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SANTRAUKA

Magistrinio darbo tikslas yra sukurti kompiuterini amperometrinio biojutiklio su chemiskai
modifikuotu elektrodu modeli ir istirti jo savybes. Modelis papildo egzistuojan¢ius modelius
mediatoriaus sluoksniu. Mediatoriaus koncentracija sluoksnyje néra konstanta, tirpsta biojutiklio
veikimo eigoje.

Darbe apzvelgiama medziaga apie amperometrinius biojutiklius, biojutiklio modeliavimo
aspektus, mediatoriaus tirpimo priezastis ir veikimo principus. Véliau suformuluojamas
pasirinkto biojutiklio matematinis modelis. Matematiniame modelyje pateikiamos diferencialinés
lygtys su dalinémis i§vestinémis, aprasancios biojutiklyje vykstancias reakcijas ir difuzijas. Pagal
matematini model; yra sudaromas skaitinis modelis. Pagal Zinomus analizinius sprendimus
modelis yra ratifikuojamas.

Remiantis skaitiniu modeliu buvo sukurta programiné jranga jgyvendinanti diferencialiniy
lyg€iy su dalinémis iSvestinémis sprendimo metoda (iSreikSting baigtiniy skirtumy schema) ir
simuliuojanti biojutiklio veikima. Programiné jranga yra karkasas, leidZiantis nagrinéti
sumodeliuoto biojutiklio savybes bei charakteristikas. Buvo iStirtos substrato ir mediatoriaus
koncentracijuy, mediatoriaus, fermento, difuzijos sluoksniy, bei mediatoriaus sluoksnio difuzijos
koeficiento jtakos biojutiklio generuojamos sroveés tankiui. Be to gauti dviejy modeliuy
palyginimo rezultatai parodé¢ sumodeliuoto biojutiklio modelio skirtumus ir panaudojimo
prasminguma.

Raktiniai Zodziai: biojutikliai, amperometriniai biojutikliai, chemiSkai modifikuotas
elektrodas, skaitinis modelis, matematinis modelis, mediatorius, mediatoriaus tirpimas,
iSreikstiné baigtiniy skirtumy schema, bedimensis modelis, fermentai, kinetika, biojutiklio

savybés.



SUMMARY

The aim of master thesis is to model amperometric biosensor with chemically modified
electrode, introducing into existing model one more additional mediator layer. Mediator
concentration inside the layer is changing during the biosensor action.

Master thesis content consists of: enzyme kinetics introduction, biosensor modeling
peculiarities exploration, chemically modified electrode information, biosensor action aspects
description. Following chapter concentrates on mathematical modeling of particular biosensor
type. Mathematical model represents differential equations with partial derivatives describing the
reactions and diffusion inside biosensor. Next, numerical model is formulated. The explicit
method technique was used.

Based on numerical model software was made and validated. Using software the biosensor
action was simulated in order to investigate biosensor properties and characteristics. In this work
several properties were analyzed: impact of substrate and mediator concentrations, size of
mediator, enzyme and diffusion layers, mediator layer diffusion coefficient on biosensor
response. This model was compared with previous introduced model and it was shown that there
is some difference between them and there is a reason to use new model.

Keywords: biosensor, mathematical model, numerical model, explicit method,
amperometric biosensor, chemically modified electrode, mediator, solution, diffusion, leaching,

dimensionless model, enzyme, kinetics, biosensor properties.
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IVADAS

Bioelektronika — sparciai besivystanti sritis, vienijanti chemija, biochemija ir fizika. Tai yra
elektronikos ir biochemijos sri¢iy ziniy apjungimas. Pasiekimai biochemijos ir enzimologijos
srityse davé pradzia naujos analitinés chemijos krypties vystymuisi — nereagentiniy metody
analizei. Analizé paremta jvairiy biocheminiy jutikliu naudojimu. Biojutiklis, apjungiantis
biologing atranka su Siuolaikinés mikroelektronikos skaiiavimo jéga, tampa galingu analitiniu
frankiu su plac¢iu pritaikymu medicinoje, aplinkos diagnostikoje, maisto ir apdorojimo
pramoneése [Lyo06, 1765].

Siuo metu Zinomos trys biojutikliy kirimo kartos [CB04]. Siais laikais paplito biojutikliai
su elektrocheminiu keitikliu, kuris generuoja elektros srove elektrodo pavir§iuje. Srove atsiranda
nustatomos medziagos pavertimo i produkta reakcijos pagalba [byan97, 27]. Darbe nagrinéjamas
antros kartos konstrukcijos biojutiklis, kuriame naudojamas elektrony perneSimo tarpininkas,
mediatorius, siekiant pagerinti biojutiklio atsaka.

Cheminés reakcijos stebéjimui daznai naudojami katalizatoriai. Biojutikliuose kaip
reakcijos katalizatoriai dazniausiai naudojami fermentai. Fermentai gali katalizuoti daugybe
cheminiy reakcijy. Fermentai yra efektyvesni katalizatoriai, negu cheminiai katalizatoriai, todél
jie pla¢iau naudojami [CB04].

Biojutikliy veikimo principas: tiriama medziaga vadinama substratu pataiko i plona
biokatalizatoriaus sluoksnj, kuriame jvyksta fermentiné¢ reakcija. Fermento-katalizinés reakcijos
metu substratas S pavirsta produktu P, panaudojant fermenta E [BIK10, 147]:

S—— (D
Fermentinés reakcijos produkto kiekis nustatomas elektrodo pagalba. Biojutikliuose su
chemiskai modifikuotu elektrodu fermentinés reakcijos metu naudojamas elektronu pernesimo
pagalbininkas, vadinamas mediatoriumi. Jis padengia elektrodo pavirsiu.

Kinetiniy biojutikliy désningumy supratimas turi didZiulg itaka ju kirimui. Désningumus
gali paaiskinti matematinis modelis. Matematinis modeliavimas pla¢iai naudojamas tobulinant
biojutikliy kirima ir optimizuojant jy konfigliracija. Matematinio modelio pagrinda sudaro
nestacionarinés difuzijos lygtis su netiesiniu nariu, apradan¢iu fermenting reakcija. Sio darbo
matematini modelj sudaro trys sritys:

1) mediatoriaus sluoksnis, kuriame vyksta mediatoriaus difuzija;
2) fermento sluoksnis, kuriame vyksta fermento reakcija ir difuzija;

3) difuzijos sluoksnis, kuriame vyksta medziagy difuzija.



Kiekvienam sluoksniui sudaromos lygéiy sistemos, aprasomos pradinés, krastinés ir
atitikimo salygos [Num92, 829]. Aprasant pagrindines lygtis laikomasi prielaidos, jog elektrodas
turi simetriSska geometrija, fermentas yra tolygiai pasiskirstes sluoksnyje ir iSsidéstgs ant
elektrodo pavirSiaus. Po fermento sluoksnio seka difuzijos sluoksnis. Pradinés salygos apraso
biisena, kai biojutiklis dar nepradeda veikti. Pvz., substrato kiekis difuzijos sluoksnyje lygus
nuliui. Krastinés salygos apraso medziagy koncentracijuy salygas sluoksniy krastuose.

Panaudojant matematini modeli sudaromas skaitinis modelis. Véliau, panaudojant
diskretizuotas lygtis kuriama programin¢ jranga, leidzianti modeliuoti biojutiklio veikima. Bet i$
pradziy kompiuterinis biojutiklio modelis turi biti patvirtintas, jrodant, kad jis yra tinkamai
suprogramuotas. Patvirtinimas atlieckamas sulyginant egzistuojancius analitinius sprendimus su
gautais skaitiniais sprendimais. Pradiniai duomenis, reakcijy konstanty reikSmes, reikalingos

modeliuoti biojutiklyje vykstancia reakcija galima paimami 1§ akademiniy Saltiniy.

Darbo tikslas ir uzdaviniai
Magistro baigiamojo darbo tema yra amperometrinio biojutiklio su tirpstanciu
mediatoriumi kompiuterinis modeliavimas ir savybiy tyrimas. Darbo tikslas — sukurti biojutiklio
su tirpstanciu mediatoriumi kompiuterini model;j ir taikant ji iStirti biojutiklio savybes. Tikslas
suskaidomas | darbo uzdavinius:
1) suformuluoti matematini modelj;
2) diskretizuoti matematini modelj — sudaryti skaitini modelj;
3) sukurto kompiuterinio modelio pagalba sumodeliuoti biojutiklio veikima;
4) istirti gauto biojutiklio savybes: medziagu koncentracijy itaka, biojutiklio sluoksniy
storiy itaka, difuzijos koeficiento itaka;
5) iSsiaiSkinti salygas, kai sukurtas modelis yra tikslingesnis, negu egzistuojantis.
Darbo naujumas ir aktualumas
Darbo naujumas — kituose moksliniuose straipsniuose[BK08, LR10] apraSytuose
amperometriniy biojutikliy su chemiskai modifikuotu elektrodu matematiniuvose modeliuose
laikomasi prielaidos, jog mediatoriaus koncentracija fermento sluoksnio pakrastyje vykstant
reakcijai nekinta. Be to, mediatoriaus sluoksnis néra modeliuojamas, kadangi jo storis palyginus
su fermento sluoksnio storiu yra mazas. Tai reiskia, kad mediatoriaus sluoksnio jtaka reakcijai
yra nepilnai i$nagrinéta. Siame darbe kuriamas biojutiklio modelis su mediatoriaus sluoksniu ir
kintan¢ia mediatoriaus koncentracija jame.
Darbo aktualumas — biojutiklio kiirimo idéja, kurig vieni pirmyjy i§saké Klarkas ir Lionsas

(Klark, Lions), egzistuoja mazdaug nuo 1967m. Biojutikliai atstovauja greitai auganciai sriiai,
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kiekvienais metais vis labiau plinta ju panaudojimas. Didel¢ paklausa biojutikliai turi sveikatos
apsaugos, maisto pramonése ir aplinkosaugoje. Vienas populiariausiy panaudojimy medicinoje —

insulino kraujyje nustatymas [CB04].



1. Biojutiklio modeliavimas

1.1. Biojutiklio struktiira

Biojutikliai — analitiniai irenginiai, iSreiSkiantys biochemines reakcijas pamatuojamu
vienetu - elektros signalu. Biojutikliuose su signalo keitikliu vyksta susijungimas tarp nejudancio
biologiskai aktyvaus miSinio ir elektroninio stiprintuvo. [renginys skleidzia signala, kuris yra

proporcingas matuojamo substrato arba substraty grupés kiekiui.

1 pav. Biojutiklio schema [CB04]
Biojutiklio schema (Zr. 1 pav. Biojutiklio schema [CBO04]) vaizduoja pagrindinius

biojutiklio komponentus. Biokatalizatoriuje (a) vyksta reakcija - substratas virsta produktu.
Reakcija salygoja keitiklis (b), paverciantis reakcija elektroniniu signalu. Keitiklio i§éjimo
signalas sustiprinamas stiprintuvu (c), apskai¢iuojamas (d) ir pateikiamas ekrane (e) [CB04].
Pagrindiné biojutikliy dalis yra keitiklis. Biojutikliai klasifikuojami pagal keitiklio tipa:
kalorimetriniai, potenciometriniai, amperometriniai, optiniai ir pjezoelektriniai. Dazniausiai
naudojami amperometriniai ir potenciometriniai biojutikliai [CBO04]. Biojutiklio keitiklio
paskirtis yra paversti biocheminj atpazinima 1 elektronini signala. Keitiklis apima
amperometrinius ir jonu-atrankos elektrodus, optines sistemas ir kitus fizinius {renginius,
igyvendinancius jvairius fizikinius fenomenus. Biokatalitiné membrana iSdéstoma labai arti prie
keitiklio. Keitiklio su amperometriniu elektrodu veikimas pagristas indukcine srove, kuri
indukuojasi kai elektronai yra perdavinéjami tarp substrato, produkto arba fermento aktyvaus
centro ir elektrodo. Skirtumas tarp keitiklio tipo salygoja skirtingas pradines salygas
modeliuojant biojutiklius - sudarant biojutiklio matematini modeli, kuris apraSomas paprasty

arba daliniy diferencialiniy lygciy pagalba.

1.2. Fermenty kinetika

Pries biojutiklio veikimo nagrinéjima yra tikslinga apzvelgti svarbias fermenty savybes ir
fermenty kinetika, nes jie jtakoja biojutikliy funkcionavima. Supaprastinant biojutiklio struktiira,
jis susideda i§ dvieju komponenty: biocheminio atpaZinimo sistemos ir keitiklio sistemos.
Biocheminéje atpazinimo sistemoje panaudojamas biokatalizatorius. Svarbu, kad biojutiklyje

biity galimybé pakartotinai panaudoti biokatalizatoriy.



Katalizatorius — tai substancija, kuri padidina reakcijos sparta be paties suvartojimo
reakcijos metu. Reakcija, kurioje naudojamas katalizatorius vadinama katalizuota reakcija, o
procesas vadinamas katalize [Cha05, 363].

Katalizatorius sumazina Gibso aktyvavimo energija, kadangi pateikia kita reakcijos
mechanizma [Cha05, 363]. Jis itakoja reakcijos sparta, taikomas pradinei ir atgalinei reakcijai.
Katalizatorius formuoja tarpini jungini su reagentu pradiniame reakcijos zingsnyje ir atleidzia
reagenta produkto-formavimo zingsnyje. Katalizatorius nedalyvauja visame reakcijos cikle.
Nepriklausomai nuo mechanizmo ir reakcijos energetikos, katalizatorius negali itakoti reagenty
arba produkty Gibso energijos ir entalpijos [Cha05, 364]. Katalizatorius padidina pusiausvyros
pasiekimo sparta, taciau negali jtakoti termodinaminiy tirpalo konstanty.

Fermentai — biologiniai katalizatoriai, pasiZymintys savybe katalizuoti daugel; cheminiy
reakciju tiek gyvoje lastel¢je, tiek uz organizmo riby. Dauguma procesy biologinéje lasteléje ju
steb¢jimui didesniu mastu reikalauja fermento panaudojimo [Cha05, 364]. Fermenta sudaro
amino rigstys. Fermentinése reakcijose dalyvauja molekulés, priklausan¢ios medziagai proceso
pradzioje vadinamai substratu. Cheminés reakcijos metu jos paverciamos i kitas molekules,
sudarant kita medziaga vadinama produktu. Fermentas turi viena arba daugiau aktyviy viety, kur
vyksta suri§imas su substratu. Yra fermentu, kurie katalizuoja tik vieno substrato pavertima.

Fermenty kinetika — fermentais katalizuoty cheminiy reakcijy tyrin¢jimas: reakcijos spartos
matavimas, kintamy reakcijos salygu efekty nagrinéjimas. Reakcijos sparta apibréziantis Zingsnis
gali biiti cheminé reakcija, fermento struktiiros arba substrato pakitimas. Fermenty kinetika teikia
informacija apie fermento katalitini mechanizma, vaidmeni metabolizme, fermento veiklos
kontrole ir valdyma - kaip vaistai arba nuodai gali slopinti fermento veikla. Fermenty katalitinis
mechanizmas — molekuliy jungimasis prie fermento ir transformavimas | produkta per keliy
zingsniy seka. Fermenty katalizés fenomenas yra labai didelis reakcijos spartos padidéjimas nuo
10° iki 10"® ir aukstas tikslumas - molekulés sugeba pasirinktinai katalizuoti tam tikrus reagentus
vadinamais substratais, ignoruojant kitas molekules [BIK10, 3].

1890m. vokieciy chemikas Emilis FiSeris pasiiilé ,yrakto ir spynos“ koncepcija fermento
atpazinimo teorijai. Pagal ja, aktyvia pus¢ galima traktuoti kaip griezta struktiira panasia i spyna.
O substrato molekule kaip papildoma struktiira funkcionuojancia kaip raktas [Cha05, 365].
Fermenty kinetikos tyrinéjimai svarbiis dél Siy priezasciy:

1) padeda paaiskinti kaip veikia fermentai;
2) padeda prognozuoti kaip fermentai elgiasi gyvuose organizmuose.
Puikios fermenty savybés seniai atkreipé tyrinétojy démesi, taciau praktiniam ju taikymui

trukde sunkiai prieinami Svar@is fermentai ir kitos priezastys. Kadangi fermentas yra baltymo
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prigimties, jis néra patvarus saugojimo metu, jautrus Siluminiam ir cheminiam poveikiui. Be to,
fermentus buvo sunku panaudoti kelis kartus dél sudétingo atskyrimo nuo reagenty bei produkty,
didelés iSvalyty preparaty kainos. ISspresti Sias  problemas padéjo  fermenty
imobilizavimas[byn97, 28].

Sis metodas gimé 1916m., kai D.Nelsonas ir E.Grifinas adsorbavo invertaze ant anglies ir
parodé¢, kad medziaga tokiame pavidale iSsaugo katalitini aktyvuma. Pats terminas
,imobilizuotas fermentas* buvo iteisintas 1971m. ir reiSkia bet kuri baltymo judéjimo laisvés
apribojima erdvéje [Ky309]. Imobilizavimo metodas gali biiti laikomas tinkamu, jeigu po

prijungimo prie nes¢jo fermento biologiniai komponentai i§saugo savo aktyvuma ir stabiluma.

1.2.1. Fermento-katalizuota reakcija

Panagrin¢kime paprasta fermento-katalizuota reakcija, kurioje substratas (S) virsta

produktu (P). Reakcijos pavidalas:

E+ 0000 —> + (2)

Pagal §ia schema fermentas ir substratas tirpale i§ pradziy turi susidurti vienas su kitu, kad
suformuoty fermento-substrato tarpininka ES. Kai substratas pririStas prie fermento, jégos
esancCios aktyviose vietose gali rikiuoti substrato ir fermento reaguojancia grupe¢ tinkama linkme.
Reakcijos zingsniy parametrai (kinetinés konstantos):

k, — fermento apyvartos skaiCius, dar Zymimas k., Tai skaiius substrato molekuliy arba
moliy skai¢ius, kuris paverciamas i produkta per laiko vieneta kai fermentas yra pilnai prisotintas
substratu. Daugumai fermenty apyvartos skaitius varijuoja tarp 1 ir 10° s priklausomai nuo
fiziologiniy salygu[Cha05, 371].

ki — reakcija apibrézianti konstanta, nurodo kokiu greiCiu fermentas susijunges su substraty
virsta { tarpininka ES. Taciau, k; negali biiti didesnis negu susidirimo tarp fermento ir substrato
molekuliy daznis, kuris tirpale yra valdomas ir kontroliuojamas difuzijos spartos. Reakcija
apibréziancios konstantos difuzijos valdomoje reakcijoje reikimé yra 10° M's™ eilés [Cha05,
372].

k. — nurodo kokiu grei¢iu suformuotas tarpininkas ES iSsiskaido i atskira fermenta ir
rcir ol
substrata, kai substratas nepavirto { produkta. Santykis — = vadinamas disociacijos
1 L£O ]
konstanta[Cha05, 367].
Fermenty kinetikoje svarbus dydis yra pradiné reakcijos sparta vo. Reakcijos sparta auga

greitai ir tiesiSkai esant maZoms substrato koncentracijoms [S] ir artéja prie savo ribinés

reik§més, kai koncentracija [S] yra didelé. Fermento-katalizuotos reakcijos parodo prisotinimo
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kinetika. Viena svarbiausiy kinetiniy fermento savybiy yra jo prisotinimo greitis tam tikru
substratu ir maksimali reakcijos sparta, kurig gali pasiekti. Pradiné reakcijos sparta skai¢iuojama

pagal formule:

oro
Yo = A+ 3)

Vmax apibrézta reikSme yra konstanta parodanti maksimalia prieinama reakcijos sparta, kai
bendra fermenty koncentracija yra pateikta kaip fermento-substrato kompleksas. IS biojutiklyje
vykstan¢iy reakciju parametry svarbia reikSme turi kinetiniai parametrai k. ir Ky. Paprastai
biojutiklio pakrovimas fermentu santykinai nedidelis. Didelé k., reikSme parodo, kad 1§ tikryju
reikia mazy fermento kiekiy (miligramai). Membraniniy biojutikliy atveju, esant dideliam Ay
irenginio darbo metu reakcija limituojanciu faktoriumi tampa masés perneSimas per membrana.
Tai reiSkia, kad biojutiklis salyginai nejautrus fermento kiekiui arba jo aktyvumo praradimui

[TKW87, 100]. Kitas fermento kinetikos parametras — Michaelio konstanta Ky apibréziama
pagal formulg [Cha05, 369]:

Lo
K, = )

Michaelio konstanta Ky, varijuoja priklausomai nuo konkretaus pasirinkto fermento ir
skirtingy substraty tam paciam fermentui. Ky reprezentuoja substrato koncentracija, kuriai esant
pus¢ fermento aktyviy viety yra uzpildyti substrato molekulémis. Kuo didesnis Ky, tuo
silpnesnis suri§imas. Daugumai fermenty Ky reik§mé yra tarp 10"M ir 10" uM [Cha05, 371].
Biochemijoje koncentracija isreiskiama mol/dm® = M, tuo tarpu komponenty koncentracija
modeliuose yra ireiskiama mol/cm’® [BIK10, 3].

Michaelio konstanta jtakoja signalo diapazono tiesiSkuma. Idealiausiu atveju tarp iseities ir
nustatymo medziagos koncentracijos sarysis turi biti tiesinis. Bendruoju pavidalu Ky dydis
atsispindi fermento suriSima su substratu. Michaelio-Menten lygciy analizé parodo, jog tiesumas
iSlieka iki koncentracijos nedidesnés kaip 0,2 Ky. Taciau didele itaka turi ir kiti faktoriai:
fermento imobilizacija, arba membranos buvimas [TKW87, 100].

Dviejy dydziy santykis kc./Kwm tai specifiSkumo konstanta. Geriausia, kai ji daug aukStesné
nustatomai medZziagai negu kitiems potencialiems substratams. Kaip ir kiekvienai kitai cheminiai
reakcijai, fermentinés reakcijos greitis auga didinant temperatiira. Tokiu biidu biojutikliy atsakas
taip pat gali priklausyti nuo temperatiiros ir Sio efekto dydi lemia limituojan¢io faktoriaus
aktyvacijos energija [TKW87, 100].

Yra du reakcijos mechanizmai: nuoseklus ir nenuoseklus. Nenuosekliame ,,ping-pong

vadinamame mechanizme vienas substratas suriSamas, vienas produktas iSleidZziamas. Toliau
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antras substratas suriSamas, antras produktas iSleidziamas ir t.t. Be to, reakcijoje gali dalyvauti
inhibitoriai — junginiai, kurie sumazina fermento-katalizés reakcijos sparta. Inhibitorius gali
kontroliuoti produkto kiekio gaminima.
Dvi pagrindinés prielaidos taikant Michaelis-Menten lygybes [Cha05, 368]:
1) Tariamai pastovi biisena — fermenty sujungty su substraty ir nesujungty fermenty
koncentracija kei¢iasi daug 1é¢iau negu produkty arba substraty koncentracijos ir ju

d[ES] _

pakeitimas per laika gali buti prilygintas nuliui:

2) Bendra fermenty koncentracija nesikeicia per laika: [E],, = + =

1.3. Amperometriniai biojutikliai

Amperometriniai biojutikliai — labiausiai paplite¢ ir komerciniu atZvilgiu sékmingiausi
tokios klasés biomolekulinés elektronikos ijrenginiai. Jie yra patikimi, kompaktiski, santykinai
nebrangiis, turintys trumpa atsako laika. Irenginiai naudojami aplinkos, sveikatos apsaugos ir
maisto pramonése. Siomis dienomis vienas populiariausiy [J[3101, 13] yra amperometrinis
biojutiklis paremtas imobilizuotos gliukozoksidazés panaudojimu. Jo paskirtis yra nustatyti
cukraus kieki kraujyje.

Amperometrinis metodas grindziamas srovés tankio ~matavimu. Srové teka
elektrocheminéje lasteléje esant pastoviam taikomam potencialui. Srovés tankis — tai
elektrochemiSkai aktyviy daleliy, kuriy oksidavimas ir redukavimas vyksta ant dirbancio
elektrodo pavirSiaus, srautas. Srovés stipris priklauso nuo biocheminés produkto oksidacijos arba
redukcijos reakcijos intensyvumo. Amperometriniai fermentiniai biojutikliai apjungia fermento
nustatomy molekuliy-taikiniy atpazinimo sugebéjimus ir reakcijos greiio tiesiogini
elektromechaninj pertvarkyma i elektros srove galimybes.

Amperometrinis detekcijos metodas yra labai paplites analitinéje praktikoje, nes
optimalioms salygoms nustatomo substrato koncentracija gali biti nuo 107uM iki 10°uM
(mol/dm®). Amperometrinius biojutiklius galima suskirstyti i tris pagrindines klases [3501, 13]:

1) Irenginiai, kuriy darbo pagrindas yra natiiraliy substraty ir fermentinés reakcijos
produkty koncentracijos matavimas - nemediatoriniai amperometriniai biojutikliai.
2) Biojutikliai, naudojantys mediatoriy kaip elektrony nes¢ja nuo fermento aktyvaus
centro prie elektrodo, - mediatoriniai amperometriniai biojutikliai.
3) Biojutikliai paremti tiesioginiu elektrony perneSimu tarp fermento ir elektrodo.
DaZnai amperometriniai biojutikliai apsaugomi specialia membrana, kuri pasirinktinai

praleidZianc¢ia reikalingas, dominanc¢ias daleles. Membrana tarnauja elektrodo izoliacijai nuo
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biologinio skyscio, reagenty ir fermenty reikalingy detekcijos sistemai sulaikymui ploname

sluoksnyje.

1.3.1. Chemiskai modifikuotas elektrodas

Pakankamai daznai amperometriniy biojutikliy elektrodai yra uzterSiami baltymais arba ant
Jju pavirsiaus atsiranda plévelé sudaryta i$ reakcijos su elektrono pernesSimu pagaminto produkto.
Dideli susidoméjima kelia redukuoto NADH oksidavimas, kuris tarnauja kaip substratas arba
kofarktorius daugelyje fermentiniy reakciju. Elektrocheminis NADH oksidavimas sunkiai
vyksta, be to produktas adsorbuojasi ant elektrodo. Tokioms sistemoms buvo daromi elektrodo
modifikavimo Siluminiu apdorojimu bandymai: arba iterpiant { pavirSutini sluoksni metala, arba
adsorbuojant ant pavirSiaus, arba tvirtinant prie jo chemini modifikatoriy [ TKW87].

Nagrinéjant fermentus, kyla neaiSkumy de¢l ju elektroaktyvumo. Paprastose salygose
daugelyje fermenty nepasireiskia elektroaktyvumas, netgi jeigu Zinoma, jog fermento molekuléje
yra elektrono perneSimo centras. Egzistuoja trys skirtingi tokio fakto paaiskinimail TKW87]:

1) Baltymas gali negriZztamai adsorbuotis ant elektrodo, uZkertant kelig tolimesniam
elektrono perneSimui.

2) Priéjimas prie elektroaktyvaus centro gali biiti stipriai apsunkintas, o tai daro
neimanomu kontakta su elektrodo pavirSiumi.

3) Mazas srovés tankis gali biiti salygojamas mazu makromolekuliy difuzijos
koeficientu.

Yra parodyta [TKW87], jog baltymo adsorbavimas ant elektrodo turi jvykti anksc¢iau negu
elektrono pernesimas. Tokiu atveju adsorbcija vyksta greitai ir griztamai, jeigu elektrodas yra
modifikuotas citochromu. Sis baltymas adsorbuojasi ant gryno elektrodo, modifikuojant jj taip,
kad elektronu perneSimas tampa greitas ir griztamas. Pavyzdziy su tiesioginiy elektrony
perneSimy zinoma nedaug, tod¢l mediatoriu panaudojimas yra perspektyvus metodas tol, kol

néra tinkamy stabiliai modifikuoty elektrody.

1.3.1.1.Mediatoriaus veikimas

Daznas atvejis, kai reikalinga redoks (redukavimo-oksidavimo) reakcija ant pliko elektrodo
pasizymi léta elektrony perdavimo kinetika, todél pasireiSkia apciuopiama sparta tik esant
potencialui Zymiai aukStesniam negu jo termodinaminis redoks potencialas. Tokios reakcijos gali
biiti katalizuotos pridedant prie elektrodo pavirSiaus tinkama elektrony perdavimo mediatoriy.
Bendru atveju mediatorius — tai maza molekuliné dalelé perneSanti elektrona tarp fermento

redoks centro ir dirban¢io elektrodo. Mediatoriy galima pridéti | matuojama tirpala arba
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imobilizuoti ant elektrodo pavirSiaus. Mediatoriaus funkcija yra palengvinti termodinamiskai
naudinga, taciau kinetiskai sunkiai vykdoma kinetini elektrono pernesima. Mediatoriaus veikima
iliustruoja $i schema [Wan00, 121]:
M, +ne — 5)
My tA, — \red>
kur M — tai mediatorius, o A — substratas arba biologiné medziaga. Elektrony perdavimas vyksta
tarp elektrodo ir mediatoriaus, o ne tiesiogiai tarp elektrodo ir substrato. Aktyvi katalizés forma
yra elektrochemiskai atstatoma. IS esmés tokio elektrono judéjimo rezultatas yra pernelyg
aukStos itampos sumaZinimas 1 mediatoriaus potenciala ir srovés tankio padidéjimas.
Elektrokatalizés proceso efektyvumas priklauso nuo esamy atstumy tarp suriStos redoks vietos ir
pavirSiaus.
Antros kartos sistema, kuriose vykstan¢iy reakciju chemija yra tokia: fermentas dalyvauja
oksidavimo-redukavimo reakcijoje su substratu, taciau veél oksiduojasi su mediatoriumi (bet ne
deguonimi, kaip buvo pirmos kartos sistemose), o mediatorius savo ruoztu oksiduojasi prie

elektrodo pavirSiaus:

S

Eng Substratas

N\

L LY LN LY

Medug Ex Produktas

AN

Elektrodo
pavir¥ius

2 pav. Amperometrinio biojutiklis su mediatoriumi darbo principas[Wan00, 178]

Dirbtinio elektrony nes¢jo, mediatoriaus, panaudojimo rezultate matavimai tampa nejautris
deguonies svyravimui ir gali biti atlieckami esant mazesnei jtampai nekeliant interferencijos
reakcijos 18 kity dalyvaujanciy reakcijoje elektroaktyviy elementy [Wan00]. Daug organiniy arba

organiniy-metaliniy redoks junginiy gali biti nagrinéjami mediatoriaus vaidmenyje.

1.3.1.2.Mediatoriy pavyzdziai

Visus mediatorius galima suskirstyti 1 ,,naturalius* ir ,,dirbtinius* [[A3401, 19]. Darbuose
parodyta, jog efektyviais mediatoriais gali biiti dirbtiniai mediatoriai ferroceno/ferrocinijaus
poros arba jy i§vestiniai elementai, veikiantys pagal tokia schema [Wan00, 177]:

Gliukoze + GOD/FAD ,,, — uné rugstis + GOD/FADH,,
GOD/FADH,, +  — D T2M o T2H" (6)

Meg > 26

(0x)
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kur Moy — oksiduotas mediatorius, Mr.q) — redukuotas mediatorius. Ferroceno taikomas redoks
potencialas yra 0,17V [/13s01, 19]. Siy cheminiy savybiy panaudojimas lémé piestuko dydzio
asmeniniam naudojimui gliukozés steb¢jimui viename kraujo lase matuoklio kiirima. Taip pat
naudojamos tokios medziagos kaip [Fe(CN)s]>" ir katijonas N-metilfinazijaus (NMP"). Zinomas
ir paprastesnis bei tiesioginis budas, nereikalaujantis mediatoriaus, bet tokiam atvejui reikalinga
tokia elektrodo medziaga, kurioje tiesiogiai galéty oksiduotis redukuotas fermentas. Tai trecios
karto jrenginiai.

Ferric hexacyanoferrate, Zzinomas pavadinimu ,Priisijos mélynas®, vienas daZniausiy
naudojamy redoks mediatoriy elektrocheminiams biojutikliams[/[3s01]. Juo gali biiti padengti
daugelis elektrody pavirSiy. Su ,,Prisijos mélyno* mediatoriaus ar jo analogo pagalba galima

nustatyti daugeli substraty: gliukozg, cholesteroli, askorbino riigsti.

1.3.1.3.Mediatoriaus panaudojimo budai

Zinomi keli mediatoriaus panaudojimo biidai. Pirmas, mediatorius yra imobilizuotas ant
elektrodo pavirSiaus. Antras, mediatorius yra iStirpdytas fermento membranoje. Be to,
mediatorius gali biiti kovalentiSkai prijungtas prie chemiSkai pakeisto redoks baltymo. Ir
paskutinis biidas, mediatorius yra difuzijos sluoksnyje: 1) oksiduotas-molekuliné¢ deguonis; 2)
redukuotas - ferrocene carboxylic [Lyo06, 1774]. Mediatoriaus iSdéstymas priklauso nuo
naudojamo biojutiklio tipo.

Pats paprasCiausias mediatoriaus panaudojimo atvejis — pridéjimas 1 tirpala dazniausiai
netinka d¢l keliy priezasCiy. Organiniai dazikliai (pvz., ftalocianinas) yra toksiski, nestabiliis
redukavime, pH-priklausomi ir daznai savaime oksiduojasi. Optimaliausiais variantas yra
imobilizuoty mediatoriy panaudojimas [[I3s01, 19]. Vienas i$ $iu biojutikliy plétima stabdanciy
trikumy yra juy maZas stabilumas. Sios problemos sprendimui buvo taikomi skirtingi metodai.
Paprasciausiu atveju mediatoriaus miltelius mais¢ kartu su anglies pasta, tokiu biidu gaunant
karbonini (anglini) elektroda, ant kurio pavirSiaus véliau buvo adsorbuojamas fermentas. Kai
kuriais atvejais mediatoriy tiesiog adsorbavo ant elektrodo pavirSiaus.

Viename 1§ tokiy atvejuy dimetil-ferroceno tirpalo toluole laseliu padengdavo elektrodo
pavir$iy ir po toluolo iSgaravimo imobilizavo gliukozoksidazg (fermenta). Taciau tokiam
variantui esant biojutiklio charakteristikas pradeda itakoti mediatoriaus tirpumas. Kai biojutikli
patalpina { vandens tirpala, netirpstantis mediatorius lieka pavirSiuje. Bet pridedant potenciala
atsiranda ferriciniumo jonai, kurie labai lengvai tirpsta vandenyje ir iSkarto iSsiplauna. Tokiu

biidu mediatoriaus kiekis ant elektrodo mazéja. Dél Sios prieZasties keiCiasi ir biojutiklio atsakas.
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Siam trikumui i§vengti yra sukurti ir iStirti praleidZiantys polimerai modifikuoti
mediatoriaus. Gautas elektrodas buvo stabilus esant gliukozés tirpalui 5 dienas. Dar viena
mediatoriaus iSplovimo problemos sprendimo galimybé yra mediatoriaus ir fermento jvedimas {
koloiding grafiting emulsija, kurios virSuje fiksuojama katijoniné membrana. Toki elektroda yra
paprasta gaminti, jis turi greita atsako laika ir pakankama gliukozés nustatymo diapazona.
Saugant sausame pavidale 6 ménesius fermento aktyvumas sieké iki 70%.

Renkantis mediatoriy yra svarbu turéti omenyje tokius faktorius [/[3s101, 20]:

1) pridedamas potencialas turéty biiti mazesnis negu deguonies redukavimo
potencialas;

2) redukuotas mediatorius neturi reaguoti su deguonimi;

3) elektroninis perneSimas tarp redukuoto mediatoriaus ir fermento turi buti labai
greitas;

4) mediatorius turi nepriklausyti nuo pH;

5) mediatorius neturi biiti toksiSkas.

Jeigu visos charakteristikos yra tenkinamos, galima gauti amperometrini biojutikli su

analitinémis charakteristikomis leidzian¢iomis dirbti ilgesni laika.

1.4. Biojutiklio veikimas

Nustatoma medziaga difunduoja per pusiau pralaidzia membrana i plona biokatalizatoriaus
sluoksnij, kuriame vykdoma fermentiné reakcija pagal schema. Kadangi Siuo atveju fermentinés
reakcijos produktas nustatomas su elektrodo, kurio pavir§iuje yra imobilizuotas fermentas,
pagalba tai toks irenginys vadinamas fermentiniu elektrodu. Reikia pazyméti, jog fermentinés
reakcijos pobiidis priklauso nuo fermento prigimties, katalitinio veikimo principo. Svarbu
prisiminti, jog konstruojant biojutikli jo veikimo trukmés didinimas yra vienas pagrindiniy
uzdaviniy.

Specialiy reagenty pagalba fermento imobilizacijos eigoje fermentas uztvirtinamas arba ant
adsorbenty pavirSiaus (pvz., silikagelio, anglies arba celiuliozes) arba tiesiog jvedamas i poringo
polimero plévelg, arba kovalentiSkai (t.y. cheminiy rySiy pagalba) pririSamas prie kokio nors
priedo. Tokiu biidu fermentas imobilizuojamas, tampa nejudrus ir neiSsiplauna i$ biosluoksnio, o
jo katalitinés savybés iSlieka [/3s01, 19].

Stacionarus atpaZinimo procesas susideda i§ tokiy zingsniy [CTHO06, 1314]:

1) substrato prasiskverbimo i$ difuzijos sluoksnio prie mediatoriaus ant elektrodo;
2) substrato molekuliy ir fermento aktyviy pusiy sujungimas mediatoriaus pavirSiuje

(adsorbcijos procesas);
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3) pavirSiaus substrato katalizé;
4) produkto difuzija atgal i difuzijos sluoksni.

Tokia zingsniy seka salygoja, jog amperometrinio biojutiklio atsakas priklauso ne tik nuo
katalizés ant elektrodo pavirSiaus, bet ir nuo substrato difuzijos. Difuzijos sluoksnis - ta dalis
tirpalo, kur molekulés itakojamos tik kity tirpalo molekuliy, o ne kietyju kiny arba duju
molekuliy, kurios yra konteineryje arba virs tirpalo pavirsiaus.

Siame darbe démeésis yra skirtas amperometriniams biojutikliams, kurie naudoja redoks
fermentus. Tokio fermento pavyzdys - flavoprotein glucose oxidase. Mediatoriaus vaidmenyje
daznai panaudojamas ferrocene/ferricinium. Jo paskirtis yra elektrony perdavimas tarp fermento

redoks vietos ir elektrodo detektoriaus.

1.5. Matematinis modeliavimas

Kinetiniy biojutikliy désningumy supratimas turi didziulg itaka ju kiirimui. Désningumus
gali paaiskinti matematinis modelis. Matematinis modeliavimas pla¢iai naudojamas gerinant
biojutikliy projektavimo efektyvuma ir optimizuojant ju konfigiiracija.

Siame darbe remiantis i$nagrinétais darbais[BK0OS, LR10, WDW+04] sukuriamas
matematinis modelis. Modelio paskirtis yra apibréZti biojutiklio su chemiSkai modifikuotu
elektrodu vidini masés perneSimo mechanizma ir fermenty reakcijos kinetika keliuose biojutiklio
sluoksniuose. Biojutiklio atsako laikas apraSytas matematinio modelio [WDW-+04, 204].
Sudarytos diferencialinés lygtis su dalinémis iSvestinémis sprendziamos skaitiniais metodais.

Biojutiklio veikimo simuliacija suteikia informacijos kaip parinkti parametrus jtakojancius
atpazinimo reakcijos procesy na§uma. Sios informacijos pagrindu gali bati kuriamos skirtingos
biojutiklio modifikacijos ir testuojamos tikrinant teorines prielaidas. Optimizuotas variantas gali
biti sukurtas ir pritaikytas. Biojutiklio modeliavimas padeda geriau suprasti svarbius veiksnius,
itakojancius biojutiklio optimizavima — atsako laika, konstrukcija ir kitus parametrus [WDW+04,
204].

1.5.1. Diferencialinés lygtys dalinémis iSvestinémis

Diferencialinés lygtys dalinémis iSvestinémis arba dalinés diferencialinés lygtys (DDL) yra
pagrindinis elementas daugelio, jeigu ne daugumos kompiuteriniy analizés arba fiziniy sistemy
simuliacijos dalis tokiy kaip srautai, elektromagnetiniai laukai, Zmogaus kiinas ir pana$iai.
Matematingje literatiiroje DDL skirstomos { tris kategorijas: hiperbolinés, parabolinés ir elipsinés

[Num92, 827].
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Masés perneSimas pasireiSkia keliuose skirtinguose buduose: difuzijoje, konvekcijoje ir
migravime. Jeigu sinchroniSkai pasireiskia visi trys budai, tai situacijos modeliavimas tampa
komplikuotas dél sudétingai suderinamy tarpusavyje lygcéiu. Esant tokiai komplikacijai pasidaro
sunkiai iSreiSkiama sroveés tankio priklausomybé nuo substrato koncentracijos. Situacija gali buiti
zymiai supaprastinta slopinant elektromigracija arba konvekcija pridedant papildomos inertinés
druskos arba panaudojant ramy tirpala. Esant tokioms salygoms elektroaktyviy daleliy judéjimas
ribojimas tik difuzijos [Wan00].

Difuzija — tai procesas, kurio metu medziaga pernesama i§ vienos sistemos dalies { kita
kaip atsitiktinio molekuliy judéjimo rezultatas[Cra75, 1]. Paprastai medziaga yra perneSama i§
dalies su didele koncentracija | dali su maZa koncentracija. Difuzijos lygties pavidalas yra
parabolinis|]Num92, 827]:

v _ —. 7
o o0 0 @)

Skaic¢iavimo pozitiriu toks kategorijy skirstymas neturi didelés reikSmés. Difuzijos lygtims
turi buti apibréztos pradinés reikSmés, kitaip dar vadinama Kauci uzdavinys. Jeigu yra duota
informacija apie u(x,t) (pvz., itraukiant informacija apie laiko iSvesting) kazkokiam pradiniam
laikui # visiems x, tada duota diferencialiné lygtys apibrézia kaip u(x,?) skleidziama toliau laike.
Kitais zodziais, difuzijos lygtis apibrézia evoliucija laike. Skaitinio kodo tikslas yra sekti
evoliucija su apibréztu tikslumu [Num92].

Pagal Fiko pirma désni difuzijos sparta yra tiesiogiai proporcinga difunduojancios

medziagos koncentracijos gradiento nuolydziui[ TKW87, 139]:
- = - (8)

kur Dy — difuzijos koeficientas, x — erdve, ¢ — laikas, Cy(x, ) — medziagos koncentracijos
funkcija.

Kadangi difuzijos koeficientas jeina i sroves tankio iSraiSka, yra akivaizdu, jog rezultate
gautas tankis, salygotas elektroaktyviy biologiniy molekuliy, bus priklausomas nuo Dy reikSmés.

Bendra srovés tankio formulé uzraSoma tokiu pavidalu[ TKW87]:

a2

()= - )

kur n — elektrony skaiCius, F' — Farad¢jaus konstanta, 4 — elektrodo ilgis, D — difuzijos
koeficientas, x — erdve, ¢ — laikas, C(x, ) — medZiagos koncentracijos funkcija. D¢l tiesioginio

proporcingumo, sroveés tankis gali biiti normalizuojamas pagal pavirSiaus plota[BIK10, 47].
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1.5.2. Analizinis sprendinys

Paprastos diferencialinés lygtys gali buti iSsprestos analiziniu biidu. Taciau analizinis
sprendinys netiesinéms diferencialinéms lygtims bendrai neegzistuoja net esant paprastoms
pradinéms salygoms. Daugelis reakcijos-difuzijos uzdaviniy naudoja netiesines israiskas[ TWO0S].
Michaelio-Menten fermenty kinetikoje netiesinis narys yra pradinis reakcijos greitis —
hiperboliné priklausomybé nuo Michaelio konstantos Kj, ir substrato koncentracijos [S]. Misu
modeliuojamo biojutiklio atveju netiesiné iSraiSka taip pat yra reakcijos greitis.

Analizinis diferencialiniy lyg¢iy sprendinys turi tam tikry galimybiy ir ribojimy.
DidZiausias apytikrio analizinio sprendinio pliusas yra galimybé gauti analizn; daliniy
diferencialiniy lyg¢iu sprendini kai kuriais ribiniais atvejais [BIK10, Sch90]. Metodo svarbiausi
trakumai:

1) apribotas reaktyviy komponenty koncentracijos intervalas;

2) netinkamumas biojutikliams su sudétingomis biokatalitinémis schemomis;

3) nestacionarios biisenos sprendinys yra sudétingas;

4) praktiSkai neimanoma gauti sprendinio sudétingoms pradinéms ir kraStinéms
salygoms.

Norint surasti nebendra analizini sprendini - biojutiklio veikimas padalinamas i
paprascCiausius atvejus, kuriems analizinis sprendinys gali egzistuoti. Toks metodas buvo placiai
naudojamas biojutikliy kiirimo pradzioje, kad buty galima suprasti ir suvokti pagrindinius
biojutiklio veikimo principus. Tokie aproksimuoti analiziniai sprendiniai suteikia informacijos
apie ribinius atvejus[BIK10]. Analiziniai sprendiniai yra naudingi tikrinant skaitinio metodo
teisinguma esant pradinéms arba krastinéms salygoms.

Taciau praktikoje biojutikliai turi sudétinga geometrija, substratas paverCiamas pagal
kompleksines schemas. Siuolaikinis biojutikliy modeliavimas turi padengti visy koncentracijy
intervalus ir biiseny peréjimus. Sios problemos gali biiti i§sprestos taikant skaitini biojutiklio

modeliavima.

1.5.3. Skaitiniai metodai

ApibréZzta matematinio modelio uzdavini galima i$spresti skaitiniais metodais. Dazniausiai
naudojamas baigtiniy skirtumy metodas reakcijos-difuzijos uzdaviniy sprendimui|Num92]. Prie$
pateikiant nagrinéjamo matematinio modelio aproksimuota skaitini sprendinj, parodysime dvieju
baigtiniy skirtumy budy schemy pavyzdzius. Nagrinéjamas biojutiklio sluoksnis modeliuojamas

tokiomis lygtimis (£>0) [BIK10, 147]:
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o_ ~ 7
0 0 +
a o) o (10)
?5__- 0 +

kur ¢ — laikas, x — erdve, S(x, f), P(x, t) — substrato ir produkto koncentracijos, Ds, Dp — difuzijos
substrato ir produkto koeficientai, Kj, — Michaelio-Menten konstanta, V,,,, — maksimali
fermentiné¢ sparta pasiekiama, kai fermentas pilnai prisotintas substratu; d — fermentinés
membranos storis. Tegu x=0 reprezentuoja elektrodo pavirsiy, x=d fermentinio sluoksnio riba.

Pradinés salygos (=0):

N\

r
S(x,0) =4 (an

IA

P(x,0)= <
Krastings salygos (£>0):
0

0
S(d.1) = (12)
P(O,t) = =

Generuojamos srovés tankis priklauso nuo reakcijos produkto srauto elektrodo pavirSiuje
(x=0). Srovés tankis gali buti paskaic¢iuotas pagal Faradéjaus ir antro Fiko désniy:
3
I()= 5 (13)
kur n, — elektrony skaiius, dalyvaujanciy elektrodo pavirsiuje krivio perdavime, F' — Farad¢jaus
konstanta.

Skaitiniam uzdavinio sprendiniui surasti [0,d] [0, 7] dimensijose ivedamas diskretinis
tinklelis. PaprasCiausias btidas yra naudoti pastovu diskretinj tinkleli w, X @, tam, kad galima
biity simuliuoti biojutikliy panaudojant baigtiniy skirtumy metoda [BIK10, 251].

w = = = =

(14)

@, = .= = =
kur T — analizés proceso trukmé. w; ir . tai pastovis laiko ir erdvés diskretiniai tinkleliai.
Diferencialinés lygtis diskretizuojamos domene taikant tokius apibrézimus:
sS= = = = = (15)
Egzistuoja keli baigtiniy skirtumy schemy tipai. Pagrindinis skiriamasis tarp ju pozymis -
tikslumo laipsnis. ISreikStiné ir neiSreik$tiné yra vienos dazniausiai praktikoje naudojamy

schemy[BIK10]. Kitos naudojamos schemos — Kranko-Nikolsono ir Chopskotco.
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Naudojant iSreikSting baigting skirtumy schema substrato ir produkto koncentracijoms

iSreiksti, dalinés diferencialinés lygtys iSreiskiamos tokiomis[GB07, 363]:

S/t . i

i - | (16)
1= — — —

Aproksimuojant reakcijos-difuzijos lygtis su neisreikstine schema, gaunamos kitos

baigtiniy skirtumy lygtys[GB07, 364]:

i - | (17)
1l = —_ — —

Pradinés ir kraStinés salygos irgi yra aproksimuojamos. Pradiné salyga substratui ir
produktui i§reikstinés schemos atveju [GB07, 363]:
Sy = (18)
PP= =
Krastinés salygos substratui ir produktui [GB07, 363]:
S) =
S = (19)
Ir srovés tankio skai¢iavimo formulé tampa [GB07, 363]:
ni
l(l j) r = = (20)
n
Skaitinio metodo skai¢iavimas prasideda, kai t=¢#=0 taikant pradines salygas. ISreikstinés
schemos paprastumas yra tame, kad paskaiCiavus # (j = 0, 1,...,M - 1), galima paskaiciuoti

sprendinj kitame sluoksnyje #=t;:; naudojant (16).

1.5.4. Sprendinio patvirtinimas

Iki skaitinio sprendinio taikymo norint atlikti modeliuojamo proceso tyrima arba iStirti
gauto biojutiklio modelio charakteristikas, sprendinys turi biiti patvirtintas. Tam naudojami kai

kurie ypatingi ribojimai modelio jeities parametruose, kuriems yra analizinis sprendinys. Taikant
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$1 metoda, skaitinis sprendinys gali buti patikrintas pagal analizini sprendini. Skaitinio modelio
gautus skaiCiavimo rezultatus galima palyginti su moksliniuose Saltiniuose pateikiamais
rezultatais. Viename Saltinyje [LR10] pateikiamos reikSmiy lentelés su mediatoriaus ir fermento
koncentracijos kiekiais ir gautais skai¢iavimo rezultatais.

Tikslus analizinis sprendinys reakcijos-difuzijos problemoms egzistuoja tik tiesiniuose
reakcijos iSraiSky atvejuose[Sch90]. Literattiroje didelis démesys skiriamas tiek analiziniy, tiek ir
skaitiniy reakcijos-difuzijos uzdaviniy sprendimo metody kiirimui. Netiesiné iSraiska reakcijos-
difuzijos lygciuy sistemoje yra Michaelio-Menten funkcija. Kai kuriose atvejuose Michael-
Menten funkcija pritaikoma kaip tiesiné funkcijafGB0O7, 361]. ISnagrinékime analizinio
sprendinio atveji biojutiklio modeliui apraSytam dalinémis diferencialinémis lygtimis (10),
pradine salyga (11) ir krastine (12).

Kai Sy koncentracija yra pamatuota kaip labai maza palyginus su Michaelio konstanta Ky:

A4 € > < < U (21)

netiesiné Michaelio-Menten funkcija V(S) supaprastinama iki pirmos eilés,

V(s)= sy (22)

kur £ — tiesinis fermenty kinetikos koeficientas. Fermento reakcija galima nagrinéti kaip pirmos
eilés, kai substrato koncentracija yra mazesné¢ negu 0.2K), [BIK10]. Taikant pateikta
aproksimacija reakcijos difuzijos lygtis ir pradiniy ribiniy reikSmiy problema gali biiti iSsprgsta
analitiSkai. Biojutiklio pusiausvyrosios srovés tankis gali buti paskaiCiuotas pagal

formule[Kul81]:

1 1

I, = -
a cosno
7 a2 (23>
o =
DKy,
kur o* — bedimensis difuzijos modulis.
Esant labai didelei substrato koncentracijai,
\ S > > > (24)
netiesiné Michaelio-Menten funkcija V(S) susimazina iki nulinés eilés:
7 <
V(S)= ~ (25)
O+

Substrato koncentracija gali biiti didele, jeigu pakrauta maZai fermento arba per didelé

substrato koncentracija. Esant tokiam atvejui, irgi galima gauti analizinj sprendini [CB80]:
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I = ‘. (26)

Matematinio modelio adekvatumas gali biti patikrintas panaudojant Zinoma analizini

sprendini [BIK10].
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2. Amperometrinis biojutiklis su chemiskai modifikuotu elektrodu

Chemiskai modifikuotas elektrodas (CME) yra gaminamas modifikuojant anglini elektroda
su redoks aktyviu komponentu (mediatoriumi), kuris reaguoja su fermentu. Elektrodo
modifikacijai naudojama elektrodo adsorbcija arba kovalentinis mediatoriaus imobilizavimas.
Biojutikliy su CME modeliavimo savituma lemia ant elektrodo pavirSiaus esantis mediatorius,
kuris sukuria ypatingas krastines salygas aprasant matematini modeli. CME yra nagrin¢jamas
kaip elektrodas turintis salyginai plong tirpy mediatoriaus sluoksni ir padengtas fermento
membrana. Toliau darbe panaudotas Zodis biojutiklis reik§ amperometrini biojutikli su CME.

Priklausomai nuo pasirinkto biojutiklio ir vykstanciy jame kinetiniy reakcijy parenkamas
kinetinis modelis. Modeliuojamo biojutiklio kinetinis modelis apraSomas panaudojant Michaelis-

Menten kinetinj mechanizma [BKOS, 4802]:
on+ Sﬁ ﬁDﬁE —> .Pl’ (27)

E+M, — > P (28)

kur Ex - oksiduotas fermentas, E,.q — redukuotas fermentas ir ES — fermento substratas. P ir P;
yra reakcijos produktai. Modelio reakcijos vyksta pagal ,,ping-pong“ reakcijos mechanizmo
schema. Kitame Saltinyje[LR10, 328] modelio apraSyme aptinkamas dar vieno zingsnio
apraSymas:
My —> (29)
Reakcija (29) vyksta ant elektrodo pavirSiaus, kur elektrodas oksiduoja mediatoriy.
Oksiduotas mediatorius dalyvauja reakcijoje su redukuotu fermentu. Laikoma, kad fermentas E
yra imobilizuotas polimeriné€je matricoje taip, kad jo koncentracija yra vienoda per visa polimero
sluoksni. Substratas S gali laisvai difunduoti per plévelg i tirpala su difuzijos koeficientu Ds.
Reikia turéti omenyje, kad substrato difuzijos koeficiento dydis tirpale gali skirtis [Lyo06].
Redoks mediatorius abiejose biisenose - redukuotas arba oksiduotas gali patekti i tirpala.
Biojutiklio veikimo pradZioje, fermento membranoje néra substrato ir mediatorius greitai
difunduoja nuo elektrodo pavirSiau palei membranag ir netgi i difuzijos sluoksni [BIK10]. Todeél
galima mediatorius iSplovimas 1§ fermento membranos, be atsistatymo. Mediatorius gali
atsistatyti (regeneruoti) tik ant elektrodo pavirSiaus sudarydamas didesni srovés tankio dydi
[Lyo06]. Sroves tankis naudojamas stebéti katalitinés reakcijos seka. Reakcijos kinetika gali biiti
ribojama keliais aspektais[Lyo06]:
1) reakcijos tarp redukuoto fermento ir oksiduoto mediatoriaus. Tokia situacija

reiSkia, kad membranoje yra didelis kiekis redukuoty fermentuy;
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2) jeigu oksiduoty fermenty yra daug, kinetika ribuojama reakcijos tarp oksiduoto

fermento ir substrato.

Taip pat gali buti jvertintas santykis tarp mediatoriaus ir fermento reakcijos su mediatoriaus

difuzija membranoje. Mediatoriaus koncentracija elektrodo detektoriaus pavirSiuje (x=0) yra

fiksuota taikomojo potencialo reikSme.

3 pav. Biojutiklyje vykstanciy reakcijy modelis|Lyo06, BIK10]
3 pav. Biojutiklyje vykstan¢iy reakciju modelis[Lyo06, BIK10] pateikiamas d,, —

fermento sluoksnis difuzijos sluoksnis |buferinis
Ds D! tirpalas
5
0 B 0. a°
/oA AN p
T o /w g€ Peeap ER O p
'M' M +—rM @ — M
~e v/ Dy I
*—r
membrana
= d, a, d, a,

mediatoriaus sluoksnio storis, d. — fermento sluoksnio storis, d, — difuzijos sluoksnio storis.

Grafikas vaizduoja masés perneSimo ir reakciju procesy, vykstanciy keliose biojutiklio

sluoksniuose (mediatoriaus, fermento ir difuzijos sluoksniuose) schema. Mediatorius yra

iSsklaidytas inertiniuose pralaidziuose anglies dalelése (pvz., grafitas)

fermento slucksnis

-

Mediatorius(red)

q e

v

Mediatorius(ox)
v

4 pav. Chemiskai modifikuotas elektrodas su anglies dalelémis|[ WDW-+04]
Kuriant modelj buvo laikomasi $iy prielaidyl WDW+04, 206]:

1) pasiprieSinimas iSoriniam maseés perneSimui nepaisomas: medZiagy dalelés tirpale

yra ganétinai mazos ir gerai iSmaiSytos. Be to, apsauginés membranos angeliy

25



dydziai yra palygintinai dideli. Membranos paskirtis yra apsauga ir ji neitakoja
mase€s pernesimo;
2) substrato perneSimas membranos viduje laikosi Fiko désnio;
3) fermentas homogeniskai pasiskirstgs viduje membranos;
4) iki reakcijos pradzios mediatorius yra tik ant elektrodo pavir§iaus, membranoje jo
nera;
5) elektronas gautas i§ fermento ir substrato reakcijos perleidziamas mediatoriui (pvz.,
ferrocene) ir toliau pernesamas prie elektrodo, generuojant elektros srove;
6) atstumas, kuri tenka nukeliauti redukuotam mediatoriui prie elektrodo pavirSiaus
(chemiskai pakeisto elektrodo atveju — pralaidZios anglies dalelés), nepaisomas;
7) fermenty reakcijos atitinka Michaelis-Menten kinetika;
Amperometrinio biojutiklio su chemiSkai modifikuoty elektrody modelis susideda i$ trijy
sluoksniy (Zr. 3 pav. Biojutiklyje vykstan¢iy reakcijy modelis[ Lyo06, BIK10]):
1) fermento sluoksnis: vyksta fermentinés reakcijos (su mediatoriumi ir substratu).
Taip pat sluoksnyje vyksta masés perneSimas;
2) difuzijos sluoksnis: vyksta tik substrato, mediatoriaus, produkto, masés pernesimas;
3) mediatoriaus sluoksnis: chemiskai modifikuotas elektrodas, vyksta tik mediatoriaus
mases pernesimas.
Papildomai yra buferinio tirpalo sritis, kurioje yra skystis su nuolatine substrato
koncentracija. Sritis néra modeliuojama, bet jos substrato koncentracija atsispindi DDL

krastinéje salygoje.
2.1. Matematinis modelis

2.1.1. Pagrindinés reakcijos-difuzijos lygtys

Siame skyriuje yra pateiktos modeliuojamo biojutiklio reakcijos-difuzijos lygtys, pradinés

ir kraStinés salygos, biojutiklio atsako apskaiciavimo formuleé.

2.1.1.1.Mediatoriaus sluoksnis

Mediatoriaus sluoksnis yra plonesnis (d,<d., d,<d») uz kitus biojutiklio modeliuojamus
sluoksnius [BKO8, LR10]. Sluoksni sudaro chemiskai modifikuotas elektrodas su anglies
dalelémis, kuriose yra pasiskirstgs mediatorius. Prasidedant biojutiklio veikimui, vyksta
mediatorius difundavimas | fermento sluoksni. Fermento sluoksnyje mediatorius dalyvauja

reakcijose:
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1) oksiduojant fermenta — fermentas atiduoda -elektrona, vyksta mediatoriaus
redukavimas;
2) atiduoda elektrona prie elektrodo pavir§iaus — oksiduojamas, sukuriant srove.
Autoriaus zinioms iki Siol [BKO08, LR10] mediatoriaus sluoksnis nebuvo atskirai
modeliuojamas. Mediatoriaus koncentracija M, buvo laikoma konstanta, uzduodant atitinkamas
su laiku nesikei¢ian¢ias krastinés salygos reikimes. Siame darbe nagrinéjamas atvejis, kai
mediatorius vykstant reakcijai iSsiplauna i§ mediatoriaus sluoksnio (chemiskai modifikuoto
elektrodo sluoksnio). Mediatoriaus pakeitima galima nagrinéti dviem biidais: 1) dviejy sluoksniy
modelyje pakeiCiant fermento sluoksnio krastinés salygos reikSme (pvz., M(0¢) = F(¢)); 2)
modeliuojant atskira sluoksni. Bendras mediatoriaus kiekis sluoksnyje maz¢ja dél dvieju
prieZasCiy:
1) difundavimo i fermento sluoksni;
2) mediatorius i$siplauna i§ biojutiklio ir nedalyvauja atsistatyme, neoksiduojamas.
Kity medziagy mediatoriaus sluoksnyje néra, produktas ir substratas | sluoksnj nepatenka.

Tokiu biidu, mediatoriaus sluoksnis modeliuojamas viena masés perneSimo difuzijos lygtimi:

a A
_ P 30
5 5 (30)

kur x reiskia erdve, ¢ — laika, M, (x,f) — mediatoriaus koncentracija mediatoriaus sluoksnyje,

D,, - mediatoriaus difuzijos koeficientas. Pradinis x = 0 tai chemiSkai modifikuoto elektrodo

pagrindas, x = a; = d,, — riba tarp mediatoriaus sluoksnio ir fermento.

2.1.1.2.Fermento sluoksnis

Turint omenyje tariama pastovios biisenos aproksimacija, tarpinio ES komplekso
koncentracija nekinta ir paprastai jos nepaisoma modeliuojant biocheminj biojutiklio elgesi.
Papildomai daroma prielaida, jog elektrodas yra simetriskas, imobilizuotas fermentas skirstomas
fermento sluoksnio terpé¢je homogeniSkai. Masés perneSimas ir kinetika fermento sluoksnyje

iSreiSkiama reakcijos-difuzijos lyg€iy sistema (¢ > 0) [BKO08, 4802]:

v _ - 31
5 5 (31)
a A
vrx _ 32
5 5 (32)
a o)
—_—— - < < > 33
5 5 (33)
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kur x reiskia erdve, ¢ — laika, S. (x, ?), M.(x, ), Pe (x, t) - tai substrato, mediatoriaus ir reakcijos
produkto koncentracijos, a; yra mediatoriaus sluoksnio pabaiga, a,=d,+d. yra fermento
sluoksnio iSoriné riba, Dy, D,, , D, - substrato, mediatoriaus ir produkto reakcijos difuzijos
koeficientai ir V(M,,S,) - tariamai pastovios biisenos fermento reakcijos sparta tvarkingos ping-

pong schemos. Pagal schema [BKO0S8, 4802]:

E 1 1 1
Z= 4 (34)
V Kcat K red O e Koxjvl e

kur E, - suminé fermento koncentracija, k_,= k> - ES junginio virtimo katalitin¢ konstanta, k. =

cat

k; fermento saveikos su mediatoriumi konstanta, k.; — bimolekuliné fermento ir substrato
saveikos konstanta, k,,, = k»/Ky = kik2/(k.; + k>). Bendras E,; dydis yra suma visy fermentiniy

formy ir laikomas pastoviu vienetu fermento sluoksnyje, E; = E,x + E,eq + Es. 1S (34) gaunama
tokia netiesinés lygties reakcijos spartos iSraiSka [BKO0S, 4802]:
Ek k. .k, M,S,

V(Me , Se ) — t"™VeatVred
KredKoij[eSe + +

(35)

2.1.1.3.Difuzijos sluoksnis

Uz fermento sluoksnio vyksta tik masés perneSimo difuzija. ISorinis mas€s perneSimas

pakliista baigtinés difuzijos rezimui (¢ > 0) [BK08, 4802]:

a a2
v _ - 36
5 5 (36)
a a
v - 37
5 5 (37)
a )
—_— - < > 38
5 5 (38)

kur Sp(x,f), Mp(x,f) ir Py(x, ) — substrato, mediatoriaus ir produkto koncentracija difuzijos
sluoksnyje, a, — fermento sluoksnio iSorin¢ riba, as;=d,+d.+d, - difuzijos sluoksnio iSoriné

riba, Dsb , DMb , D% - difuzijos koeficientai. Pagal Nernsto principa sluoksnio storis (a, < < )

iSlieka pastovus laikui bégant. Difuzijos sluoksnis dar vadinamas Nernsto sluoksniu. Tirpalas

juda ir yra vienodos koncentracijos.

2.1.2. Pradinés salygos

Reakcija biojutiklyje prasideda patenkant substratui i difuzijos sluoksni. Pradinés lygciuy
salygos apibréziamos lygtimis (#=0).
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1) Mediatoriaus sluoksnis. Tariame, kad mediatoriaus koncentracija paskirstyta
tolygiai visame elektrode:

M (x,0)= <

IA

(39)
kur M,— pradiné mediatoriaus koncentracija.

2) Fermento sluoksnis. Iki biojutiklio veikimo pradzios fermento sluoksnyje

mediatoriaus, substrato ir produkto koncentracijos yra nulinés:

S,(x,0)= (40)
M, (x,0)= 41)
Pr0)= < < (42)

3) Difuzijos sluoksnyje. Nuliniam laiko momentui substrato koncentracija difuzijos
sluoksnyje yra nuliné. Tik sluoksnio pakraStyje koncentracija lygi konstantiniam
dydziui Sy — substrato koncentracija buferiniame tirpale. Mediatoriaus ir produkto

koncentracijos yra nulinés:

(
&uﬁﬁﬁ < (43)
M, (x,0) = (44)
P(x0)= < < (45)

2.1.3. KrasStinés sglygos
Riboje tarp dviejy sriciu su skirtingomis difuzijomis, yra apibréziamos atitikimo salygos,
galiojancios kai # > 0. SuraSykime atitikimo ir krastines salygas:
1) Ant elektrodo pagrindo mediatoriaus srautas nepatenka uz sluoksnio riby. Gauname

nepratekéjimo salyga:
D, “— - (46)

2) Mediatoriaus sluoksnio ir fermento riboje produkto koncentracija fermento
sluoksnyje dél elektrodo poliarizacijos nuolatos sumazinama iki nulio. Substratas
yra elektriSkai neaktyvi substancija. Mediatoriaus sluoksnio riboje mediatoriaus
srautas yra lygus atitinkamam fermento sluoksnio mediatoriaus srautui:

a )
D, — - = 47)

D

e

0
0
g . - 48
5 (48)
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F(a,t)= (49)

3) Fermento ir difuzijos sluoksniy riboje substrato, mediatoriaus ir produkto srautai
per nejudanti iSorini sluoksni yra lygiis atitinkamiems srautams ateinantiems per
fermento membranos pavir$iy. Padalijimas tarp substrato, mediatoriaus, produkto

membranoje ir difuzijos sluoksnyje laikomas lygiu [BK0S8, 4803]:
a a2

DS“_a = 5 = (50)
a )

D, = - = 51

T 5 (51)
a 2

Dpaa—- — 5 = (52)

4) Difuzijos sluoksnio ir buferinio tirpalo riboje produkto ir mediatoriaus
koncentracijos yra nulings, substrato koncentracija lygi substrato koncentracijai

buferiniame tirpale. Koncentracijos yra konstantos ir nesikeicia su laiku:

Sb(a3’t): (53)
M, (ay,1) = (54)
B (a,t)= (35)

2.1.4. Biojutiklio atsakas

Fiziniame eksperimente amperometrinio biojutiklio atsakas yra iSmatuotas srovés tankis.
Anodo srovés tankis yra tiesiogiai proporcingas reakcijos produkto srautui elektrodo pavirSiuje
[TKW87]. Kadangi tankis tiesiogiai proporcingas elektrodo pavirSiaus sri¢iai, tankis yra
normalizuotas pagal pavirSiaus plota. Biojutiklio srovés tankis /(f) esant laikui ¢ gali biiti
apskaiCiuotas pagal Faradéjaus ir Fiko désnius[BKO0S, 4804]:

W= > (56)

kur n. — tai skaiCius elektrony jtraukty i krivio perdavima ant elektrodo pavirSiaus. Ir F —
Fardéjaus konstanta, F=96485,339 K/mol. Pusiausvyrosios srovés tankis gaunamas laiko
momentu ¢ —o [GB07, 361]:

Iy = (57)

kur /; — pusiausvyrosios srovés tankis.
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2.2. Bedimensis modelis

Bedimensis modelis sudarytas i§ bedimensiy kintamyjy. Tai tokie kintamieji, kurie

nepriklauso nuo matavimo vienetu (laiko, erdvés). Bedimensiai kintamieji gaunami perskirstant

kintamyjy matavimo vienety masteli pagal dydzius, kurie yra tiriamos problemos, $iuo atveju

modeliuojamo biojutiklio, charakteristikos[Sal08]. Prie§ bedimensio modelio parametry

apraSyma, {vesime tokius substrato, mediatoriaus, produkto koncentracijy funkciju apibrézimus:

f < <
S(x,t) =4 :
L L< <
l( ,0< <
M(x,t)= 4| < <
L a,< <
f 1< <
P(x,t) =1 ‘
L L< <
Bedimensiai modelio parametrai:
1_ o 1_ L 1_ D
x, = = = =
m KCﬂl Kcat Kcat
} T. (o] . A 7 a
SO = = = =
cat Kcat am a
Pagrindinés reakcijos-difuzijos lygtys perraSomos:
1) Mediatoriaus sluoksnis:
a A
o 0 )
2) Fermento sluoksnis:
a 2 1
0 -0 + +
a 2 r s
0 0 + -+
a ) s
0 0 + +
Cr 2 L J2
Ly, LDy,

3)  Difuzijos sluoksnis:

(58)

(59)

(60)

(61)

(62)

(63)

(64)

(65)

(66)
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0
—a_ B A
0 0
a 2
-~ - s <+ 4
0 0
Pradinés salygos perrasomos (=0):
( < <
M! ! :4 -
L <
( —
S =4 -
| <
2 — < <

Krastings ir atitikimo salygos perraSomos (£>0):

1) Ant elektrodo pagrindo:

9. _
0
2) Mediatoriaus ir fermento sluoksniy riboje:
a_ - B )
0 . 0
9 _
0
Pl ! —

a_ B ]
E 8
a_ - B ]
E B
8_ B )
8 8

(67)

(68)

(69)

(70)

(71)

(72)

(73)

(74)

(75)

(76)

(77)

(78)

(79)

(80)
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5) Bedimensis srovés tankis 7 (f) paskai¢iuojamas kaip:

~ N T

I' = - = 81
a , ,' R,Kcat foo ( )

2.3. SKkaitinis modelis

Modeliuojamo biojutiklio modelio sudarymas prasideda nuo erdvés ir laiko tinkleliy

sudarymo:
(82)

kur T — analizés proceso trukmeé, w; ir @, — pastovus erdvés ir laiko diskretiniai tinkleliai.

Diferencialinés lygtis diskretizuojamos domene taikant tokius apibrézimus:

5/ = = = =
: : T (83)

2.3.1. KrasStiniy salygy aproksimavimas

Krastines salygos pakeiciamos:
1) Elektrodo pagrindo riboje:
J+
D, MT- =
m h (84)

J+ —
gauname MJ" = = -

2) Mediatoriaus ir fermento sluoksniy riboje:

J+

D, M- . S
M, h e h
gauname M}’ = x  + X +
Sp -
s, 7
gauname Sj = (85)

J+

l)Pe—N]Jr}_Z — =

gauname " =
j= -
3) Tarp fermento ir difuzijos sluoksniy:
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J+
St~ -

p. 2N T . S
Yooh b
gauname Sy =+ +
J+ _
N .
Do 0
gauname Pj' = =+ +
]J\'/+ _ 1 M+
- + -
Dy —t——= | T,
gauname M} = + +
Jj= -

4) Tarp difuzijos sluoksnio ir buferinio tirpalo tampa:
S]Q; = ) ) = } =

j= -

2.3.2. Pradiniy salygy aproksimavimas

Pradinés salygos aproksimuojamos:

1) Mediatoriaus sluoksnyje:
M= =

2) Fermento sluoksnyje ir difuzijos sluoksniuose:

( -

0
P: = 35

2.3.3. Pagrindiniy lyg¢iy aproksimavimas
Dalinés diferencialinés lygtys panaudojant iSreikSting baigtiniy skirtumy
uzraSomos:

1) Mediatoriaus sluoksnio:

Ml:f - _ — +
T n ’
AL
: -
gauname M/" =+ o e ,
j= - = _

2) Fermento sluoksnio:

(86)

(87)

(88)

(89)

schema

(90)
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T n
. / \
gauname §/" =+ | |
\ )
Pt _ .
] — +
T ' n
. / \
gauname P’ =+ | + | 91)
\ " )
M+ —
T - n -
A / \
gauname M/" = + | I
\ )
] = — = =+ —
kur
V(MJ,LSY) — E;kcatkredkoxM;S; (92)
KoeiRoe VLS, + o+
3) Difuzijos sluoksnio:
S- -+
r n ’
) ol +
gauname S/" =+ e )
Bj+ _ B _ +
r n ’
) ni +
gauname P’* =+ 2 , (93)
Mi/+ _ ~ _ n
T - n ’
. Jo_
gauname M/ =+ D, M, e " ,
Biojutiklio srovés tankis:
pJ
I = c . = (94)

2.3.4. Biojutiklio atsako laikas

Moksliniuose Saltiniuose galima aptikti biojutiklio atsako laiko apskai¢iavimo galimybes.

Juose [GBO07, BKOS] atsako laikas yra apibréZiamas kaip laikas, kai absoliutus srovés tankio
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pakitimas, normalizuotas pagal esama srovés tanki, nukrenta Zemiau negu tam tikra maza bematé
reik§me ¢ [GBO07, 363]:

( A
= J S
TI’Q 1> L J (95)

kur Tz — atsako laikas, /(¢) — srovés tankis pasiektas esant laikui ¢, /s— pusiausvyros srovés tankis.
Sitilomos ¢ reik§més yra nuo 107-10°, tatiau ¢ artéjant prie 0, atsako laikas Tz — oo. Vienas i3
galimy optimizavimo varianty pasitlyty Saltiniuose[BIK10] yra naudoti nepastovy diskretini

laiko tinkleli. Diskretizuojant atsako laika (95), gauname[BKO08, 4805]:

r \

| |
L= - L

d |

Q

(96)

2.3.5. Sprendinio stabilumas

DDL skaitinio sprendinio stabilumas priklauso nuo dviejy parametry parinkimo[BIK10]:
laiko tinklelio ir erdvés tinklelio zingsniu. Ju tarpusavyje santykis turi buti [GB07, 363]:
r )
< A4 L (97)

L J

kur Ds, Dp, Dy, — substrato, produkto, mediatoriaus difuzijos koeficientai: DMM , Dy, D, ,D,,
DSb , DM , DB, skirtinguose sluoksniuose. Parametras t lyginamas su maziausia trupmena. Norint

ja surasti 1§ difuzijos koeficienty pasirenkamas didziausias, kadangi koeficiento reikSmé yra
vardiklyje. Trupmenos reikSmé bus maziausia esant didziausiai vardiklio reikSmei, jeigu
skaitiklis yra vienodas. Dazniausiai, difuzijos sluoksnio koeficientai yra didesni negu kitu

sluoksniy.

2.3.6. Sprendinio patvirtinimas

Parengtas skaitinis modelis taikomas apraSytoms matematinio modelio DDL spresti.
Modelis padeda paskaiciuoti srovés tanki, iStirti biojutiklio savybes. DDL bendras analizinis
sprendinys dél netiesinés reakcijos spartos iSraiSkos neegzistuoja. Tuo tarpu skaitinis modelis
gali paskaiCiuoti sprendini toms parametry reikSméms, kurioms analizinis sprendinys
neegzistuoja. Prie§ skaitinio modelio panaudojima, jo adekvatumas turi biiti patikrintas pagal
zinomus dalinius analizinius sprendinius. Tai padeda iSsiaiSkinti modelio tiksluma.
Zinomas[Sch90, BIK10] amperometrinio biojutiklio dvieju sluoksniy analizinis sprendinys.

Pagal reakcijos sparta V(M., S.) (35) daroma iSvada, jog biocheminés reakcijos kinetika

zymiai priklauso nuo substrato ir mediatoriaus koncentracijy santykiy:
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I

= (98)

ZVIOKox ,
kur ¥ — bedimensis substrato ir mediatoriaus koncentracijy sujungty su atitinkamomis reakcijy
spartomis santykis. Zinomas analizinis sprendinys remiasi reakcijos spartos supaprastinimu iki
tiesinio nario.

Santykinai mazam substrato kiekiui X[] [ reakcijos sparta (35)
sumazinama pagal [BKO0S8, 4806]:

1 I
S

- (99)

V(M,,S,)=
Kred‘)e +

Kadangi mediatoriaus koncentracija neieina 1 spartos iSraiSka, ji neitakoja produkto
koncentracijos. Vadinasi imituojant biojutiklio atsaka pagrindinés lygties (32) galima nepaisyti.
Esant labai mazoms substrato koncentracijoms S, [] g0 VIM,,S)~ reakcijos
sparta supaprastinama iki V(M,,S,) = . Kadangi, reakcijos spartos iSraiSka tampa tiesine,

pusiausvyrosios sroves tankis /g gali biiti paskaiciuotas pagal formulg[Sch90, BIK10]:

1 I/ —r~ ~ ~ |
I, = ' '
s Coa+ | )
. 100
[~ S _ / \ (100)
x| f .
\ )
C 2
G = - (101)
g
kur ¢ - bedimensis faktorius zinomas kaip difuzijos modulis arba Damkiochlerio, dp —

difuzijos sluoksnio storis, d. — fermento sluoksnio storis. Difuzijos modulis palygina fermentinés
reakcijos spartq Ek,.q su difuzijos sparta Dy / df )
Santykinai mazai mediatoriaus koncentracijai kai X[/ [ , reakcijos greitis

supaprastinamas iki [BKO0S, 4807]:

Ll I
M,
K, M +

ViM,.S,)=

(102)

Tokiu atveju substrato koncentracija modeliuojancios DDL gali biti praleistos. Esant mazoms

mediatoriaus koncentracijoms, kai M, [] .ir nuliniam difuzijos sluoksnio storiui d, =

pusiausvyrosios sroves s tankis gali biiti paskaiciuotas pagal formulg [Kul81]:
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a, (103)

kur ¢ yra difuzijos modulis palyginantis fermento-mediatoriaus reakcijos sparta su difuzijos
sparta, d, — fermento sluoksnio storis.

Aprasytas patikrinimas pagal zinomus analizinius sprendinius buvo taikomas dvieju
sluoksniy modeliui pirmuoju atveju, kai mediatoriaus koncentracijos nepaisoma; ir vieno
sluoksnio modeliui antruoju atveju, kai substrato koncentracijos nepaisoma. Vieno sluoksnio
modelis susideda tik i§ fermento sluoksnio, difuzijos sluoksnis prilyginamas nuliui. Kadangi
autoriaus darbe modeliuojamas biojutiklis turi vienu sluoksniu daugiau - mediatoriaus sluoksni,
tai norint patikrinti suprogramuota skaitmenini modeli pagal pateikta analizini sprendini,
mediatoriaus sluoksnio storis turi artéti prie nulio, d, — . Suprogramuoto skaitinio metodo

paklaida paskai¢iuojama pagal formulg:

E= x (104)

Lg
kur Is — yra sroves tankis gautas pagal analizini sprendini, o Iz — pusiausvyrosios srovés tankio
reikSmé gauta pagal skaitini sprendini. Patikrinimas atlickamas su tokiomis fiksuotomis
parametry reikSmémis[ BKO0S, 4806]:
Dy = LT o
D= = .- .= (105)

Pirmam krastiniam atvejui X[] imamos tokios reikSmeés:

et = - - - (106)
SO = =

Paskaitiuoto analizinio sprendinio rezultatas yra 0,01024 A/dm*. Modeliuojant mediatoriaus

sluoksni be mediatoriaus tirpimo pagal skaitini metoda gautas srovés tankis — 0,0113 A/dm?.
Paskaiciuota paklaida lygi =10,35%. Skaitinio sprendimo paklaidy grafikas pavaizduotas 5 pav.

Paklaidos E priklausomybé nuo mediatoriaus sluoksnio storio. Mediatoriaus sluoksnio

pakeitimas nuo 5 pm iki 100 pum neturi jtakos paklaidos reik§mei (X =
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5 pav. Paklaidos E priklausomybé nuo mediatoriaus sluoksnio storio d,, be tirpimo
modeliavimo
Modeliuojant tirpima mediatoriaus sluoksnyje, paklaidy dinamika keiciasi. Esant substrato

S, = , mediatoriaus M, = koncentracijoms, maziausia gauta paklaida ~0.5% (d,

= 63um).

6 pav. Paklaidos E priklausomybé nuo mediatoriaus sluoksnio storio 4, su tirpimo

modeliavimu
Antro krastinio atvejo X[] parametry reikSmés:
k = = = =
" (107)
SO = =

Siuo krastiniu atveju neprasminga modeliuoti mediatoriaus tirpima norint patikrinti kompiuterinj
modeli pagal pateikta analizing iSraiSka (zr. (103)), kadangi ploname mediatoriaus sluoksnyje
esant mazai mediatoriaus koncentracijai biojutiklio generuota srové bus maza (zr. 3.4 Modeliy
palyginimas) ir gauta paklaida bus didesné¢ negu 90%. Tuo tarpu, jeigu mediatorius netirpsta,
paklaida priklauso nuo X reik§meés. Keic¢iant mediatoriaus sluoksnio storj paklaida nesikeicia

(zr. 6 pav. , 7 pav.). PaskaiCiuoto analizinio sprendinio rezultatas yra —~ 86395 A/dm’.
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Pagal skatini modeli apskaiCiuotas srovés tankis lygus ~ 14202 A/dm’*. Skaigiavimo

paklaida lygi ~

7 pav. Paklaidos E priklausomybé nuo mediatoriaus sluoksnio storio d,,
Pateiktas grafikas (zr. 7 pav.) vaizduoja skaitinio modelio rezultatus priklausomai nuo X

parametro, kai £=10 paklaida yra didelé (~ ), taciau kai >.[1 paklaida mazéja ir pasiekia
~ riba(X~ ).

8 pav. Paklaidos E priklausomybé nuo X parametro, kei¢iant substrato koncentracija
Patikrinus kompiuterini modeli, galima jo pasinaudoti gauti sprendinius toms substrato ir

mediatoriaus koncentracijy reikSméms, kurioms analizinis sprendinys neegzistuoja.
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3. Amperometrinio biojutiklio savybiy tyrimas

Pagal amperometrinio biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu suformuluota
matematini modeli (zr. 2.1 Matematinis modelis) buvo sudarytas skaitinis modelis (zr. 2.3
Skaitinis modelis), pateikiantis aproksimuota duoty DDL sprendima. Skaitinio modelio pagrindu
buvo paraSyta programa, simuliuojanti biojutiklio veikima. Suprogramuotas modelis buvo
patvirtintas (zr. 2.3.6 Sprendinio patvirtinimas). Turédami programa galime tirti biojutiklio
savybes (parametrus) jtakojancias biojutiklio veikima. Siame skyriuje tiriamos modeliuojamo
biojutiklio srovés tankio priklausomybés nuo:

1) X (35) - mediatoriaus ir substrato koncentracijy;
2) dn, d., d,— mediatoriaus, fermento, difuzijos sluoksniy storiy;

3) DMM - mediatoriaus difuzijos koeficiento mediatoriaus sluoksnyje.

Po savybiy tyrimo, turimas modelis palyginamas su moksliniame straipsnyje [BKO08] pateiktu
modeliu, parodant juy skirtuma ir papildomo sluoksnio projektavimo itaka. Biojutiklio savybiy
tyrimui tinka bedimensis modelis (zr. 2.2 Bedimensis modelis). Bedimensis modelis sumazina
biojutiklio veikima jtakojanciy parametry skaiciy ir palengvina savybiy tyrima. Fiksuojant vieny
parametry dydzius, galima tirti kity parametry itaka. Tyrimas buvo atlickamas su tokiomis
kintamyjy reikSmémis:

D= = = a

e

-
-

D = = = =
b v g (108)
kc = = = =

at

kd: = = =

Kai kurios reikSmés buvo kei¢iamos priklausomai nuo tiriamos savybés. Pakeistos reikSmeés
iSreikstinai nurodytos atitinkamuose skyriuose.

Svarbu pazyméti, jog sukurto modelio pusiausvyrosios srovés tankis pagal formulg (57)
laikui t > o0 bus /, = , kadangi mediatorius i$siplaus i§ biojutiklio. Taciau taikant apibrézima
(95) galima apskaiCiuoti pseudo-pusiausvyrosios sroves tanki, kuris bus artimas maksimalios
biojutiklio sugeneruotos srovés tankiui. Toliau skyriuose darbe aprasomo modelio pseudo-

pusiausvyroji srové bus vadinama sutrumpintai pusiausvyraja srove.

3.1. Medziagy koncentracijy jtaka

Siame poskyryje tiriamos dvieju biojutiklyje panaudojamy medZiaguy mediatoriaus ir
substrato jtaka biojutiklio srovés tankiui. Biojutiklio atsako laikas 7k — tai momentas, kai buvo

gautas pusiausvyrosios sroveés tankis. Apibréztas pagal formule (95). Grafiniame tyrimo
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vaizdavime (zr. 9 pav.) pateiktas mediatoriaus koncentracijos profilis gautas biojutiklio su
substrato (1M) ir mediatoriaus 0,1M koncentracijomis skirtingais veikimo laikais su: 1) laiku
desimt karty mazesniu uz pusiausvyrosios srovés tankio paskai¢iavimo momenta; 2) laiky, du
kartus mazesniu uz laika kai buvo gautas pusiausvyrosios srovés tankis; 3) pusiausvyrosios
srovés momentu; 4) penkis kartus didesniu ir t.t. Paryskintomis linijjomis parodytos sluoksniy

ribos: 1) tarp mediatoriaus sluoksnio ir fermento (x'= , x= ); 2) tarp fermento ir difuzijos
sluoksnio (x'= ,x= ). Laiko momentais 10x7% ir 20x7y kreivés sutampa — mediatorius

i¥plautas i$ biojutiklio. Bedimensis A apskai¢iuojamas M = =

!ﬂLHIEIEiEIJHDﬂlLILIﬂJ_%ﬂLWHME ;

VL i i & : ~ R 2 T R r
U,3 1 1,3 Z . 3 30 4 4,5

9 pav. Mediatoriaus koncentracijos profilis veikimo laiko momentais (7r = 19.2552s): 1)
0,1x7g; 2) 0,5xTg; 3) 1x Tg; 4) 5x Tg; 5)10 x Tg; 6) 20 x T. Substratas-1M, mediatorius-
0,1M

3.1.1. Mediatoriaus koncentracijos jtaka

Bedimensis parametras X~ (98) parodo santyki tarp mediatoriaus ir substrato koncentracijy,
sujungty su atitinkamais reakcijy greiciais. Parametro iSraiSkoje keiCiant tik mediatoriaus
koncentracija, galima gauti mediatoriaus itakos biojutiklio atsako srovés tankiui duomenis.
Priklausomybé nuo bedimensies pusiausvyros srovés tankio pavaizduota 10 pav. Substrato

koncentracija laitkoma konstanta Sy = 1M. Mediatoriaus koncentracija buvo kei¢iama nuo 10uM

iki 10M. Taip pat buvo kei¢iama difuzijos modulio reikiméo nuol0® iki 10°. Difuzijos

modulis palygina fermentinés reakcijos greiti ( £k, ) ir difuzijos greiti mediatoriaus sluoksnyje
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(Dy, / d’). Difuzijos modulio reik§mé buvo kei¢iama varijuojant mediatoriaus sluoksnio dydi.
Modulio reik§més didinimas itakoja bedimensés srovés tankio padidéjima.

Pagal grafika galima pastebéti, kad mazdaug ikiX~ kei¢iant mediatoriaus
koncentracija, bedimensés srovés tankio augimas yra tiesiné funkcija. Véliau, poX ~

fermento sluoksnis tampa prisotintas mediatoriaus, jo kiekis yra pakankamas (arba perteklinis)
elektrony pernesSimui. D¢l to tolimesnis jo koncentracijos augimas neitakoja srovés tankio

pakitimy.

| VN PN PR DD PN §

10 pav. Bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio /' priklausomybé nuo X, kei¢iant
mediatoriaus koncentracija. Difuzijos modulio & reik§més: 1) 10%, 2) 10°, 3) 10%, 4) 10°, 5)
10°

3.1.2. Substrato koncentracijos jtaka

Bedimensio parametro X pagalba, laikant kitus parametrus konstanta ir keifiant tik
substrato koncentracija, galima nagrinéti parametro jtaka biojutiklio veikimui. Grafike 11 pav.
pavaizduota bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio priklausomybé nuo substrato
koncentracijos, laikant mediatoriaus koncentracija My=1M. Substrato koncentracija buvo
kei¢iama nuo 10uM iki 10M. Kaip ir mediatoriaus koncentracijos jtakos tyrime buvo kei¢iamos
difuzijos modulio reikmés: 1) 102, 2) 10°, 3) 10%, 4) 10, 5) 10°. Difuzijos modulio reik§mé buvo

keiCiama varijuojant mediatoriaus sluoksnio storiu.
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ki T~ V7 srovés tankio augimas priklausomai nuo substrato koncentracijos yra
tiesinis. Kai X~ |, tirpalas tampa prisotintas substratu ir jo koncentracijos pakeitimas

neijtakoja sroveés tankio, t.y. srovés tankis daugiau nebepriklauso nuo substrato.

10000 F— L e e .

O T S H R R SRR PR

le-00% le-008 1e-007 le-00¢& le-0035 0,0001 0,001
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11 pav. Bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio I’ priklausomybé nuo X, kei¢iant
substrato koncentracija. Difuzijos modulio & reik§més: 1) 107 2) 10 3) 107 4) 102 5) 10™
6)1

3.2. Biojutiklio sluoksniy storiy jtaka

Biojutiklio modelis susideda i§ keliu sluoksniy, kurie modeliuojami skirtingomis DDL,
tod¢él galima nagrinéti ju itaka pusiausvyrosios srovés tankiui. Svarbus yra mediatoriaus
sluoksnio storio itakos nagrinéjimas, kadangi Sio sluoksnio biojutiklio modelyje ivedimas yra
darbo naujumas.

Be pacio sluoksnio storio keitimo dar nagrin¢jamas kity parametry poveikis: substrato ir
mediatoriaus koncentracijos. Biojutiklio simuliacijos mety naudojamos kombinacijos sudarytos
i§ substrato ir mediatoriaus koncentracijy pateikty 1 lentelé. Substrato ir mediatoriaus
koncentracijy lentelé. Esant kai kurioms kombinacijoms, gaunami vienodi bandymy rezultatai
(sroveés tankio kitimas). I$ viso skirtingy medziagy kombinacijy yra 12.

1 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijy lentelé

Medziagy koncentracijos

substratas | 10mM 100mM 1M

mediatoriu | 10uM 100pM ImM 100mM
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3.2.1. Mediatoriaus sluoksnio storio jtaka

Kadangi mediatoriaus sluoksnio storis ieina | bedimensés srovés tankio iSraika, todél Siuo

atveju tikslinga nagrinéti dimensini modeli. I8 tikryju 12 pav. po X'~

parodo tiesing

priklausomybe bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio nuo mediatoriaus sluoksnio storio. 2

lenteléje pateikti simuliacijos mety panaudoti

substrato ir mediatoriaus koncentracijy

kombinacijy variantai. Kombinacijos sudarytos i§ 1 lentelés pateikty reikSmiy. Mediatoriaus

sluoksnio storis buvo kei¢iamas nuo Sumiki 100um. Taciau mediatoriaus sluoksnis yra

plonesnis uz kitus sluoksnius, tod¢l praktiniame pritaikyme mediatoriaus sluoksnio dydis

nesiekia 100um.

2 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos pagal kreiviy numerius atitinkancius
vienodas bedimensés pusiausvyrosios srovés tankius

Medziagy koncentracijos

1 2 3

Kreivés numeris | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius

1 10 10uM 100 10uM IM 10uM
mM mM

2 10 100 100 100n IM 100

mM M mM M M

3 10 ImM 100 ImM IM ImM
mM mM

4 10 100m - - - -

mM M
8 - - 100 100m IM 100m
mM M M
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12 pav. Bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio I' priklausomybé nuo mediatoriaus
sluoksnio storio x'. Substrato ir mediatoriaus koncentracijy reikSmes pateiktos 2 lenteléje
pagal kreiviy numerius atitinkancius vienoda tankj

Dimensinis grafikas (zr. 13 pav.) rodo, kad iki x =~ mediatoriaus sluoksnio storis

itakoja pusiausvyrosios sroveés tanki. Augant mediatoriaus storiui, i§ jo difunduoja daugiau
mediatoriaus medziagos ir rezultate atsiranda didesné pusiausvyroji sroveé. Taciau, kai
mediatoriaus koncentracija pasiekia prisotinimo lygi, ji nejtakoja pusiausvyrosios srovés tankio
augimo. Taip pat 1§ gauty duomeny galima sprgsti, jog esant tai paciai substrato reikSmei
mediatoriaus koncentracijos padidé¢jimas didina generuojamos pusiausvyrosios srovés tankio

reikSme.
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13 pav. Pusiausvyrosios srovés tankio / priklausomybé nuo mediatoriaus sluoksnio storio x.
Substrato ir mediatoriaus koncentracijy reikSmés pateiktos 2 lenteléje pagal kreiviy

numerius atitinkancius vienoda tankj

3.2.2. Fermento sluoksnio storio jtaka

Fermento sluoksnio storis buvo kei¢iamas nuo 3um iki 600um. Grafikas 14 pav. parodo

bedimensés pusiausvyrosios sroves tankio priklausomybe nuo fermento sluoksnio storio.

Simuliacija buvo atlikta su skirtingomis mediatoriaus ir substrato koncentracijomis (zr. 3

lentelg). 1-3 kreivés atspindi vienodas bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio reikSmes,

gautas skirtingoms medziagy kombinacijoms (1-3).
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3 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos pagal kreiviy numerius atitinkancius
vienodas bedimensés pusiausvyrosios srovés tankius

Medziagy koncentracijos
1 2 3
Kreivés numeris | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius
1 10 10pM 100 10pM IM 10pM
mM mM
2 10 100p 100 100 M 100p
mM M mM M M
3 10 10M 100 10M M 10M
mM mM
4 10 100m - - - -
mM M
5 - - 100 100m - -
mM M
6 - - - - 1M 100m
M
1 —— ! Bt -
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14 pav. Bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio I' priklausomybé nuo bedimensio
fermento sluoksnio storio ¢'. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos pateiktos 3 lenteléje
pagal kreiviy numerius atitinkancius vienodg tanki

Ikid ~ fermento sluoksnio didinimas tiesiskai itakoja bedimensés srovés tankio /" kitima.
Tokio fakto paaiSkinimas yra fermento tolyginis pasiskirstymas sluoksnyje. Vadinasi,

biojutiklyje padaugéja fermento kiekis. Didesniam negu & ~ fermento storio pakeitimo jtaka
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sumazeja iki nuolatinés I' reikSmés. Taciau zymiai didé¢jant sluoksnio storiui (po & ~ ),
substratui difunduojanciam i§ difuzijos sluoksnio tampa sunkiau pasiekti mediatoriy. Savo ruoztu
per ta laika didesnis mediatoriaus kiekis i$siplauna i§ mediatoriaus sluoksnio, patenka i fermento
sluoksni, o véliau i difuzijos. D¢l Siy priezasCiy pusiausvyrosios srovés tankis krinta. Ypac

iSsiskiria atvejis su 0,01M substrato ir 0,1M mediatoriaus koncentracijomis — pusiausvyrosios

sroves tankis pradeda mazéti po § ~

3.2.3. Difuzijos sluoksnio storio jtaka

Grafikas 15 pav. parodo bedimensés pusiausvyrosios sroveés tankio priklausomybe nuo
difuzijos sluoksnio storio. Simuliacija buvo atlikta keiCiant substrato ir mediatoriaus reikSmes
(Zr. 4 lentelg). 4 lenteléje 1-3 kreiveés atspindi tas pacias bedimens€s pusiausvyrosios sroves
reik§mes, esant skirtingoms mediatoriaus ir substrato koncentracijoms.

4 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos pagal kreiviy numerius atitinkancius
vienodas bedimensés pusiausvyrosios srovés tankius

Medziagy koncentracijos
1 2 3
Kreivés numeris | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius | substratas | mediatorius
1 10 10uM 100 10uM IM 10uM
mM mM
2 10 100p 100 100n - -
mM M mM M
3 10 ImM 100 ImM - -
mM mM
4 10 100m - - - -
mM M
5 - - 100 100m - -
mM M
6 - - - - IM 100p
M
7 - - - - IM ImM
8 - - - - IM 100m
M

Sluoksnio storis varijuojamas nuo Opmiki 1000um. Kaip matoma i grafiko iki o ~
generuojamos pusiausvyrosios srovés tankis nekinta nepaisant difuzijos storio pakeitimy. Iki
o0 ~ pastebimas nezymus kritimas. Srovés tankis esant dideliam difuzijos storiui (po o ~ )
staigiai mazeja ir galu gale tampa artimu nuliui. Tai paaiSkinama tuo, kad sluoksnio storis
pasiekia tokj dydj, kai mediatorius visiSkai spéja difunduoti | difuzijos sluoksnj iki to momento,
kai substratas patenka | fermento sluoksni. Todél reakcija neivyksta, srové neatsiranda. Esant

didesnei (zr. 4-3 kreivg) mediatoriaus koncentracijai kritimas pastebimas anksciau, po o ~
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15 pav. Bedimensés pusiausvyrosios srovés tankio I' priklausomybé nuo bedimensio
difuzijos storio o' naudojant substrato ir mediatoriaus koncentracijos pateiktos 4 lenteléje
pagal kreiviy numerius atitinkancius vienoda tankj

3.3. Mediatoriaus sluoksnio mediatoriaus difuzijos koeficiento jtaka

Kadangi mediatoriaus sluoksnis ankstesniuose moksliniuose darbuose nebuvo
modeliuojamas, jo difuzijos koeficientas néra sutinkamas Saltiniuose. Tuo tarpu tai yra svarbi
charakteristika, apibiidinanti mediatoriaus difuzija mediatoriaus sluoksnio viduje. Duomenis

buvo gauti naudojant 2 lentelg. Bedimensis difuzijos koeficientas apskaiiuojamas

D, = - os reikSme. Difuzijos koeficientas buvo kei¢iamas nuo

10um?/siki 10~ uuu’/s. Difuzijos koeficiento jtaka bedimensés pusiausvyrosios srovés tankiui

pavaizduota 13 pav. MaZoms difuzijos koeficiento reik§méms (iki D,, "~ ) matomas tiesinis
srovés  tankio  augimas, tuo tarpu didelis  difuzijos reikSmiy tarpas nuo

!/ . . . o1 v . . . . . .
D, =~ ~ difuzijos koeficiento reikSmés generuojamos srovés tankio neitakoja.

m

Esant dideliai difuzijos koeficiento reiksmei (D,, '~ ) mediatorius greitai isiplauna is

elektrodo sluoksnio, taciau fermento sluoksnyje buvimo laiko uztenka sugeneruoti pusiausvyraja

STOVE.

50



16 pav. Bedimensio difuzijos koeficiento DM jtaka bedimensei pusiausvyrosios srovés

tankiui /'. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos pateiktos 2 lenteléje pagal kreiviy
numerius atitinkancius vienoda tankj

3.4. Modeliy palyginimas

Iki Siol darbe buvo tiriamos modeliuojamo biojutiklio generuojamos pusiausvyrosios
srovés tankio priklausomybés nuo jvairiy biojutiklio parametry. Siame skyriuje palyginami
moksliniame Saltinyje [BK08] suformuluotas modelis ir §io darbo pateiktas modelis, papildantis
Saltinyje apraSyta modelj dar vienu sluoksniu. Be to, esantis sluoksnyje mediatorius tirpsta. Toks
biojutiklio modeliavimas yra tikslesnis fizikine prasme. Paveiksléliuose (17-21 pav.) pateikiami
generuojamy pusiausvyryju sroviy tankiy palyginimai skirtingais laiko momentais: 0.1x7g,
0.5xTr, 1xTg, 2xTRr, 2.5x Tr, 3xTr, 6xTgr. Taip pat buvo kei¢iamos substrato ir mediatoriaus
koncentracijos (zr. 5 lentelg).

S lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos

Medziagy koncentracijos
mediatorius 10mM IM 10M
substratas 10pM ImM IM
Pagal gautus rezultatus, po tam tikro laiko mediatorius (pvz., 17a pav. tai 2x =~ )

i8siplauna 1§ fermento sluoksnio ir srové néra generuojama, kadangi nevyksta cheminé reakcija.

Pusiausvyrosios srovés tankio mazéjimas zenkliai pasireiskia tarp 2x  ir 3x
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Buvo pastebéta, jog esant didelei substrato koncentracijai (1M) modelis su tirpstanciu
mediatoriumi generuoja pusiausvyraja srove su mazesniu tankiu(18 pav., 21pav.), o Saltinio
[BKO8] modeliuojamas biojutiklis pasiekia didesni pusiausvirosios srovés tanki. Kadangi visais
atvejais, iStirpus mediatoriui, srové biojutiklyje negeneruojama, pusiausvyros srove laikoma
tokia srové, kurios pakitimas yra mazesnis uz paimta paklaida (zr. formule (95)). Be to, Sios
srovés reikSmé yra maksimali arba artima maksimaliai srovei.

Kituose grafikuose (17 pav., 19 pav., 20 pav.) iki mediatoriaus iSsiplovimo i§ fermento
sluoksnio laiko momento generuojamos srovés sutampa. Dideliai mediatoriaus koncentracijai ir
daug mazesniai substrato koncentracijai iSsiplovimo momentas yra vélesnis (17a pav., 19 pav.,
120 pav.). Be to, srovés mazéjimo laiko momenta jtakoja ir mediatoriaus koncentracija. Kuo
koncentracija didesné, tuo tirpimo momentas vélesnis. Tai matoma 1§ grafiky su vienodomis

substrato koncentracijomis, bet skirtingomis mediatoriaus koncentracijomis (18 pav. ir 21 pav.).

17 pav. Modeliy generuojamy sroviy tankiy 7 per laika 7 palyginimas: 1 - Sio darbo
modeliuojamo biojutiklio, 2 — [BK08] sumodeliuotas biojutiklis: a) mediatoriaus
koncentracija — 1mM, substrato koncentracija - 10nM; b) mediatoriaus koncentracija —

1mM, substrato koncentracija — 1M

18 pav. Modeliy generuojamy sroviy tankiy 7 per laika 7 palyginimas: 1 - Sio darbo
modeliuojamo biojutiklio, 2 — [BK08] sumodeliuotas biojutiklis: a) mediatoriaus
koncentracija — 1mM, substrato koncentracija — 1M; b) mediatoriaus koncentracija — 1M,
substrato koncentracija — 1M
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19 pav. Modeliy generuojamy sroviy tankiy 7 per laika 7 palyginimas: 1 - Sio darbo
modeliuojamo biojutiklio, 2 — [BK08] sumodeliuotas biojutiklis: a) mediatoriaus
koncentracija — 1M, substrato koncentracija — 1mM; b) mediatoriaus koncentracija — 1M,

substrato koncentracija - 10uM

T
fel 1 ——

20 pav. Modeliy generuojamy sroviy tankiy 7 per laika 7 palyginimas: 1 - Sio darbo
modeliuojamo biojutiklio, 2 — [BK08] sumodeliuotas biojutiklis: a) mediatoriaus
koncentracija — 10M, substrato koncentracija — 10uM; b) mediatoriaus koncentracija —
10M, substrato koncentracija — 1mM

21 pav. Modeliy generuojamy sroviy tankiy 7 per laika 7 palyginimas: 1 - Sio darbo
modeliuojamo biojutiklio, 2 — [BK08] sumodeliuotas biojutiklis: a) mediatoriaus
koncentracija — 10M, substrato koncentracija — 1M

Darbo prieduose (Zr. 1 priedas. Modeliy palyginimas pagal generuojamy sroviy tankius)
lentelése yra pateikti dvieju modeliy palyginimo rezultatai. Modeliai buvo lyginami naudojantis

skirtingomis medziagy koncentracijomis, kuriy kombinacijos pateiktos 6 ir 7 lentelése. 6
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lenteléje yra mazos mediatoriaus koncentracijos reikSmeés ir didelé substrato koncentracija (iki
10M). 7 lentel¢je pateiktos mazos substrato reikSmeés ir didelés mediatoriaus reikSmes, kai kurie
rezultatai yra pavaizduoti grafiskai (zr. 17 - 21 pav.)

6 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos

MedZziagy koncentracijos

mediatorius 100uM ImM IM

substratas 10mM 1M 10M

Pagal 6 lenteléje pateiktas koncentracijas gauti generuojamy sroviy tankiy palyginimai
pateikti 8-16 lentelése (zr. 1 priedas. Modeliy palyginimas pagal generuojamy sroviy tankius). 8
ir 9 lentelése esant mazam substrato kiekiui ir nedideliam mediatoriaus, Sio darbo modelio
generuojamos sroves tankis yra zymiai mazesnis. Kai mediatoriaus koncentracija yra didelg, o
substrato maZa pusiausvyrosios sroveés tankio reikSmeés skiriasi neZymiai (10 lentelé). Esant
dideliam kiekiui substrato ir maZam mediatoriaus, srovés tankiai irgi Zymiai skyriasi. IS 13 ir 16
lentelés matoma, kad skirtumas yra mazesnis, tac¢iau Zenklus. IS gauty rezultaty galima daryti
iSvada, jog esant didesniai mediatoriaus koncentracijai pusiausvyrosios sroves tankiai bus lygts.

7 lentelé. Substrato ir mediatoriaus koncentracijos

MedZiagy koncentracijos

mediatorius 10mM 1M 10M

substratas 100pM ImM IM

Pagal 7 lenteléje pateiktas koncentracijas gauti generuojamy sroviy tankiy palyginimai
pateikti 17-25 lentelése (Zr. 1 priedas. Modeliy palyginimas pagal generuojamy sroviy tankius).
Kai substrato kiekis yra nedidelis, pusiausvyryju sroviy tankiai sutampa (17-19, 21-22 lenteles).
Mazai mediatoriaus koncentracijai, pasireiSkia tankiy skirtumas (20, 23 lentel¢). Dideliai
substrato koncentracija ir dideliai mediatoriaus koncentracijai taip pat pasireiSkia tankiy

skirtumas (25 lentel¢).
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REZULTATAI IR ISVADOS

Darbo rezultatai

Magistro baigiamojo darbo eigoje buvo suprojektuotas amperometrinis biojutiklis su
chemiskai modifikuotu sluoksniu, modeliuojantis papildoma mediatoriaus sluoksni. Sis sluoksnis
nebuvo iki Siol modeliuojamas kituose darbuose. Gautam biojutikliui suformuluotas matematinis
modelis pateikiant atitinkamas sluoksniuose vykstanciy reakciju-difuzijy DDL (diferencialinés
lygtis su dalinémis iSvestinémis), ju kraStines ir pradines salygas. Kadangi suformuluotiems
DDL sprendimas egzistuoja tik ribiniais atvejais dél netiesinés reakcijos spartos iSraiSkos, DDL
buvo aproksimuotos panaudojant skaitiniy metoduy sprendimo biida — iSreikSting baigtiniy
skirtumy schema. Taip buvo gautas biojutiklio skaitinis modelis.

Sukurtas pagal skaitini modeli kompiuterinis biojutiklio modelis buvo patikrintas pagal
zinomus analizinius sprendimus [Sch90] esant kraStinéms biojutiklio veikimo salygoms. Viena i$
krastiniy salygu yra maza mediatoriaus koncentracija. Vadovaujantis skaitiniu modeliu JAVA
programavimo kalba sukurta programiné iranga, modeliuojanti biojutiklio veikima su tirpstan¢iu
mediatoriumi. Gauta programa buvo panaudota tiriant biojutiklio savybes bei charakteristikas,
kei€iant pradinius duomenis ir parametrus:

1) mediatoriaus sluoksnio mediatoriaus difuzijos koeficiento jtaka;
2) mediatoriaus sluoksnio ir kity sluoksniy storiy itaka;
3) medziagy koncentracijy itaka.

Siame darbe sukurtas modelis modifikuojant Zinoma modelj [BKO08] buvo palygintas su
juo pagal generuojamos sroveés tanki, keiciant biojutiklio veikimo laika. Buvo pastebétas (zr. 17-
21 pav.) srovés tankio reikSmiy skirtumas nuo kitame Saltinyje pateikto modelio gautos srovés
tankio [BKO08]. Palyginus Siuos du modelius nustatyta, kad juos labiausiai skiriantis veiksnys yra
laikas po pusiausvyrosios srovés tankio nustatymo. Siame darbe sumodeliuoto biojutiklio srovés
tankis daZniausiai po laiko =~10x7r artéja prie nulio. 7r yra pusiausvyrosios srovés tankio gavimo
laiko momentas. Tai yra paaiSkinama tuo, kad mediatorius visiskai iSsiploves i§ mediatoriaus
sluoksnio difundavo per fermento sluoksni i difuzijos, kur reakcija tarp fermento ir substrato
nevyksta ir mediatorius neatstatomas. I$ difuzijos sluoksnio mediatorius iSsiplauna i buferini
tirpala.

ISvados

Amperometrinio biojutiklio su chemiskai modifikuotu elektrodu kompiuterinis modelis gali

biiti sekmingai panaudotas tiriant kinetiniy parametry itaka biojutiklio atsakui. Bedimensis

modelis gali biiti naudojamas kaip skaitiniy tyrimy karkasas nagrin¢jant modelio parametry
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poveiki biojutiklio veikimui ir optimizuojant biojutiklio konfigiiracija. Sio darbo reikimingumas
yra sumodeliuotas mediatoriaus tirpimas, kurio tirpimo poveikis matomas 17-21 pav.

Substrato ir mediatoriaus koncentracijy kiekiai zymiai jtakoja gauta biojutiklio srovés tanki
(10 ir 11 pav.) uztikrinant tiesini srovés tankio augimg. Taciau palaipsniui tirpalas yra
prisotinamas Siomis medziagomis ir srovés tankis nusistovi. Paaiskéjo, kad mediatoriaus
sluoksnio mediatoriaus difuzijos koeficientas turi jtakos biojutiklio pusiausvyriosios srovés
tankiui (16 pav.), esant didesnéms arba labai mazoms reikSméms.

Mediatoriaus sluoksnio storio didinimas itakoja palaipsni srovés tankio augima, kadangi
did¢ja patenkancio i fermento sluoksni mediatoriaus kiekiai (13 pav.). Esant labai dideliam
mediatoriaus sluoksnio storiui tolimesnis storio pakeitimas nebeturi jtakos. Fermento sluoksnio
storis turi jtakos iki § ~ , véliau jtaka mazéja (14 pav.) ir esant dideliam § ~  pradeda
mazéti. Difuzijos sluoksnis iki 0 ~ neitakoja biojutiklio veikima, tac¢iau véliau (15 pav.) sroves
tankis pradeda mazéti. Esant pernelyg dideliam difuzijos storiui srovés tankio reikSme tampa lygi
0, kadangi mediatorius spé€ja iSsiplauti i$ biojutiklio grei¢iau negu ivyksta fermentiné reakcija.

Modeliy palyginimas parodé (17-21 pav. ir 17-25 lentelés), kad tarp dvieju modeliy
atsiranda zymus skirtumas pra¢jus laikui kelis kartus didesniam, nei pusiausvyrosios sroves
tankio gavimo laiko momentas. Be to zymus skirtumas yra naudojant mazas mediatoriaus
koncentracijas (8-16 lentelés). Jeigu yra tiriamos biojutiklio savybés esant tokiam laikui ir

panasSioms koncentracijoms, gali biiti tikslinga naudoti Siame darbe pateikta modeli.
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PRIEDAI

1 priedas. Modeliy palyginimas pagal generuojamuy sroviy tankius

8 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija —
10 mM, mediatoriaus — 100 pM

Srovés tankis, A/dm’

UL Modelis 1 Modelis 2 [BK0S]
1,024275000000030 0,000000006032104 0,000000007536025
5,121375000000180 0,000023823174245 0,000067481009763
10,242750000000300 0,000027062486857 0,000092735375343
20,485500000000700 0,000022090329715 0,000113964808944
25,606875000000800 0,000018326291754 0,000117806407348
30,728250000001000 0,000014805914952 0,000119720260773
61,456500000002100 0,000003449823113 0,000121467249074

9 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija —
10 mM, mediatoriaus — 1 mM

Srové tankis, A/dm’
Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,036650000000030 0,000000007535405 0,000000009379099
5,183250000000180 0,000235905196601 0,000653635912449
10,366500000000300 0,000270723128831 0,000921267853117
20,733000000000700 0,000219912842187 0,001133649367041
25,916250000000900 0,000181807476148 0,001171230543121
31,099500000001000 0,000146368272658 0,001189744275040
62,199000000002100 0,000033458451807 0,001206314767004
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10 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 10 mM, mediatoriaus — 1M

Srovés tankis, A/dm”

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
6,344324999985340 0,005266707281591 0,005442516136989
31,721624999926700 0,019015913151133 0,019160195177489
63,443249999853400 0,019295120787420 0,019424844234173
126,886499999706000 0,006190713775726 0,019426578248157
158,608124999633000 0,001372860641168 0,019426578321145
190,329749999560000 0,000292329252512 0,019426578321612
380,659499999120000 0,000000025665020 0,019426578321612

11 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — 100 uM

Srovés tankis, A/dm’

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,018050000000030 0,000000507871887 0,000000655288361
5,090250000000170 0,000023889653353 0,000068069742616
10,180500000000300 0,000027004117467 0,000092699028419
20,361000000000700 0,000022100774108 0,000113873649671
25,451250000000800 0,000018369981101 0,000117748084978
30,541500000001000 0,000014869024174 0,000119690042140
61,083000000002100 0,000003499541592 0,000121480759573

12 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — ImM

Srovés tankis, A/dm’

R Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,021800000000030 0,000000574439049 0,000000721126694
5,109000000000170 0,000238355493179 0,000675319177080
10,218000000000300 0,000269880630413 0,000922187492553
20,436000000000700 0,000220620537064 0,001132763358596
25,545000000000800 0,000183214707239 0,001171083244197
30,654000000001000 0,000148162227699 0,001190230990582
61,308000000002100 0,000034686568955 0,001207791778345
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13 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — 1M

Srovés tankis, A/dm”

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,808700000000060 0,001075889564648 0,001213477349715
9,043500000000320 0,094622122988346 0,123700770103966
18,087000000000600 0,108938543526085 0,153291474660465
36,174000000001300 0,087918014090291 0,163565580131384
45,217500000001600 0,071741108700424 0,164137983774698
54,261000000001900 0,055879037282694 0,164287303545693
108,522000000003000 0,006267404092293 0,164339237452588

14 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 10M, mediatoriaus — 100 pM

Srovés tankis, A/dm’

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,016700000000030 0,000003360532782 0,000005193448772
5,083500000000170 0,000023897314002 0,000068162664265
10,167000000000300 0,000026987853528 0,000092684313303
20,334000000000700 0,000022100313237 0,000113850191316
25,417500000000800 0,000018377190915 0,000117732075648
30,501000000001000 0,000014880980302 0,000119680238627
61,002000000002100 0,000003510022304 0,000121480663672

15 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 10M, mediatoriaus — 1mM

Srové tankis, A/dm’

R Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,019700000000030 0,000005209749888 0,000006723241012
5,098500000000170 0,000238534267654 0,000677030645094
10,197000000000300 0,000269649288068 0,000922014008982
20,394000000000700 0,000220625106622 0,001132419791159
25,492500000000800 0,000183335500211 0,001170851276790
30,591000000001000 0,000148354366631 0,001190093094180
61,182000000002100 0,000034849677543 0,001207801297770
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16 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 10M, mediatoriaus — 1M

Srovés tankis, A/dm”

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,795875000000060 0,009631474285458 0,011013717797575
8,979375000000320 0,095204403915832 0,124741517291227
17,958750000000600 0,109067660999792 0,153492856920038
35,917500000001300 0,088280102228770 0,163703081825041
44,896875000001600 0,072215945280180 0,164284335381321
53,876250000001900 0,056418155231522 0,164437715502908
107,752500000003000 0,006472874435823 0,164491862137345

17 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

—100uM, mediatoriaus — 10mM

Srovés tankis, A/dm’

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
6,345824999985330 0,000052693696353 0,000054452243282
31,729124999926600 0,000190162436260 0,000191605120694
63,458249999853300 0,000192951280920 0,000194248483580
126,916499999706000 0,000062072272911 0,000194265782490
158,645624999633000 0,000013254132993 0,000194265783217
190,374749999560000 0,000002796042406 0,000194265783221
380,749499999120000 0,000000000244334 0,000194265783221

18 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

—100uM, mediatoriaus — 1M

Srové tankis, A/dm’

R Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
6,346049999985330 0,000052693696362 0,000054452243282
31,730249999926600 0,000190162766514 0,000191605437378
63,460499999853300 0,000192951290832 0,000194248489757
126,920999999706000 0,000192970677076 0,000194265782491
158,651249999633000 0,000192970677993 0,000194265783217
190,381499999560000 0,000192970677997 0,000194265783221
380,762999999120000 0,000000817433202 0,000194265783221
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19 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

—100uM, mediatoriaus — 10M

Srovés tankis, A/dm”

—— Modelis 1 Modelis 2 [BKOS8]
6,346049999985330 0,000052693696362 0,000054452243282
31,730249999926600 0,000190162766514 0,000191605437378
63,460499999853300 0,000192951290832 0,000194248489757
126,920999999706000 0,000192970677076 0,000194265782491
158,651249999633000 0,000192970677994 0,000194265783217
190,381499999560000 0,000192970678000 0,000194265783221
380,762999999120000 0,000048252035395 0,000194265783221

20 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1mM, mediatoriaus — 10 mM

Srovés tankis, A/dm’

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
2,433300000000090 0,000011257813960 0,000012292616391
12,166500000000400 0,001329413029316 0,001352348799911
24,333000000000800 0,001809814208895 0,001856599305175
48,666000000001700 0,000773443981699 0,001940848305387
60,832500000002200 0,000433835470471 0,001942395425120
72,999000000002600 0,000240454863863 0,001942619776682
145,998000000005000 0,000006717693580 0,001942657828062

21 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1mM, mediatoriaus — 1M

Srovés tankis, A/dm’

R Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
6,346049999985330 0,000526936963620 0,000544522432823
31,730249999926600 0,001901627665139 0,001916054373783
63,460499999853300 0,001929512908320 0,001942484897567
126,920999999706000 0,001929706770108 0,001942657824908
158,651249999633000 0,001929704856393 0,001942657832167
190,381499999560000 0,001447215453415 0,001942657832213
380,762999999120000 0,000000138344959 0,001942657832213
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22 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1mM, mediatoriaus — 10M

Srovés tankis, A/dm”

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
6,346049999985330 0,000526936963620 0,000544522432823
31,730249999926600 0,001901627665139 0,001916054373784
63,460499999853300 0,001929512908322 0,001942484897567
126,920999999706000 0,001929706770758 0,001942657824908
158,651249999633000 0,001929706779933 0,001942657832167
190,381499999560000 0,001929706779962 0,001942657832213
380,762999999120000 0,000008206427606 0,001942657832213

23 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — 10 mM

Srovés tankis, A/dm”

Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,041975000000030 0,000000822458179 0,000001023289991
5,209875000000180 0,002343405099833 0,006375558552982
10,419750000000300 0,002663492347353 0,008757826456081
20,839500000000700 0,002167870203736 0,010739757884222
26,049375000000900 0,001793776851893 0,011091603695452
31,259250000001100 0,001445036116699 0,011264840989864
62,518500000002200 0,000329934025593 0,011419662846596

24 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — 1M

Srové tankis, A/dm’
Laikas, s
Modelis 1 Modelis 2 [BKOS]
1,808700000000060 0,001075889564648 0,001213477349715
9,043500000000320 0,094622122988346 0,123700770103966
18,087000000000600 0,108938543526085 0,153291474660465
36,174000000001300 0,087918014090291 0,163565580131384
45,217500000001600 0,071741108700424 0,164137983774698
54,261000000001900 0,055879037282694 0,164287303545693
108,522000000003000 0,006267404092293 0,164339237452588
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25 lentelé. Modeliy palyginimas pagal generuojamos srovés tankj: substrato koncentracija

— 1M, mediatoriaus — 10M

Laikas, s

Srovés tankis, A/dm”

Modelis 1

Modelis 2 [BKO08]

2,788275000000100

0,025691919161290

0,027728494075202

13,941375000000500

0,162516184721172

0,168739691677348

27,882750000001000

0,175555116976607

0,184428091748762

55,765500000002000

0,163473283496198

0,186397643801620

69,706875000002500 0,151547749826054 0,186420131659091
83,648250000003000 0,135234044625877 0,186422663327589
167,296500000006000 0,013485870458812 0,186422984128571
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