStirti nagrinéty biojutikliy
savybes.

Tikslo siekiama sprendziant Siuos uzdavinius:

1.

Sukurti ir istirti praktinius matematinius modelius biojutikliui su chemiskai
modifikuotu elektrodu ir biojutikliui su lygiagreciu substraty virsmu.

Pasiulyti patobulinimus matematiniams ir skaitiniams modeliams, kurie
konkreciomis salygomis paspartinty skaitinj modeliavima.

Sukurti jrankj, skirta biojutiklio savybiy tyrimo procesui automatizuoti lygia-
greCiajame skaiciavimy tinkle.

Naudojantis sukurtu jrankiu, iStirti nagrinéty biojutikliy kinetines savybes.

Tyrimy metodika

Darbe pateikiami matematiniai biojutikliy veikimo modeliai yra aprasomi

parabolinémis reakcijos-difuzijos tipo lygtimis dalinémis isvestinémis. Matematiniai
modeliai aproksimuojami naudojant isreikstine ir Kranko-Nikolsono baigtiniy skir-
tumy schemas. Programiné jranga, sprendzianti skaitinius modelius, sukurta nau-
dojantis C++ programavimo kalba. Siekiant didesnio atliekamy skaic¢iavimy efek-
tyvumo, panaudotas lygiagreciyjy ir paskirstytyjy skaiciavimy tinklas BalticGrid.

Mokslinis naujumas

1.

Pateiktas biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu matematinis mode-
lis, apibendrinantis egzistavusj matematinj modelj, paremta kvazistacionarumo
prielaida. Pasiulytas matematinis modelis yra tikslesnis fiziskai prasmingy
parametry reikSmiy rinkiniui.

. Pateiktas matematinis biojutiklio su lygiagreciu substraty virsmu modelis,

aprasantis biojutiklio su dviejy fermenty misiniu veikimg. Taikant skaitinj mo-
deliavima gauti rezultatai itin gerai koreliuoja su eksperimentiniais, kai j ma-
tematinj modelj jtraukiamas medziagy pasiskirstymo skirtinguose sluoksniuose
koeficientas.

Nustatyta, kokioms parametry reikSmeéms efektyvus difuzijos koeficientas gali
buti taikomas siekiant dializés ir difuzijos sluoksnius aprasyti bendru sluoksniu.

Nustatytos pusinés maksimaliosios efektyvios koncentracijos reikSmeés, nuro-
dancios nagrinéjamy biojutikliy efektyvuma. IStirta Sio parametro priklau-
somybé nuo panaudoty tarpiniy medziagy koncentracijy.

. Biojutikliy veikimas efektyviai analizuotas automatizuotai naudojantis lygia-

greciais ir paskirstytais skaic¢iavimy tinklais.



Praktiné rezultaty reiksmé

Darbe pristatyti matematiniai modeliai apraso praktiskai pritaikomy biojutikliy
veikimg. Sukurti ir jgyvendinti skaitiniai modeliai gali buti naudojami tiriant bio-
jutikliy kinetines savybes. Nustatytos matematiniy ir skaitiniy modeliy parametry
reiksmeés, kai skaic¢iavimai atliekami grei¢iau ir paprasciau su pageidautina modelia-
vimo paklaida. Naudojantis sukurta programine jranga, skai¢iavimai automatizuotai
atlikti lygiagreciyjy ir paskirstytyjy skaiciavimy tinkle BalticGrid. Gauti rezultatai
apibudina efektyvias biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu ir biojutiklio
su lygiagreciu substraty virsmu konfiguracijas. Darbe pristatyti biojutikliy savybiy
ir elgsenos tyrimai gali buti panaudojami ir kuriant naujus, ir optimizuojant egzis-
tuojancius tarpines medziagas naudojancius biojutiklius. Nagrinéjant biojutiklio su
lygiagreciu subtraty virsmu savybes, dalis skaitiniy rezultaty [A5] buvo panaudota
kuriant eksperimentinj biojutiklj [A7].

Darbe pristatomi rezultatai panaudoti jgyvendinant dviejy projekty tikslus:

» ,Bioelektrokatalizé sintezéje ir analizéje (BIOSA)“, finansuota Lietuvos mokslo
tarybos pagal PBT-04/2010 dotacija (2008-2010).

o Kompiuteriniy metody, algoritmy ir jrankiy efektyviam sudétingos geometrijos
biojutikliy modeliavimui ir optimizavimui sukurimas®“ (projekto nr. VP1-3.1-
SMM-07-K-01-073/MTDS-110000-583), finansuojama i§ ES Socialinio fondo pa-
gal VP1-3.1-SMM-07-K priemone , Parama mokslininky ir kity tyréjy mokslinei
veiklai (Visuotiné dotacija)“ lesu (2011-2015).

Ginami teiginiai

1. Kvazistacionarumo prielaida gali buti taikoma skaitinio modeliavimo budu ti-
riant biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu savybes. Prielaidos jtaka
biojutiklio atsakui yra didziausia santykinai mazoms difuzijos modulio ir san-
tykinai dideléms Biot skaic¢iaus reikSméms.

2. Trisluoksnis vienmatis matematinis biojutiklio su lygiagrec¢iu substraty virsmu
veikimo modelis yra tinkamas Sio biojutiklio elgsenai ir savybéms tirti. Efek-
tyviausia biojutiklio konfiguracija yra esant santykinai mazoms katalazeés ir san-
tykinai dideléms peroksidazés bei vandenilio perksido koncentracijy reikSméms.

3. I matematinius biojutiklio veikimo modelius rekomenduotina jtraukti pa-
siskirstymo koeficienta. Pasiskirstymo koeficiento reikSmeés daro jtaka atsako
ir jautrio reikSmeéms, taciau nepakeic¢ia bendros biojutiklio su lygiagrec¢iu sub-
straty virsmu elgsenos.

4. Efektyvus difuzijos koeficientas taikytinas siekiant sujungti dvi gretimas vien
tik difuzija paremtas matematinio modelio sritis. Skaitinio modeliavimo metu
nustatyta, kad daugeliu atvejy tokio jungimo paklaida yra mazesné nei 10%.



Rezultaty aprobavimas

Trys straipsniai publikuoti zZurnaluose, referuojamuose Thomson Reuters (ISI)
duomeny bazéje Web of Science [A5, A7, A8]. Rezultatai pateikti ir penkiuose straips-
niuose moksliniy konferencijy leidiniuose [A1-A4, A6].

Autoriaus indélis ruosiant publikacijas apima skaitiniy modeliy kurima, progra-
mineés jrangos kurima, modeliy patikimumo jvertinimg, skaitinj biojutikliy savybiy
tyrimo procesa, rezultaty analize ir - skirtingomis apimtimis - teksto ruosimo procesa.

Sesiose tarptautinése ir penkiose respublikinése konferencijose pristatyti Zodiniai
pranesimai:

1. KODI 2013 (Lietuva, Siauliai): Kompiuterininky dienos — 2013. 2013 rugséjo
19-21.

2. DSL 2013 (Ispanija, Madridas): 9th International Conference on Diffusion in
Solids and Liquids. 2013 birzelio 24-28.

3. NUMTA 2013 (Italija, Falerna): Numerical Computations: Theory and Algo-
rithms. International Conference and Summer School. 2013 birzelio 17-23.

4. ECCOMAS 2012 (Austrija, Viena): 6th European Congress on Computational
Methods in Applied Sciences and Engineering. 2012 rugséjo 10-14.

5. LMD 2012 (Lietuva, Klaipéda): Lietuvos Matematiky Draugijos 53-oji konfer-
encija. 2012 birzelio 11-12.

6. MMA 2012 (Estija, Talinas): Mathematical Modelling and Analysis 2012. 2012
birzelio 6-9.

7. KODI 2011 (Lietuva, Klaipéda): Kompiuterininky dienos — 2011. 2011 rugséjo
22-24.

8. MMA 2011 (Latvija, Sigulda): Mathematical Modelling and Analysis 2011. 2011
geguzeés 25-28.

9. LMA 2011 (Lietuva, Vilnius): LMA pirmoji jaunyjy mokslininky konferencija.
2011 geguzés 25.

10. ECCOMAS CFD 2010 (Portugalija, Lisbona): V Furopean Conference on Com-
putational Fluid Dynamics. 2010 birzelio 14-17.

11. KODI 2009 (Lietuva, Kaunas): Kompiuterininky dienos — 2009. 2009 rugséjo
25-26.

Padéka

Dékoju visiems, kurie prisidéjo prie sio darbo. Pradedant pirmaisiais pasaulio
pazinimo zingsniais, uz kuriuos esu déekingas tévams ir seneliams. Mokykloms, kuriy
indélis formuojant mano zinias ir jgudzius informatikos bei matematikos srityse buvo
milziniskas: Panevézio Juozo Bal¢ikonio gimnazijai (ypa¢ mokytojams Janinai Budzi-
laitei ir Benui Budvy¢iui), ,,Fizikos Olimpui® ir ,Fotonui“. Savo moksliniam vadovui,
prof. Romui Baronui, esu pirmiausiai dékingas uz tai, kad sugrazino nora dométis



mokslu - be $io noro, visos padékos netekty prasmeés. Produktyvios mokslinés diskusi-
jos, idéjos ir pasiulymai, pradzioje aptarti asmeniskai, o nuo 2011 mety - ir moksliniy
tyrimy grupéje ,,Biomoda®, padéjo realizuoti ta norg konkreciais rezultatais. Dékoju
asociacijai ,,Infobalt“ ir Lietuvos mokslo tarybai uz finansine paramg. Ypac¢ dékoju
zmonai Giedrei ir mamai uz supratimg, rupestj ir pagalba.

1. Biojutikliai ir jyu modeliavimas

1.1. Biojutikliai

Nuo 1962-yjy mety, kai Lelandas C.Klarkas jaunesnysis sukonstravo pirmajj bio-
jutiklj, jy jivairove labai issipleté. Biojutikliai yra salyginai nebrangus jrenginiai, kurie
placiai naudojami buityje, medicinoje, jvariose tyrimy laboratorijose, aplinkosaugoje
ir kitur [5]. Trys sudedamosios dalys sudaro biojutiklj: biologiskai aktyvi medziaga
(dar vadinama bioreceptoriumi), signalo keitéjas ir elektroninis prietaisas, parodantis
matavimo rezultata [4].

Siame darbe nagrinéjami fermentiniai amperometriniai biojutikliai yra vertinami
dél jy patikimumo, santykinai mazos kainos ir paprastos struktiuros. Vis délto, sie
biojutikliai turi keletg svarbiy trukumy. Pagrindiniai iS jy yra sie: mazas Siy bioju-
tikliy jautris ir trumpa tiesiné kalibracinés kreives dalis. Siekiant panaikinti miné-
tus trukumus, siame darbe nagrinéjamos tarpiniy medziagy panaudojimo galimybeés
dviem konkretiems fermentiniams amperometriniams biojutikliams.

Biojutikliuose vykstantys pagrindiniai procesai yra fermenty kinetika (apraso fer-
mentuose vykstancias biochemines reakcijas) ir medziagy difuzija (apraso medzia-
gy judéjima nagrinéjamose aplinkose). Kinetiniai procesai daznai aprasomi naudo-
jant kvazistacionarumo prielaidg, kuri buvo suformuota 1925-aisiais metais ir yra
placiai naudojama iki Siol. Prielaida teigia: kol uzteks substrato, fermento-substrato
junginio koncentracija laikui bégant smarkiai nesikeis, iSskyrus pradinj sios koncen-
tracijos pokytj.

Pasiskirstymo koeficientas apibrézia konkretaus junginio pasiskirstyma dviejose
gretimose tirpiose, bet nesimaisanciose srityse. Koeficientas apibendrina konkrecios
molekulés hidrofobines ir hidrofilines savybes nagrinéjamuose sluoksniuose ir yra
iSreiskiamas kaip medziagos koncentracijy gretimuose sluoksniuose santykis. Pa-
siskirstymo koeficientas jau buvo pritaikytas modeliuojant biojutikliy veikima [21,
22]. Siame darbe tyrinéjama pasiskirstymo koeficiento jtaka biojutiklio su lygia-
grecCiu substraty virsmu atsakui bei jautriui, o gauti skaitiniai rezultatai lyginami su
eksperimentiniais.

Efektyvus difuzijos koeficientas gali buti taikomas sujungiant dvi gretimas sri-
tis, kuriose vyksta tik medziagy difuzija [23]. Toks sluoksniy sujungimas buvo pri-
taikytas ir modeliuojant biojutiklio su perforuota membrana veikima [24]. Siame
darbe nagrinéjamos efektyvaus difuzijos koeficiento pritaikymo galimybés biojutik-
liui su chemiskai modifikuotu elektrodu (4.1 poskyris) ir biojutikliui su lygiagreciu
substraty virsmu (4.2 poskyris).



1.2. Matematinis biojutikliy veikimo modeliavimas

1.2. Matematinis biojutikliy veikimo modeliavimas

Taikant matematinius modelius aprasytas jvairiy biojutikliy veikimas: biojutik-
liy su mikroreaktoriais [22], biojutikliy su substrato inhibicija [25], optinio bioju-
tiklio [26], biojutiklio su perforuota membrana [24] ir kity [11, 27-30]. Biojutikliy
modeliavimo tema yra iSleista ir keletas knygu [11, 12].

Biojutiklio veikima aprasantis matematinis modelis daznai buna skirstomas
sritimis, atsizvelgiant j ju fizikine prasme. Vonios rezimu veikianc¢iy fermentiniy am-
perometriniy biojutikliy atveju, modelis gali buti skirstomas j fermentinj sluoksnj,
dializés membrang, difuzijos sluoksnj ir pan.

Anodiné arba katodiné elektros srové yra matuojamas amperometrinio biojutiklio
atsakas [11] ir daugeliu atvejy yra pagrindinis atliekamuy tyrimy objektas. Daugeliui
atvejy analitiniai matematiniy modeliy sprendiniai egzistuoja tik konrec¢ioms modelio
parametry reikSmeéms ir dazniausiai yra naudojami skaitinj modelj realizuojancios
jrangos patikimumui jvertinti [6].

Siekiant sumazinti matematinio modelio parametry skaiciy (kartu nustatant pa-
grindinius modelio parametrus), iSvedami atitinkami bedimensiai matematiniai mo-
deliai [12]. Taip pagrindiniai parametrai nustatomi ne tik modeliuojant biojutikliy
veikima [25, 26], bet ir kitus biocheminius procesus [31]. Kiti parametrai, dazniausiai
naudojami biojutiklio savybiy ir elgsenos aprasymui, yra biojutiklio atsakas, jautris
ir pusé maksimalios efektyvios koncentracijos.

1.3. Skaitinis biojutikliy veikimo modeliavimas

Kadangi analitiniai sprendiniai egzistuoja tik konre¢ioms matematiniy mode-
liy parametry reikSméms, tai vienintelis budas visavertiskai analizuoti biojutikliy
veikimag yra spresti juos skaitiniais metodais. Sprendziant biojutiklio veikima taikant
skaitinius metodus laikoma, kad stacionarus biojutiklio atsakas su paklaida, kurios
dydis yra e, pasiekiamas laiko momentu ¢y (kaip apibrézta (28) formuléje [24]).

Sprendziant skaitmeniskai, analitinés biojutiklio veikimg aprasancios lygtys yra
pakei¢iamos jas aproksimuojant skaitinémis lygtimis. Baigtiniy turiy ir baigtiniy
elementy metodai taikomi sprendziant dvimatéje ar trimatéje erdvéje aprasomus
nagrinéjamos srities uzdavinius [27, 29]. Tacdiau daugeliu atveju uztenka mode-
lio, aprasancio biojutiklio veikimg vienmatéje erdvéje, jei tik nepazeidziamos ho-
mogeniskumo ir simetriskumo salygos. Tokiu atveju taikomas baigtiniy skirtumy
metodas, ir iSvestinés matematinio modelio lygtyse yra kei¢iamos baigtiniais skirtu-
mais [17-19].

Nagriné¢jamuose uzdaviniuose dazniausiai taikomi iSreikstinis, neiseikstinis ir
Kranko-Nikolsono skirtuminiy schemy sprendimo metodai [14]. Baigtiniy skirtumy
schemos konvergavimas yra privaloma matematiné savybeé siekiant, kad uzdavinys
buty iSsprendziamas praktiskai [17, 19]. Schemos konvergavimas priklauso nuo dife-
rencialinio uzdavinio sprendinio tolydumo, tinklelio parinkimo ir skaitinés schemos
stabilumo [12]. Schema laikoma stabilia, jei pradiné paklaida atliekant skaic¢iavimus
nesiakumuliuoja.

Siekiant uztikrinti, kad skaic¢iuojamasis uzdavinys buty sprendziamas efektyviai,



1.4. Modeliavimui skirti jrankiai ir aplinkos

galimi jvairus skirtuminiy schemy patobulinimai, jskaitant adaptyvaus tinklelio meto-
dus (zr. prof. Bieniesz straipsniy cikla [15, 16]). Kintamo laiko zingsnio panaudoji-
mas skaic¢iavimy tinklelyje pritaikytas nagrinéjant biojutiklj su chemiskai modifikuotu
elektrodu [32]. Taciau atliktuose tyrimuose nebuvo jvertinta nei tokiy skaiciavimy
paklaida, nei jy efektyvumas. Minétos kintamo erdveés zingsnio pritaikymo charak-
teristikos nagrinéjamos Siame darbe.

1.4. Modeliavimui skirti jrankiai ir aplinkos

Skaitiniams modeliams spresti yra sukurta skirtingy programiniy jrankiy,
pradedant nuo Maple ir MatLab ir baigiant j konkrec¢ig problemg orientuotais jran-
kiais. Vienas is klausimy, naudojant programine jranga, skirtg skaic¢iavimams at-
likti, yra Sios jrangos efektyvumas ir jo pagerinimas. Siekiant trumpinti skaic¢iavimy
trukmes, daznai naudojamas juy islygiagretinimas, ji pritaikant lokaliame kompiute-
ryje arba lygiagreciyju ir paskirstytujy skaic¢iavimy tinkle [20].

Darbe nagrinéjamy biojutikliy skaitinis modeliavimo procesas apima tokias
tyrimy stadijas:

1. Informacijos apie biojutiklio kinetika ir strukturg apibendrinimas.
2. Matematinio modelio kurimas.

3. Skaitinio modelio kurimas.

4. Skaitinj modelj sprendzianc¢ios programinés jrangos kiirimas.

5. Biojutiklio savybiy tyrimas naudojantis sukurtg programine jranga.

Modeliuojant skirtingus biojutiklius, kai kurios aprasytos stadijos kartojasi, todél
tyrimy procesg galima palengvinti jj automatizuojant. Siame darbe, siekiant pa-
greitinti atliekamy tyrimy procesa, skirtingomis apimtimis nagrinéjama: skaitinio
modelio spartinimo galimybés pritaikant kintamg erdves zingsnj, automatizuoto skai-
¢iavimo tinkly panaudojimo galimybés bei tarpiniy rezultaty analizé nagrinéjant apy-
tikslius rezultatus.

Skaiciavimy tinklas yra sistema, koordinuojanti isteklius, kurie néra centralizuo-
tai kontroliuojami, naudojanti standartinius, atvirus ir bendros paskirties protoko-
lus ir sasajas bei pateikianti aukstos kokybés paslaugas [33]. Programiné jranga
skaic¢iavimy tinkle automatizuotai sprendzianti parametrizuojamas problemas, jau
egzistuoja [34]. Daugeliu atvejy, tokia programiné jranga naudoja ta pacia modelj
realizuojancia programine jranga ir skirtinga parametry rinkinj [35].

1.5. Tarpines medziagas naudojanciy biojutikliy modeliavimas

[vairios tarpinés medziagos yra naudojamos fermentiniy amperometriniy biojutik-
liy savybéms pagerinti [8, 9]. Siame darbe nagrinéjami du tarpines medziagas naudo-
jantys biojutikliai: biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu (tarpiné medziaga
yra mediatorius) ir biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu (tarpiné medziaga yra
papildomas substratas).



Matematinis modeliavimas sékmingai pritaikytas konkretiems biojutikliams su
chemiskai modifikuotu elektrodu modeliuoti [30, 36]. Apibendrintas tokio bioju-
tiklio veikimo modelis pateiktas 2008-aisiais metais ir remiasi kvazistacionarumo
prielaida [32, 37]. Siame darbe sudarytas pilnasis matematinis ir jj atitinkantis
skaitinis biojutiklio su CME veikimo modelis, kuriame kvazistacionarumo prielaida
netaikoma. Naudojantis sudarytu modeliu jvertinta literaturoje rasto matematinio
modelio paklaida. Literaturoje pasitulytas matematinis modelis susideda is dviejuy
sluoksniy (fermentinio ir difuzijos), dializés sluoksnio atskirai neapragant. Siame
darbe dializés sluoksnis jtraukiamas j sudarytus matematinius modelius ir, naudo-
jant efektyvy difuzijos koeficienta, jvertinama dvisluoksnio modeliavimo paklaida.

Viena svarbiausiy biojutikliy pritaikymo sri¢iy yra medicina, nustatant ir atski-
riant jvairiy vaisty koncentracijas. Analgetikams (nagrinéjamame uzdavinyje [A7]
- paracetamolio) nustatyti dazniausiai naudojamas neapibrézZtas elektrocheminis
metodas [38]. Siame darbe nagriné¢jamas fermenty misinio (katalazés ir peroksi-
dazés) pritaikymas lygiagre¢iam substraty virsmui jgyvendinti. Sios sistemos reak-
cijos produktas yra deguonis, kuris efektyviai aptinkamas naudojantis Klarko elek-
trodu [39]. Darbe pristatomas matematinis biojutiklio veikimo modelis, o iSvedus
jo bedimins] matematinj model] yra nustatomi pagrindiniai modelio parametrai.
Atliekant tyrimus, skaitiniai matematinio modelio sprendimo rezultatai [A5] paly-
ginti su laboratorijoje gautais rezultatais [A7].

2. Tarpines medziagas naudojanciy biojutikliy mate-
matiniai modeliai

2.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Siame poskyryje pristatomi du biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu
matematiniai veikimo modeliai [A1]. Aprasant biocheminines reakcijas, vykstancias
fermentiniuose biojutikliuose, daznai laikomasi kvazistacionarumo prielaidos. Sios
prielaidos déka sumazinamas pagrindiniy lygéiy skaicius, taip suprastinant matema-
tinj modelj ir jo sprendimg kompiuteriu. Pateikiamas pilnasis matematinis bioju-
tiklio su CME veikimo modelis bei literaturoje rastas kvazistacionarumo prielaida
paremtas modelis [32], kuris papildomas dializés membrang aprasanciu sluoksniu.
Abiejy matematiniy modeliy atsakai palyginami 4.1 poskyryje, nustatoma kvazista-
cionarumo prielaidos jtaka modeliavimo paklaidai.

2.1.1. Kinetinés reakcijos ir struktura

Fermentas katalizuoja substrato (S) vertima produktu (P), reakcijoje dalyvaujant
mediatorinei medziagai (M),

ko
Eox +S——— ES—>Eyeq + P1. (2.1)
k4




2.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

k3
Ered+M—’on+Pa (22)

kur Eo, Epq ir ES atitinkamai zymi oksiduota fermentg, redukuoty fermenta,
fermento-substrato junginj, o P ir P; yra reakcijos produktai [32, 36]. Biojutik-
lis susideda is plokscio elektrodo, ant kurio pavirSiaus yra uztepta netirpaus me-
diatoriaus. Virs elektrodo yra fermento sluoksnis, kuris pritvirtinamas ant elektrodo
prispaudziant jj su dializés membrana. Matematinis modelis skirstomas j keturias sri-
tis: fermenty sluoksnis (jame vyksta (2.1) ir (2.2) biocheminés reakcijos bei medziagu
difuzija), dializés membrana ir difuzijos sluoksnis (juose vyksta tik medziagy difuzija)
ir tirpalo sritis (joje substrato koncentracija yra pastovi).

2.1.2. Pilnasis matematinis modelis

2.1.2.1. Pagrindinés lygtys

Laikant, kad elektrodas yra simetriskas, o fermentas biokatalitinéje membranoje
yra pasiskirstes tolygiai, matematinis Sio biojutiklio veikimo modelis gali buti apraso-
mas vienmatéje erdvéje [6, 32]. Sujungiant fermenty katalizuojamas reakcijas (2.1)
ir (2.2) su difuzijos nariais, aprasomais Fiko lygtimis, gaunamos tokios pagrindinés
reakcijos-difuzijos tipo lygtys (t > ag, 0 < = < aq):

9s ) 9251

b D, 97 +k_1e5— klews(l), (2.3a)
673;) =Dy 82@”;:) — kseream!. (2.3b)
a]a?il) _ D](Jl)fle+/€3€redm(l)a (2.3¢)
8;? = kseream™ +k_1e5 — k1egpsY, (2:3d)
ag"ted = kyes — kzereanV, (2.3¢)
a;ts = kreopsW) — k_yes — kaes, (2.3)

kur  ir ¢ yra atitinkamai erdvés koordinaté ir laikas, s (x,t), m(M(z,t), pM (x,1),
es(x,t), ered(x,t) ir ey (x,t) yra substrato S, mediatoriaus M, produkto P, oksiduo-
to fermento Egy, reduktuoto fermento E,.q ir fermento-substrato junginio ES kon-
centracijos, dy = a; — ag yra fermentinio sluoksnio storis, o Dgl), D%), ngl) yra
atitinkamy reagenty difuzijos koeficientai fermenty sluoksnyje (I = 1). Laikoma, kad
visy formy fermentai yra nejudrus, todél atitinkamose lygtyse difuzija aprasanciy
nariy néra. Produktas P, nedaro jtakos galutiniam biojutiklio atsakui, todél jo lygtis

nepateikiama.

Dializés membranoje (a1 < = < ay) bei difuzijos sluoksnyje (as < x < ag) vyksta tik
substrato, mediatoriaus ir produkto difuzija, kuri aprasoma kaip Nernst difuzija [13].
Taip aprastant difuzija laikoma, kad sluoksniy dy = as — a; ir d3 = a3 — ao storiai
nesikeicia laikui bégant. Virs siy triju sluoksniy (riba x = a3) tirpalas yra maisomas,
ir laikoma, kad medziagy koncentracijos jame yra pastovios.
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2.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Biojutiklis pradeda veikti (laiko momentas t = 0), kai tirpale atsiranda substrato.
Daroma prielaida, kad biojutiklio turis yra zymiai mazesnis uz tirpalo turj, todel
laikoma, kad substrato koncentracija tirpale yra pastovi, o mediatoriaus ir produkto -
nuliné. Reakcijos produkto koncentracija prie elektrodo pavirsiaus (z = ag) dél jo po-
liarizacijos yra visuomet sumazinama iki nulinés. Substratas yra elektriskai neaktyvi
medziaga, o mediatoriaus koncentracija ant elektrodo pavirSiaus laikoma pastovia.
Laikoma, kad difuzijoje dalyvaujanciy medziagy srautai, jeinantys pro sluoksniy riba,
yra lygus medziagy srautams, iSeinantiems pro ta pacia riba. Substrato, mediatoriaus
ir produkto pasiskirstymas sluoksniuose laikomas vienodu.

Siomis pateiktomis savybemis aprasomos biojutiklio pradinés, krastineés ir derini-
mo salygos, kurios kartu su pagrindinémis lygtimis (2.3) sudaro matematinj mode-
1j [A1].

2.1.2.2. Biojutiklio atsakas

Biojutiklio atsakas yra matuojamas kaip elektros stove, kuri yra tiesiogiai pro-
porcinga produkto koncentracijos gradientui ant elektrodo pavirsiaus (z = ag). Sroves
tankis i(¢) laiko momentu t yra aprasomas Faradéjaus désiniu:

oph)
i(t) = n.FDV ,
ox oa

(2.4)

kur n. yra elektrocheminéje reakcijoje dalyvaujanciy elektrony skaic¢ius, o F yra
Faradéjaus konstanta (F = 96.485 x 10CM~'m™3) [6]. Laikoma, kad sistema artéja
prie stacionarios busenos, kai ¢t — oo,

is = lim i(t). (2.5)

t—o00

2.1.3. Matematinis modelis su kvazistacionarumo prielaida

Reakcijy greiciai lygtyse (2.1) ir (2.2) yra ganétinai skirtingi [1, 36]. Sie skirtu-
mai sukelia problemy skaitmeniskai modeliuojant biojutiklio veikima, ir tai apsunki-
na biojutiklio savybiy tyrimo procesa. Kvazistacionarumo prielaida daznai taikoma
siekiant i8vengti iy problemy [37, 40]:

Oeor _ O€req _ Oes

ot~ ot~ ot’ (2:6)

Pritaikius kvazistacionarumo prielaida, lygciy sistema (2.3a)-(2.3f) sumazéja iki
tokios [32]:

9sM 9251
8t = Dgl)w — U(S(l),m(l)), (27&)

om) 9251
(‘375 = D%)W — U(S(l),m(l)), (27b)

(1) 2,(1)
‘9gt - Dg)aa; +u(s®, m)y, (2.7¢)



2.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

1)) o 60]{51]{2]{338(1)771(1)
N k1k38(1)m(1) + klkgs(l) -+ ]{ig(k,1 + k2>m(1) '

(st (2.8)

Y

Laikoma, kad bendra visy fermento formy koncentracija yra pastovi ir lygi
pradinei fermento koncentracijai (eg) visame fermentiniame sluoksnyje: eg = €., +
€red 1 €s-

2.1.4. Tyrimuose naudoti parametrai

Pilnasis matematinis modelis (pateiktas 2.1.2 skyrelyje) laikytas tiksliai mode-
liuojanciu biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu veikimg. Tuomet kvazista-
cionarumo prielaidos jtaka tikslumui isreiSkiama jvertinant modeliavimo paklaida:

EQSS’A = |/O ifull(t>dt—/() iQSSA(t)dt|//() ifulg(t)dt, (2.9)

kur g,y yra pilnojo matematinio modelio atsakas, o iggsa yra kvazistacionariojo
modelio atsakas. Paklaida Egssa gali buti vadinama santykine kvazistacionarumo
prielaidos paklaida biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu atveju.

Kadangi reakcijos narys (2.8) priklauso nuo substrato ir mediatoriaus koncen-
tracijy so ir mg, tyrimuose tikslinga siuos modelio parametrus aprasyti bendru
parametru jtraukiant atitinkamas reakcijos grei¢iy konsntantas [32]:

S0 kred

Y=— .
mo kox

(2.10)

Du difuzijos moduliai gauti iSvedant bedimensj biojutiklio su chemiskai modi-
fikuotu elektrodu modelj [32],

2 God%lﬁkg

_ 2 _ 2 (1)
01 = , 09 = €0l€3de/DS . (211)
1 D§1)(k71+k2>) 2

Zinoma, kad nagrinéjant dvisluoksnj matematinj modelj fermentinio ir difuzijos
sluoksniy storis daro jtaka biojutiklio atsakui [32]. Tiriant siy storiu jtaka, naudoja-
mas Biot skaicius, ir pagal ji normuotas santykinis biojutiklio atsakas [6, 32],

~dy DV is(Bi)
Bi= " x™s 1y = 2.12
oW Ty N T (o) (2.12)

kur DUV ir D@ atitinkamai yra substrato difuzijos koeficientai fermentiniame ir
difuzijos sluoksniuose.

2.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

Siame poskyryje pateikiamas naujas matematinis biojutiklio su lygiagre¢iu sub-
straty virsmu veikimo modelis [A5], patvirtinantis savybes, pastebétas atliktuose
fiziniuose eksperimentuose [A7]|. Biojutiklyje naudojami fermentai (katalazé ir pero-
ksidazé) jgalina lygiagrety substraty virsma, o Klarko elektrodo panaudojimas uztik-
rina efektyvy substraty aptikimo mechanizma [38].
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2.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

2.2.1. Biojutiklio kinetika

Nagriné¢jamas dvifermentis biojutiklis, kuriam veikiant vandenilio peroksidas
(HyO5) paverdiamas deguonimi (Os). Katalazés déka reakcijos metu gaunamas
deguonis, o peroksidazé naudojama jvariems substratams (Sq) rasti:

2H509 — 2H5O0 + Oy, 2H505+2S, + 2H" — 2H50 + Ps. (213)

Toliau HyO4 yra zymimas kaip S1, Oy Zymimas kaip P;. Sios sistemos privalumas
yra toks, kad reakcijos metu gaunamas deguonis gali buti selektyviai aptinkamas
naudojant Klarko elektroda [39]. Biojutiklio veikimas aprasomas schema, kurioje
yra du substratai (S; ir Sq), du fermentai (E; ir Es) ir du produktai (P ir Psg):

Eq Ey
S;—>P1, S+ Sy—>Ps. (214)

Naudojamas Klarko elektrodas [39], kuris aptinka deguonj ant platininio pavir-
siaus, bet pats deguonis néra naudojamas atsakui generuoti. Pirmame biojutiklio
veikimo etape tirpale yra tik vandenilio peroksido (S;). Antras substratas (Ss) i
tirpalg jpilamas tuomet, kai pasiekiama pirmo biojutiklio veikimo etapo stacionario-
ji busena - tuomet prasideda antras biojutiklio veikimo etapas. Santykinis skirtu-
mas tarp dviejy etapy stacionariyjy sroviy yra laikomas galutiniu biojutiklio atsaku,
nusakanciu antro substrato koncentracija.

2.2.2. Matematinis modelis su pasiskirstymo koeficientu

Biojutiklio su lygiagrec¢iu subtraty virsmu matematinis modelis buvo apraso-
mas vienmateéje erdvéje, laikant, kad fermentai pasiskirste tolygiai, o elektrodas
yra simetriskas. Matematinj biojutiklio veikimo modelj sudaro Sie sluoksniai: fer-
menty sluoksnis (ag < = < a1), dializés membrana (a1 < = < ag), difuzijos sluoksnis
(ag < x < ag) ir tirpalas (z > ag).

2.2.2.1. Pagrindinés lygtys

Fermentiniame sluoksnyje reakcijos-difuzijos lygtys gaunamos jungiant katalazés
ir peroksidazés katalizuojamas reakcijas (2.14) su difuzijos nariais (ag < = < ay,t > 0):

1 1 1 1
35% ) D(l) 6255 ) 33% ) D(l) 825§ )

ot — g 12 —T1—T, ot = g, 02 —T9, (215&)
ap(l) 82p(1) 1 ap(l) 82]9(1)
a; =DV 83312 ST ai =DV a;? + 79, (2.15b)
Lotk (1) (1)
7“1:]61618%1), o9 = 217226251 52 s (2150)
kglsgl) + kQQSgI)

Cia x ir t yra atitinkamai erdvés koordinaté ir laikas, sgl)(x,t), sgl)(x,t), pgl)(az,t)

ir pgl)(:c,t) yra substraty Sy, So bei produkty Py, Py koncentracijos fermentiniame
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2.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

sluoksnyje, kurio storis yra di = a3 —ag, o DY, DV, DY ir D) yra pastovis
atitinkamy medziagy difuzijos koeficientai. Dializés membranoje (a1 < x < ag) ir
difuzijos sluoksnyje (a2 < x < ag) kinetinés reakcijos nevyksta, vyksta tik abiejy sub-

straty ir produkty difuzija, aprasoma Fiko difuzijos lygtimi.

Biojutikliui pradedant veikti (¢ = 0) visuose sluoksniuose medziagy koncentracijos
yra nulinés, iSskyrus tirpale esantj pirma substrata (koncentracija zymima s1o). Tai
aprasoma pradinémis matematinio modelio salygomis [A5].

Naudojant Klarko elektroda, deguonis srovei generuoti néra sunaudojamas. Abu
substratai laikomi elektriskai neaktyviomis medziagomis. Tirpale abiejy substraty
koncentracijos laikomos pastoviomis (antro substrato atsiranda tik antro biojutiklio
veikimo etapo metu), o produkty koncentracijos tirpale yra nulinés. Tai aprasoma
krastinémis matematinio modelio salygomis [A5].

Derinimo salygos naudojamos medziagy koncentracijy pokyciams sluoksniy
sandurose aprasyti. Medziagy srautai, jeinantys j nagrinéjama sluoksnj per sluoksniy
sandura, yra lygus iSeinantiems srautams (¢ > 0):

6C(l) ac(l+1)
DO — KO p+1) =z 216
(& ax C C ax ? ( a)
r=a T=aq,
D(a,t) = KOED (g, 1) c=51,89,p1,p2, [ =1,2, (2.16Db)

kur KO-+ yra atitinkamy medziagy (¢ = s1, 82, p1,p2) pasiskirstymo koeficientas
tarp [ ir [+ 1 sluoksniy.

Pagrindinés lygtys (2.15) kartu su pradinémis, krastinémis ir derinimo (2.16)
lygtimis sudaro matematinj modelj, kuris nagrinéjamas siame darbe.

2.2.3. Tyrimuose naudoti parametrai

Biojutiklio atsakas yra elektros srové, kuri matuojama naudojantis Klarko elek-
trodu. Sroves dydis yra tiesiogiai proporcingas produkto koncentracijai ant eletrodo
pavirsiaus [1]:

. 1
icp(t) = kFp| (2.17)
r=ag
¢ia F yra Faradéjaus konstanta (F = 96.485 x 106CM~'m™?), n, yra elektrocheminéje
reakcijoje dalyvaujanciy elektrody skai¢ius (naudota n. = 2) ir ks yra heterogeniné
konstanta, apskaic¢iuojama eskperimentiskai.

Siekiant nustatyti pagrindinius modelio parametrus, buvo iSvestas bedimensis
biojutiklio veikimo modelis. Jo déka, nustatyti pagrindiniai modelio parametrai -
difuzijos moduliai (dar vadinami Damkohler skai¢iumi):

k161d2 ]@182(12
i=m = om
DS1 DSl

(2.18)

Biojutiklio atsakas pasiekia stacionary, kai ¢ — oo (taip pat kaip apibrézta (2.5)
biojutiklio su CME atveju). Galutinis biojutiklio atsakas yra matuojamas kaip san-
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tykinis skirtumas tarp dviejy biojutiklio veikimo etapo stacionariyjy sroviy:
i lsyo — 1
[ = B o b (2.19)
Us1o Us1o
kur 75, yra stacionarus biojutiklio atsakas tirpale esant tik pirmo substrato, o is,,
yra stacionarus biojutiklio atsakas tirpale esant abiems substratams.
Atitinkamai aprasomas ir santykinis biojutiklio jautris:

B, — dl,(s20) “ - 20
d820 lr(Szo)

(2.20)

Abiejy fermenty jtaka santykiniam biojutiklio atsakui ir jautriui buvo iSnagrinéta
apibréziant bedimensj fermenty santykj &, kuris apima fermenty koncentracijas ir
atitinkamas reakcijos grei¢iy konstantas [A5].

Pusinés efektyvios maksimalios koncentracijos buvo skaic¢iuojamos antro sub-
strato koncentracijoms, ties kuriomis biojutiklio atsakas pasiekia puse maksimalaus
stacionaraus atsako, pirmo substrato koncentracijas laikant pastoviomis [A5].

3. Matematiniy modeliy sprendimas

Antrame skyriuje pristatyty matematiniy modeliy sprendiniai egzistuoja tik
konkrecioms modeliy parametry reikSméms, o benduoju atveju modeliai yra spren-
dziami skaitiniais metodais. Siame skyriuje pateikiamas nagrinéjamy biojutikliy
matematiniy modeliy sprendimo mechanizmas, kurio skirtingos dalys pristatytos tri-
juose straipsniuose [A1, A2, A6].

3.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Matematiniai biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu veikimo modeliai,
pristatyti 2.1.2 ir 2.1.3 skyreliuose, Siame skyriuje sprendziami skaitmeniskai. Tikri-
nant sprendiniy patikimuma, konkre¢ioms modelio parametry reikSméms gauti rezul-
tatai palyginti su analitiniais sprendiniais bei su egzistuojanciais rezultatais [32]. Taip
pat skyriuje nagrinéjama kintamo erdvés zingsio skirtumineés schemos tinklelyje pri-
taikymo galimybeé [A2].

Analitinis kvazistacionaraus matematinio modelio sprendinys egzistuoja, kai
netiesinis reakcijos narys (2.8) tampa tiesiniu. Taip nutinka, kai bedimensis dydis
Y., apibréztas (2.10) formuléje, yra santykinai mazas (X < 1) arba santykinai didelis
(3> 1). Tokiais atvejais sprendinys randamas kaip apibrézta [6].

Sprendziant modelj baigtiniy skirtumy schema, tolydus argumenty kitimas aibéje
Q= [ag,as] x [0,T] kei¢iamas diskrecia tasky aibe Q, (¢ia T - visas biojutiklio veikimo
laikas). Tinklelis sudaromas aprasant susikertancias tieses, kuriy sankirtos taskai
vadinami tinklelio mazgais. Pastovaus erdvés zingsnio atveju sritis €2, aprasoma
taip:

-1
Qe = {@V ) 2 =i+ Y au t; =g i=1,..N,, j=1,.. M},  (3.1)
ii=1
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3.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

kur V; yra erdvés zingsiy skaicius sluoksnyje su numeriu [ = 1,2,3, o hy = N;/d; yra
erdves zingsnis sluoksnyje [. Siekiant tikslaus ir stabilaus skai¢iuojamojo sprendinio,
erdvés zingsnis turi buti pakankamai mazas. Paprastai sis Zingsnis nustatomas didi-
nant erdves zingsniy skaiciy ir tikrinant, kaip pasikeicia stacionarus modelio atsakas.

3.1.1. Skirtuminiy schemy su kintamu ir pastoviu erdvés Zingsniais pa-
lyginimas

Skaitmeniskai sprendziat kvazistacionaryjj biojutiklio veikimo modelj, laikyta,
kad svarbu uztikrinti pakankamai maza zingsnj sluoksniy ribose (z = a;, [ =1,2,3),
taciau tolstant nuo Siy sandury ji galima didinti [32]. Taciau tokia prielaida padaryta
nejvertinant jos taikymo galimybiy: tikslumo bei efektyvumo.

Naudojant kintamg erdveés zingsnj, bendras zingsniy skai¢ius sumzinamas R%:

N const — N var

R =
N const

x 100%, (3.2)
kur N, yra bendras kintamy zingsniy skaic¢ius, o Neons - pastoviy. Artéjant sluoks-
nio [ ribos ((a;+1 —a;)/2) link, kintamas erdvés zingsnis didinamas eksponentiskai
taip, kad ju skaic¢ius buty mazesnis per R% lyginant su pastovaus erdvés zingsnio
gardele.

Skaitiniu budu nustatyta, kad kintamo zingsnio skaiciavimy paklaida isreikstinei,
neisreikstinei ir Kranko-Nikolsono schemoms yra vienoda [A6]. Dél realizacijos pa-
prastumo Siems tyrimams atlikti buvo naudojama isreikstiné skirtuminé schema.

Modeliuojant laikyta, kad stacionarus atsakas (2.5) pasiektas tuomet, kai srovée
per santykinai ilga laiko tarpa pasikeic¢ia santykinai mazai. Skaitiniu budu apskaici-
uota stacionari srove Zymima %, ,q,, jei tai buvo kintamo erdvés zingsnio skaiciavimai
(R >0), ir 45 const, kal tai - pastovaus zingsnio skaic¢iavimai (R = 0).

Kintamas erdveés zingsnis taikomas dél spartesniy skaiciavimy, kuriy trukmeé yra
proporcinga gardelés mazgy skaiciui [18]:

SK=MxN, N=Nyur, Neonst, (3.3)

kur M yra galutinis laiko Zingsniy skaic¢ius, o N - bendras erdves zinsniy skaicius

(3.1).

Skaiciavimy paklaida, kylanti dél kintamo erdvés zinsnio panaudojimo, jverti-
nama tokia formule:

_ |7;sA - is,varl

1sA

i1, (34) 5 [32] L <1,

5
R is2, (38) 18 [32] Z>> 1,

x 100%, 154 = { (3.4)
kur iy 4 yra stacionarus biojutiklio atsakas, apskaiciuotas naudojantis kintamu erd-
vés zingsniu, iz4 - biojutiklio atsakas, apskaic¢iuotas naudojantis analitinémis for-
mulémis.

Biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu skaitinio modelio, sprendziamo
naudojant kintamus erdveés zingsnius, paklaida jvertinta dvisluoksnio matematinio
modelio atveju Siems parametrams: dog =d; = 10~*m, D®*) =2 x D) =6 x 10710

m?2s~! ir kitiems kaip nurodyta (4.1).
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3.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

3.1.2. Kintamo erdvés zingsnio skaic¢iavimy efektyvumas

Kintamo erdvés zingsnio skaiciavimy efektyvumas matematiniam biojutiklio su
CME modeliui jvertintas skirtingoms fermento koncentracijoms eg, bedimensiams
dydziams ¥ ir skirtingiems mazinimo dydziams R [A2]. Atliekant panasy tyrima
jvertinta ir kintamo erdvés zingsnio pritaikymo galimybé matematiniam modeliui,
pagristam Michaelis-Menten kinetika [A6].

Keiciant pastoviy erdves zingsniy skaic¢iy Nens¢ nustatyta, kiek reikia skaic¢iavimo
mazgy (3.3) skirtingiems zingsniy mazinimams R norint skai¢iuoti esant tikslumui
eg. Rezultatai santykinai mazam koncentracijy santykiui (¥ < 1, 1-3 kreivés) ir
santykinai dideliam koncentraciju santykiui (3 >> 1, 4-6 kreivés) pateikiami 3.1 pav.

3.1 pav. Tinklelio mazgy skaiCiaus priklausomybé SK nuo siekiamo skaiciavimy
tikslumo ep, kai ¥ <1 (1-3) ir kai ¥ > 1 (4-6). Zingsniy mazinimai R: 0% (1, 3),
60% (2, 5) ir 90% (3, 6).

Pastebima, kad kai ¥ > 1 (kreivés 4-6), kintamo zingsnio skaiCiavimams
reikia mazesnio tinklelio mazgy skaiciaus, nei pastovaus zingsnio skai¢iavimams.
Pavyzdziui, jei norima skaiCiuoti su ep = 4% skaiciavimy paklaida, tai taikant
R =90% zingsniy mazinima (6 kreive) skaiciavimai bus atliekami mazdaug 50 karty
greiCiau nei pastovus (4 kreive).

Kai bedimensis substrato ir mediatoriaus koncentracijy santykis yra santykinai
mazas (X < 1), kintamo erdvés zingsnio skaic¢iavimy efektyvumas netiesiskai prik-
lauso nuo zingsniy mazinimo dydzio R. Skai¢iavimai su R = 60% zingsniy mazinimu
(2 kreive) visame nagrinéty siektiny paklaidy intervale yra maziau efektyvus nei su
R=0% (1 kreivé) ir R =90% (3 kreivé) zingsniy mazinimais.

Taigi, kintamas erdvés zingsnis gali buti efektyviai taikomas siekiant skai¢iavimus
atlikti sparciau, taciau spartinimas priklauso nuo modelio parametry reikSmiy.

3.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

Matematinio biojutiklio su lygiagreciu substraty virsmu veikimo modelio (aprasy-
tas 2.2.2 skyrelyje) analitiniai sprendiniai egzistuoja tik tuomet, kai antras reakcijos
narys ro lygtyje (2.15¢) tampa tiesinis:
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3.3. Skaiciavimo tinkly panaudojimas biojutikliy modeliavimui

1. Kai s99 = 0, tai 7o = 0 ir stacionariu atveju (t — oo) pirmo produkto koncen-
tracija ant elektrodo pavirsiaus (z = ag) apskai¢iuojama taip:

1 D
pg ) =810 X 8(11) X

p1
3.5
O'lslnh<0'1>(dg/dl)(DI(,})/ng)) + COSh(Ul) —1 ( )

o1sinh(o1)(do/dy) (DY /D)) + cosh(oy)

(1)

2. Kai k1519 < ko9S9g, tai ro = kojeysy ’ ir analitinis sprendinys yra toks:

(1) v Dﬁ}) % kieq y
=s
P 1 2D kier +kares

alsinh(al)(dQ/dl)(Dz(ﬁ)/Dg)) +cosh(ay) — 1 (3.6)

o1sinh(o1)(do/d1 ) (DY / DEP) + cosh (o)

papildomai pareikalavus, kad kie; > kojes, tai sprendinys (3.6) tampa tokiu
paciu kaip ankstesnis (3.5).

3. Kai ko1519 > koosog ir k1e1s10 > korea599, tai sprendinys taip pat apskaiciuoja-
mas pirma pateikta formule (3.5).

Matematinis biojutiklio su lygiagreciu substraty virsmu veikimo modelis skaitiskai
buvo sprestas taip pat kaip biojutiklio su CME modelis. Skaic¢iavimams buvo nau-
dotas pastovaus erdvés zingsnio skaic¢iavimy tinklelis, panaudojant isreikstines ir
Kranko-Nikolsono skaiciavimy schemas.

Sie matematinio modelio parametrai buvo nurodyti kaip jvesties parametrai pro-

graminéje jrangoje, realizuojancioje skaitinj model;j:

k1, ka1, ka2, €10, €20, S10, S20,
DY d;, 1=1,2,3, (3.7)
K(l)’@)aKc(?)’(?))? Cc= 81,52,P1,P2-

C

3.3. Skaiciavimo tinkly panaudojimas biojutikliy modeliavimui

Siame poskyryje pristatoma, kaip lygiagretiis ir iSskirstyti skai¢iavimy tinklai
buvo panaudoti modeliuojant biojutikliy veikimg. Skaiciavimai atlikti skaiciavimy
tinkle BalticGrid panaudojant parametry rinkinio savoka, o rezultatai pristatyti
straipsnyje [A1].

Siekiant efektyviai ir patogiai panaudoti skaic¢iavimy tinklus, kompiuterinio mod-
eliavimo programa turi atitikti konkrecius reikalavimus:

e Duomeny jvestis ir iSvestis: svarbu programine jranga realizuoti taip, kad mod-
elio parametry reikSmes buty galima keisti nekeic¢iant pacios PJ.

e Programinés jrangos veikimas: programiné jranga turi veikti komandineés eilutés
rezimu, o visos jvykusios klaidos pateikiamos j rezultaty bylas.
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Atliekant parametrizuotus skai¢iavimus Ng uzduociy grupé G yra siunciama j
skaiciavimy tinka:
G={M,PS;}, (3.8)

kur M yra skaitinj biojutiklio veikimo modelj realizuojanti programiné jranga, P.S; —
parametry rinkiniy paketas, sudarytas is eilés parametry rinkiniy, kuriy kiekvienas
sudarytas iS p1, p2,..., py parametry, kur i = 1, 2, ..., Ng.

Siekiant automatizuotai atlikti parametrizuotus skaiciavimus skaic¢iavimy tinkle,
sukurta programineé jranga, automatiskai atliekanti Siuos procesus:

o Parametry rinkiniy paketas sugeneruojamas pagal nurodytus generavimo
parametrus.

« Paketas, susidedantis iS Mpg parametry rinkiniy, yra padalinamas j Ng apyly-
giy smulkesniy pakety.

o Ng uzduodiy grupé (3.8) yra issiunciama j skaic¢iavimy tinkla.

o Skaitinj model} sprendzianti programiné jranga rezultatus iSsaugo savo skaici-
avimy mazge, nepriklausomai nuo kity sprendéjy.

» Skaic¢iavimo rezultatai is visy skaiciavimy mazgy yra surenkami ir sujungiami.

Taikant apraSyta skaiciavimo tinkly panaudojimo schema lygiagrecCiyjy ir
isskirstytyju skaiciavimy tinkle BalticGrid, buvo analizuotas biojutiklio su
chemiskai modifikuotu elektrodu veikimas. Skaic¢iavimy efektyvumas, lyginant su
lokaliai atlieckama uzduotimi, buvo jvertintas skirtingoms skaic¢iavimy apimtims ir
skirtingiems uzduoc¢iy grupiy skaic¢iams N¢g [A1].

4. Biojutikliy savybiy tyrimas

Naudojantis sukurta programine jranga, Siame skyriuje nagrinéjamos tarpines
medziagas naudojanciy biojutikliy cheminés savybés, apibréziancios optimalias bio-
jutikliy konfiguracijas. Skyriuje taip pat nagrinéjama darbe pasitlyty matematiniy
modeliy pakeitimy jtaka modeliavimo paklaidai. Pristatyti rezultatai taikytini ku-
riant naujus ir optimizuojant esamus biojutiklius.

4.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Siame poskyryje nagrinéjami pilnasis matematinis modelis (pateiktas 2.1.2 skyre-
lyje) ir kvazistacionarusis matematinis modelis (pateiktas 2.1.3 skyrelyje), aprasantys
biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu veikima.

Rezultatai, pristatomi Siame poskyryje, publikuoti dviejuose straipsniuose [Al,
A2]. Poskyryje pateikiamos apskaiciuotos pusinés efektyvios maksimalios koncen-
tracijos reikSmes. Istirta, kada tikslinga taikyti efektyvy difuzijos koeficienta, bei
Jvertinama kvazistacionarumo prielaidos paklaida.
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4.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

4.1.1. Skaitinio modelio sprendimas ir patikimumas

Skaiciavimo schemos, aprasytos 3.1 poskyryje, sprestos naudojantis sukurta pro-
gramine jranga. Daugeliu atveju naudota 900 tinklelio erdves zingsniy. Skai¢iavimai
automatizuotai atlikti lygiagreciyjy ir paskirstytyjy skaic¢iavimy tinkle BalticGrid
naudojantis schema, aprasyta 3.3 poskyryje.

Laikoma, kad substro, mediatoriaus ir produkto molekulés yra panasaus dydzio,
todél, siekiant sumazinti modelio parametry skaiciy, difuzijos koeficientai visoms
medziagoms skirtinguose sluoksniuose yra lygus: Dg) =DW, kur c=s,m,pir | =
1,2,3.

DW =34x10""m?% 7!k =1,1 x 10°M s,
D@ =44x10""m?%s " ky = 1,0 x 1037,
D® =6,3x10""m?s " ky=1,0x 10"M 1571,
ko1=1,0x10%"1n.=1,e0=1,0x 107M.

(4.1)

Skaic¢iavimy metu gauty rezultaty patikimumas jvertintas naudojantis dviem
zinomomis analitinémis stacionariyjy sroviy israiskomis konkrecioms parametry
reikSméms. Pilnojo matematinio modelio skaic¢iavimy korektiSkumas uztikrintas
kiekviename laiko zingsnyje uztikrinant, kad pradiné fermento koncentracija buty
lygi visy fermento formy koncentracijy sumai.

4.1.2. Rezultatai

Biojutiklio stacionariojo atsako priklausomybé nuo bedimensio dydzio 2,
apskaic¢iuota naudojantis trisluoksniu biojutiklio veikimo matematiniu modeliu,
pateikiama 4.1a pav. Santykiné dvisluoksnio matematinio modelio atsako paklai-
da, lyginant su trimaciu modeliu, pateikiama 4.1b pav. Keic¢iant substrato kon-
centracijg sop nuo 107*M iki 1M ir mediatoriaus koncentracija mg nuo 10~"M iki
1073M, bedimensis santykis ¥ kei¢iasi devyniomis eilémis. Skai¢iavimai atlikti ke-
turiems skirtingiems difuzijos moduliams ¢ = 1074, 1072, 1 ir 100, dvisluoksnio
modelio sluoksniy storius parenkant taip, kad suminis storis buty vienodas, o kitus
parametrus naudojant kaip nurodyta (4.1).

10_4 E A B B M B I B B 50 T T T T T T T T
10°1 404
5 . 30 -
g 10 = 20
< < 201
10° 1 0 [EEEEEs

10*10° 10% 10" 10° 10" 10> 10° 10 10" 10° 10% 10" 10° 10" 10* 10° 10

a) Y )

4.1 pav. Stacionaraus atsako priklausomybé nuo X trisluoksnio matematinio modelio
atveju (a) ir dvisluoksnio modelio paklaidos priklausomybeé (b) skirtingiems difuzijos
moduliams 7 = 1074 (1), 1072 (2), 1 (3) ir 100 (4).
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4.1. Biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Kaip pastebima i$ 4.1b pav., kai 07 < 1, tai santykiné dvisluoksnio atsako pak-
laida yra mazesné nei 10% visoms nagrinétoms Y reiksméms (1 ir 2 kreives is 4.1b
pav.). Tacdiau, kai 0? = 102, skai¢iavimy paklaida didesné nei 10% visame X reik$miy
intervale. Kai ¥ < 1, stacionarusis atsakas yra stabiliai didéjanti ¥ funkcija (4.1a
pav.) visiems nagrinétiems difuzijos moduliams. Sis rezultatas sutampa su rezul-
tatais, pateiktais R.Barono straipsnyje straipsnyje [32], 10 pav. Taciau, kai ¥ > 1,
stacionarusis atsakas yra mazéjanti Y funkcija - tai nepastebima minétame straip-
snyje. Tokj skirtuma nulemia ne tik dvisluoksnio modelio skaic¢iavimy paklaida (7r.
4.1b pav.), bet ir skirtinga ¥ apskai¢iavimo technika.

Mediatoriaus koncentracijos jtaka pusinéms maksimalios efektyvios koncen-
tracijos reiksméms iSnagrinéta ir pristatyta straipsnyje [A2]. Tyrimuose naudotas
dvisluoksnis matematinis biojutiklio veikimo modelis su bendru difuzijos ir dializés
sluoksniu. Nustatyta, kad pusinés maksimalios efektyvios koncentracijos reikSmes
nuo mediatoriaus priklauso monotoniskai - mazesnés mg reikSmés nulemia mazesnes
Cso koncentracijas ir atvirkséiai. Keic¢iant mediatoriaus koncentracija trimis eilémis,
Cso reiksmeés padidéja mazdaug tokiu paciu santykiu. Fermento koncentracijos jtaka
yra nezymi ir beveik nepriklausoma nuo mediatoriaus koncentracijos.

Dvisluoksnis matematinis modelis buvo naudojamas ir tiriant kvazistacionarumo
prielaidos paklaida [Al]. Modelio parametry reikSmés buvo naudojamos kaip
nurodyta (4.1), isskyrus mg = 1 x 107°, 59 = 10~*m. Normuoto biojutiklio atsako
(2.12) priklausomybé nuo Biot skaiciaus skirtingoms difuzijos moduliy reiksméms
pateikiama 4.2a pav.

IS 4.2a pav. pastebima, kad normuotas biojutiklio atsakas Iy yra monotoniskai
didéjanti Biot skaic¢iaus Bi funkcija, kai o7 > 1, ir Iy yra nemonotoniskai kintanti,
kai 0? < 1. Kai Bi > 10, difuzijos modulio jtaka normuotam atsakui yra minimali.

2,0 —
1,5 ]
1,0
~ 1 2
e ]
05 ]
——3 ——4
——5 ——6
0,0 e
10" 10° 10" 10°
a) Bi

4.2 pav. Normuoto stacionaraus atsako Iy (a) ir kvazistacionarumo paklaidos Eggsa
(b) priklausomybé nuo Biot skai¢iaus Bi skirtingoms difuzijos modulio reiksméms o?:
107* (1), 1072 (2), 1072 (3), 0,1 (4), 1 (5), 10 (6), 03 = 1000 o2.

Biot skaiciaus jtaka matematinio modelio, paremto kvazistacionarumo prielaida,
paklaidai (2.9) pateikiama 4.2b pav. Pastebima, kad kvazsitacionarumo prielaida su
1% paklaida galima taikyti visoms nagrinéty parametry reikSméms, isskyrus atvejj,
kai difuzijos modulis yra santykinai maZas, o Biot skai¢ius - santykinai didelis (¢} =
107 ir Bi > 30, 1 kreivé).
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4.2. Biojutiklis su lygiagrec¢iu substraty virsmu

4.2. Biojutiklis su lygiagreciu substraty virsmu

Siame poskyryje skaitmeniskai analizuojamas biojutiklio su lygiagre¢iu substraty
virsmu matematinis veikimo modelis, aprasytas 2.2 poskyryje. Skaitinio modeliavimo
rezultatai lyginami su eksperimentiniais [A7], jvertinama efektyvaus difuzijos koefi-
ciento pritakymo galimybé [A3], pateikiamos pusinés maksimalios efektyvios koncen-
tracijos reiksmes [A5] bei tiriama difuzijos modulio [A8] ir Biot skai¢iaus [A4] jtaka
biojutiklio atsakui ir jautriui.

4.2.1. Skaitinio modelio sprendimas ir patikimumas

Matematinis modelis buvo sprestas naudojantis autoriaus sukurta programine
iranga, realizuojancia isreikstinés ir Kranko-Nikolsono schemy sprendimus. Daugeliu
atveju naudota 900 tinklelio erdvés zingsniy. Programinés jrangos patikimumui jvert-
inti bei skai¢iavimams atlikti buvo naudojamos fiksuotos (4.2) ir kintamos (4.3) mo-
delio parametry reiksSmes.

DY =31x10""m%1, D® =9,8x 107 Mm%, D) =1,4x 10 9m?%s !,

DM =34x10"""m% " D® =4,4x 10 "' m?* !, D¥) =6,3 x 107 'm?%s !,

DV =1,4x10"m* ", DY = 1,43x 107" m? ", D) = 2,12 x 10 "m?s~", (4.2)
ke =3,4x103AM 1 k; = 1,3 x 10°M1s7 L,

kot = 7,1 x 105M s koo = 6,0 x 105M ™! —1

Antro reakcijos produkto koncentracija nagrinéjamoms biojutiklio savybéms
itakos nedaro, todeél atitinkamos difuzijos koeficienty reikSmés naudojamos tokios
pacios kaip pirmo produkto. Heterogeninés konstantos ks reikSme, bei reakcijos
greiciy konstantos ki ir koo buvo nustatytos specialiais eksperimentais.

s10 € [1074,1072]M, S99 € [1079,1071M,
e1,e2 € [3x1078,3x107°]M, d; € [5x107%,5 x 10™4|m, (4.3)
dy €[1x107°5x10°lm, d3z€[5x107%1,9x10 *m

Parinkus konkrecias parametry reiksmes, kad analitiniai sprendiniai (3.5) ir (3.6)
egzsituoty, jie palyginti su skaitiniais matematinio modelio sprendiniais, jvairioms
likusiy modelio parametry reikSméms. Gautieji santykiniai sprendiniy skirtumai vi-
sais atvejais buvo mazesni nei 1%. Papildomai tikrinta, kad stacionariuoju atveju
visy modelio reakcijoje dalyvaujanciy substraty ir produkty koncentracija buty lygi
pradiniy koncentracijy sy ir s99 sumai.

4.2.2. Palyginimas su eksperimento rezultatais

I tirpala jpylus vandenilio peroksido (S;) biojutiklyje prasideda biocheminé reak-
cija, kurios metu pradedamas gaminti deguonis, kurj aptinka Klarko elektrodas (zr.
4.3a pav.). Stacionaraus atsako dydis tiesiogiai priklauso nuo vandenilio peroksido
koncentracijos syo: 3,4 x107% (1 ir 5 kreivés), 6,8 x107* (2, 6), 1072 (3, 7) ir
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1,36 x 1073 (4, 8)M. Priklausomybé pastebima tiek eksperimentiniams duomenims
(juodos istisinés kreives, 1-4), tiek apskaic¢iuotiems (raudonos punktyrinés kreivés,
5-8). Kity parametry reikdmeés: e; = ey = 3,2 x107°M, d; = 2,66 x10™*m ir kaip
nurodyta 4.2.

2’0 i T i T " T T 0>75 L e L L
1 ’5 i 0,70 B [,. e e . i
< 0,65
= 1,04 =1
-~ ~ 0,60
0.5 0,55 -
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4.3 pav. Biojutiklio atsakas tirpale esant tik pirmam substratui (a) ir esant abiems
substratams (b). (a) pav. juodos istisinés kreivés (1-4) rodo eksperimento rezulatus,
raudonos punktyrinés kreivés (5-8) - skaic¢iavimy rezultatus keturioms didéjanc¢ioms
pirmo substrato koncentracijoms. Keturi antro substrato soy ipylimai pavaidzduoti
(b) pav.: eksperimento rezultatai (1), apskai¢iuoti rezultatai be pasiskirstymo koefi-
cienty (2), apskaiciuoti rezultatai su pasiskirstymo koeficientais (3).

Didziausias (11%) santykinis skirtumas tarp eksperimentiniy ir apskai¢iuoty bio-
jutiklio atsaky j pirma substrata pastebimas esant didziausiai jo koncentracijai (4.3a
pav., kreivés 5 ir 8). Mazesnéms pirmo substrato koncentracijoms $is skirtumas yra
dar mazesnis.

Pirmo biojutiklio veikimo etapo pabaigoje i tirpala jpilama antro substrato, ir
biojutiklio atsakas sumazéja (4.3b pav.). Eksperimento metu (atsakas pavaizduotas
1 kreivéje), i tirpala keturis kartus jpilta 4 x107°M koncentracijos antro substrato.
Kity parametry reiksmés buvo d; = 2,66 x 107%m, e; = 3,18 x 1075M, ey = 3,2
x 107M, s19 = 6,6 x 10~*M. Apskai¢iuotas biojutiklio atsakas j abu substratus (2
kreivé) visais laiko momentais yra didesnis. Didéjant laikui, Sis skirtumas tarp eksper-
imentiniy ir apskaic¢iuoty duomeny tik didéja. Skai¢iavimuose parinkus pasiskirstymo
koeficientus KM =0,5 ir K?®) =4 (3 kreive) s skirtumas sumazéja.

4.2.3. Rezultatai

Santykinio biojutiklio atsako (2.19) ir santykinio jautrio (2.20) priklausomybé
nuo antro substrato koncetracijos pavaizduota 4.4 pav. Skaiciavimai atlikti trims
skirtingoms bedimenséms fermentuy koncentracijoms & (apibrézta (24) formule [A5]
straipsnyje).

Priklausomybés tirtos Siomis salygomis: esant vienetiniams pasiskirstymo koefi-
cientams (K §11’2) =K g’?’) = 1; 2, 4 ir 6 kreivés) ir parinktiems pasiskirstymo koefi-
cientams (K 3(11’2) =05 K éf’?’) = 4; 1, 3 ir 5 kreivés). Kity parametry reiksmeés buvo
510 = 1,36 x 1073M ir kaip 4.3a pav.

Abiem nagrinétais pasiskirstymo koeficiento atvejais, santykinés stacionariosios
srovés reik§meés yra mazesnés nei 0,1, kai € < 1071 (3-6 kreives). Kai £ = 1071,

22



4.2. Biojutiklis su lygiagrec¢iu substraty virsmu

4.4 pav. Santykinio atsako (a) ir jautrio (b) priklausomybé nuo s9y skirtingiems
fermenty koncentracijy santykiams & = 1073 (1 ir 2 kreives), 1072 (3 ir 4), 10 (5 ir
6), pritaikius (1, 3, 5) ir nepritaikius (2, 4, 6) pasiskirstymo sluoksniuose koeficienta.

santykinio biojutiklio atsako reikSmeés keiciasi trimis eilémis (1 ir 2 kreiveés). Paste-
bima, kad pirmo substrato koncentracija s;y daro didele jtaka biojutiklio savybéms:
kai s9g > s19, biojutiklio atsakas nepriklauso nuo antro substrato koncentracijos so.
Tai pastebima ir nagrinéjant santykinio jautrio priklausomybe nuo antro substrato
koncentracijos (4.4b pav.). Taikant tuos pacius nelygius vienetui pasiskirstymo koe-
ficientus, santykinés biojutiklio atsako reikSmés yra mazesnés, o santykiniai jautriai
- didesni, nei taikant pasiskirstymo koeficientus lygius vienetui. Nepaisant to, paste-
bima, kad pasiskirstymo koeficientas tik nezymiai pakeité santykinj atsaka bei jautrj,
bet nejvedé netolydumy j ju dinamika.

Nustatyta, kad efektyvus difuzijos koeficientas gali buti sékmingai naudojamas
sujungiant dializés ir difuzijos sluoksnius [A3]. Nustatyta, kad dvisluoksnio mode-
lio skaiciavimy paklaida priklauso nuo antro substrato koncentracijos sy, fermenty
koncentracijy santykio £ ir fermentinio sluoksnio storio d;. Paklaida tik nezymiai
priklauso nuo dializés membranos ir difuzijos sluoksnio storiy, atitinkamai ds ir ds.
Didziausia dvisluoksnio modelio skaic¢iavimy paklaida gaunama, kai sqp reikSme yra
artima pirmo substrato koncentracijai s;g. Matematinj modelj spresti su mazesne nei
1% paklaida naudojant dvisluoksnj biojutiklio veikimo modelj galima visuomet, kai
¢ < 10.

Pusinés maksimalios efektyvios koncentracijos reiksmiy C5p nuo santykinés fer-
menty koncentracijos (4.5a pav.) ir fermentinio sluoksnio storio (4.5b pav.) isna-
grinéta atitinkamai skirtingoms pirmo substrato ir fermenty koncentracijy santykio
reikSméms. Skaic¢iavimams naudotas dvisluoksnis matematinis modelis ir laikyta,
kad DM =3.0x 1071° m2%s~, D@3 = 6.0 x 10710 m2s~!, dys = 10~ *m. Rezultatai
pateikiami 4.5a pav., kur pirmo substrato koncentracijos buvo sig: 1073, 3,16 x 1073
ir 1072M, o fermenty santykis apskai¢iuotas kei¢iant e; ir ey reik§mes, kaip nurodyta
(4.3). Kity parametry reiksmes tokios, kaip nurodyta (4.2).

4.5a pav. pastebima, kad pusiné maksimali efektyvi koncentracija yra Siek tiek
nemonotoniska fermenty koncentracijos santykio funkcija, kai fermentinio sluoksnio
storis yra maZas (d; = 107% m, 1-3 kreivés). DidZiausia pusinés maksimalios efek-
tyvios koncentracijos reiksmé Csy ~ 5 x 1073M pasiekiama esant mazam fermentinio
sluoksnio storiui ir didZiausiai pirmo substrato koncentracijai (3 kreive), kai £ = 1. Vi-
soms nagrinétoms pirmo substrato koncentracijoms fermenty koncentracijy santykis
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4.5 pav. Cjyg priklausomybé nuo fermenty koncentracijy santykio £ (a) ir fermentinio
sluoksnio storio d; (b). Skirtingos kreivés atitinka skirtingas parametry reikSmes: sj
(a): 1073 (1, 4), 3,16 x 1073 (2, 5) ir 1072 (3, 6)M, dy (a): 1075 (1-3) ir 1073 (4-6)
m. ir & (b): 1073 (1), 107! (2), 1 (3), 10 (4), 10% (5) ir 103 (6).

turi svarbig jtaka Cyy reikSméms, kai & > 0,1. Kai & < 0,1, fermenty koncentracijy
santykis didelés jtakos nedaro, o Csg reikSmeés yra artimos maksimalioms. Rezultatai,
pateikiami 4.5b pav., patvirtina rezultatus, stebimus 4.5a pav.: didziausios jmanomos
(5o reiksSmeés pasiekiamos esant maziausiems fermentinio sluoksnio storiams.

ISvados

1. Matematinio biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu veikimo mode-
lio skaiciavimy rezultaty paklaida yra didziausia santykinai mazoms difuzijos
modulio ir santykinai dideléms Biot skaiciaus reikSméms. Kvazistacionarumo
prielaida gali buti taikoma su mazesne nei 1% paklaida likusioms parametry
reikSméms.

2. Pateiktasis biojutiklio su lygiagrec¢iu substraty virsmu matematinis veikimo
modelis taikytinas modelio savybéms tirti. Didziausios pusinés maksimalios
efektyvios koncentracijos reikSmeés yra esant Sioms salygoms: mazoms katalazés
koncentracijoms, dideléms peroksidazés ir vandenilio peroksido koncentracijoms
bei mazam fermentinio sluoksnio storiui.

3. Nustatyta, kad pasiskirstymo koeficientas daro jtaka biojutiklio su lygiagreciu
substraty virsmu atsako vertei. Sio parametro jvedimas j matematinj modelj
pakeic¢ia biojutiklio atsako ir jautrio reikSmes, bet nepakeic¢ia bendryjy bioju-
tiklio savybiy.

4. Efektyvus difuzijos koeficientas gali buti taikomas abiem nagrinéty biojutik-
liy matematiniams modeliams, siekiant sumazinti modeliy parametry skaiciy.
Dvi gretimos modelio sritys, kurios pagrjstos vien medziagy difuzija,gali buti
aprasomos kaip viena esant ne didesnei nei 10% paklaida daugeliui parametry
reikSmiy.
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Summary

Biosensors are sensing devices that transform a biological recognition into the
detectable signal. In most cases biosensors are used to detect the concentration of
the specific substance and are mostly applied in environmental, medicine and food
industries. The enzyme is the most crucial and expensive part of the analysed biosen-
sors, therefore decreasing the number of experiments performed in the laboratory is
desired. One of the main reasons restricting wider use of the enzymatic amperometric
biosensors is a relatively short linear range of the calibration curve. The application
of intermediate substances to solve this kind of problem is analysed in this thesis.

The mathematical models of two biosensors utilizing intermediate substances are
presented and analysed. In general case, the models are solved numerically, by apply-
ing finite difference technique. Specific software is developed to solve the numerical
models of the biosensors. The digital investigation process is automated by carrying
out the calculations on the computational grid.

The peculiarities of the biosensor with chemically modified electrode and the
biosensor with parallel substrates conversion are investigated by using developed
software. The results of the investigation can be applied practically, as they describe
the optimal configurations of the analysed biosensors. To solve the problems more
efficiently, improvements to the mathematical and computational models as well as
their accuracy are presented.
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