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Reziumé. Straipsnyje pateikiamas biojutikliu su perforuota membrana matematinis modelis dvimatéje
erdveje. Modelio pagrindas — difuzijos lygtys su netiesiniu nariu, aprasanciu fermento reakcijos Michaelio—

Menteno kinetika. Suformuluotas uzdavinys sprendZiamas baigtiniy skirtumy metodu. Kompiuterinis mo-
deliavimas panaudotas perforuotos membranos geometrijos itakai biojutiklio atsakui istirti.
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1. Ivadas

Biojutikliai — tai matavimo irenginiai, kuriuose naudojama biologiskai aktyvi me-
dZiaga, daZniausiai fermentas [1]. Fermentui reaguojant su analizuojamaja medZia-
ga, fizikiniai-cheminiai pasikeitimai yra paver¢iami elektros signalu, kurio stipru-
mas priklauso nuo tirpalo koncentracijos. Amperometriniais biojutikliais matuojama
srové, kuri atsiranda dél biocheminés reakcijos produkto oksidacijos arba redukcijos,
iSlaikant elektrodo potencialg pastoviu. Amperometriniai biojutikliai iSsiskiria i$ kity
savo patikimumu, pigumu ir dideliu jautriu. Jie placiai taikomi ivairiausiose analitinése
sistemose [2].

Praktikoje daZniausiai naudojami daugiasluoksniai biojutikliai [1, 2]. Juose elektro-
das biina padengtas selektyvia membrana, kuri padengiama fermento sluoksniu ir ant
jo uzdedama perforuota membrana. Tokiu biojutikliy tyrimui jau yra taikomi matema-
tiniai modeliai [3]. TaCiau juose neatsizvelgiama i perforavimo geometrija ir dél to yra
naudojami parametrai, kurie neturi aiSkios fizinés prasmes [3].

Sio darbo tikslas yra sudaryti amperometriniu biojutikliy, sudaryty selektyvios ir
perforuotos membranuy pagrindu, matematini, modeli, kuriame biity atsiZvelgiama i
perforavimo geometrija ir, taikant sudarytaji modeli, iStirti perforuotos membranos ge-
ometrijos itaka biojutikliy atsakui. Skaitinis modeliavimas atliktas naudojant baigtiniy
skirtumy metoda [4].

2. Matematinis modelis

Bendrasis biojutiklio storis daZniausiai biina Zymiai maZesnis uZ jo ploti, ir ilgi. Siuo-
laikinés membrany gamybos technologijos pakankamai gerai uZztikrina reikiama mem-
brany stori ir ju perforavimo geometrija. Perforuotosios membranos skyles modelia-

“Darba dalinai parémé Lietuvos valstybinis mokslo ir studiju fondas, projektas Nr. C-03048.



450 R. Baronas, F. Ivanauskas, J. Kulys

vome vienodais taisyklingais staciaisiais cilindrais, kurie i§déstyti taisyklingais SeSia-
kampiais (1a pav.).

Visa modeliuojama biojutikli. galima padalinti vienodomis taisyklingomis stacio-
siomis SeSiakampémis prizmémis ir nagrinéti tik viena ju. Kad biity paprasciau, vie-
toje SeSiakampés prizmés galima nagrinéti cilindra, kurio pagrindo plotas sutampa su
prizmeés pagrindo plotu. Cilindre vykstantys biocheminiai procesai gali biiti modeliuo-
jami nagrinéjant cilindro pjiivio, statmeno pagrindui, puse. Visa nagrinéjamoji sritis
yra pavaizduota 1b pav.

Atviraja sriti, atitinkancia selektyviaja membrana, paZymékime €21, fermento sriti
pazymékime €2 ir virSutiniji fermento sluoksnio krasta — I'p,

Q21 =1(0,a3) x (0, by),
Q= (0, a2) x (b1,b2)) U((0,a1) x [b2, b3)), 2.1
' =1[0,a1] x b3,

¢ia ap yra pusé atstumo tarp gretimu perforuotosios membranos skyliy centry, a; yra
skyliu spindulys, b Zymi selektyviosios membranas stori, b3 — b, atitinka perforuo-
tosios membranos stori, b — by yra istisinio fermento sluoksnio storis. Tariame, kad
perforuotosios membranos skylés yra uzpildytos fermentu. z = O atitinka elektrodo

pavirsiu.
Biojutiklio veiksma galima apraSyti reakcijos-difuzijos lyg€iy sistema (¢ > 0)
a P
o = DiAPy,  (r,2) €L, (2.2)
0S VmaxS 8P2 VmaxS
— =DHAS— ——, —=D) AP+ —"—, ,2) € Q2, (23
o7 P Ky £ 5 o7 2 2+KM+S (r,z) €2, (2.3)

¢ia A yra Laplaso operatorius cilindrinése koordinatése, S(7, z, ) — substrato koncen-
tracija, P;(r,z,t) — fermentinés reakcijos produkto koncentracija srityje 2;, Viyax —
maksimalusis fermentinés reakcijos greitis, Kj; yra Michaelio konstanta, i = 1, 2 [5].

Atvirosios srities €2; uzdarini paZymékime S_Zl-, i = 1,2. Biojutiklis pradeda veikti
panardinus ji i substrata — analizuojamaji, tirpala. Tai atsispindi pradinése salygo-
se (t=0)

Perforuota membrana Skylés z
\
> b S by
o O O OO
o O O
ermentas b Q
Selektyvi by o
membrana 1 >
Elektrodas 0
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1 pav. Biojutiklio sandara ir dedamosios profilis.
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S(r,z,00=0, (r,z)e 2\,
S(r,z,0) =Sy, (r,2) €Dy, (2.4)
Pi(r,z,00=0, (rz2)e%, i=1,2,

Cia Sp yra substrato koncentracija biojutiklio iSoréje.

Tarus, kad tirpalas yra aktyviai maiSomas, substrato ir produkto koncentracijos
fermento ir tirpalo lietimose taskuose islieka pastovios. Tai aprasoma kraStinémis
salygomis (¢ > 0)

S(r, b3, t) =80, P(r,b3,t)=0, rel0,a] (2.5)

Deél elektrodo poliarizacijos, reakcijos produkto koncentracija elektrodo pavirSiuje
islieka lygi nuliui
Pi(r,0,1) =0, re€[0,ar]. (2.6)

Sriciy lietimosi taskuose produktui apibréZiame suderinamumo, o substratui, kuris
nepatenka i selektyviaja membrana, — nepratekéjimo salygas

9Py p, 2P Py(r, b1, 1) = Py(r, by, 1)
[ = e y r, B = r, sty
! aZ 7=b 2 8Z z=b; ! : ? :

aS 0 € 0. ar] 2.7)

- =0, r ,az]. ’

0z lz=b) 2

Biojutiklio dedamosios Sonuose apibréZiame nepratekéjimo salygas

JP; P
JE— = —_— = 0, (S 07 b 9
ar 1r=0 or lr=ay celobl
N P
JR— = — == O, S b ’ b ’
o= | z € (b1, b3]
N P
s _ 22 =0, ze€l[by,bo], 2.8)
or lr=ay or lr=a
N P
_ = —2 = 0, ze [bZ, b3]7
or lr=a; or lr=a
N 9P,
it 22 =0, rela,al
07 lz=by 0z lz=by

Tariame, kad sistema (2.2)—(2.8) pasiekia pusiausvyra. Matuojamosios biojutiklio
srovés stiprumo tanki, i (¢) ir pusiausviraja srove (biojutiklio atsaka) i, galima iSreiskti
taip

, 1 [ [20P
i(t) :rzeFDl—2 / —
may Jo 0 9z

rdrde, s = lim i(t), 2.9)
ZIO —00
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¢ia n, — elektrony skaicius, F — Faradéjaus konstanta.

Lygtis (2.2)—(2.8) sprendéme baigtiniy skirtumuy metodu [4]. Analizuojamasias
tolydZias sritis Q1, Q2 pakeitéme netolygiu visomis trimis kryptimis: r, z ir ¢ tinklu.
Taikant kintamu krypciu metoda, skai¢iavimams atlikti buvo sudaryta neiSreikstiné
skirtuminé schema. Gautuju tiesiniu algebriniu lyg€iu sistemu matricos yra triistrizai-
nés, todél lygciy sistemos buvo sprendZiamos labai efektyviai.

3. Skaiciavimu rezultatai

Panaudojant skaitini modeli, iStyréme perforuotosios membranos geometrijos itaka
biojutiklio atsakui. Skai¢iavimuose buvo kei¢iamos visu triju perforuotosios membra-
nos geometrijos parametry: ap, ap ir b3 — by reikSmés.

Skyliy iSdéstymo svarbai ivertinti taikéme santykini skyliy spinduli o = aj/a;s.
Ypatinguoju atveju, kai @ = 1 (a1 = a2), modelis (2.2)—(2.8) apraso biojutikli be per-
foruotosios membranos [1, 2]. Kadangi amperometriniy biojutikliy atsakas labai prik-
lauso nuo fermento reakcijos greicio V,,,, ir analizuojamojo substrato koncentracijos
So [5], tai skai¢iavimus atlikome skirtingoms $iy parametry reikSméms ir pusiausviraja
srove normavome biojutiklio, kuriame néra perforuotosios membranos, atzvilgiu,

loo(@) _a
foo(1) as
¢ia ix (@) — pusiausviroji srove, kai perforavimo skyliy santykinis spindulys yra «.
Skaiciavimy rezultatai pavaizduoti 2 pav.

Kaip matyti i$ 2 pav., biojutiklio pusiausviroji srové labai priklauso nuo fermentinés
reakcijos greicio V.. Esant mazam reakcijos greiCiui (Vi,4x = 1 ©M/s) biojutiklis
su perforuota membrana (0 < o < 1) gali generuoti srove, kuri biity net keliasdeSimt
karty didesné uz srove biojutiklio be perforuotosios membranos (o = 1). Kai perforuo-
toji membrana yra plonesné (b3 = 8 um), biojutiklio srové yra pastebimai didesné

in(@) = , O<a<l,

20 T T r T T T T T T
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2 pav. Normuotosios srovés iy priklausomybé nuo perforuotosios membranos skyliy santykinio spin-
dulioow =aj/az,ar =1(1-4,7-8), a1 =0.1 (5-6), by =2, by =4, bz: 14 (1-6), 8 (7, 8) um, Sp: 100
1,3,5,7),1(2,4,6,8) uM, Vyuae: 1000 (1, 2), 1 (3-8) uM/s, Dy = 1 um?/s, D> = 300 wm?/s,
Ky =100 uM, n, = 2.
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nei tuomet, kai ji yra storesné (b3 = 14 um). Sias savybes galima taikyti konstruo-
jant labai jautrius biojutiklius. Taikant skaitini modeli, galima parinkti perforuotosios
membranos geometrija, leidZianCia padidinti konstruojamojo biojutiklio jautri. Taciau,
kaip matyti i§ 2 pav., biojutiklio jautri Zenkliai galima padidinti tik esant mazam fer-
mentinés reakcijos greiciui. Biojutiklio jautris priklauso ir nuo analizuojamojo tirpalo
koncentracijos, bet §i itaka néra didelé (2 pav.).

ISvados

Matematini modeli (2.2)—(2.8) galima taikyti amperometriniy biojutikliu su selektyvia
ir perforuota membranomis kinetikos désningumams tirti.

Biojutiklio srovés stiprumas priklauso nuo perforuotosios membranos storio, skyliy
dydZio ir ju iSdéstymo tankio. Modeliuojant biojutiklio veiksma kompiuteriu, galima
parinkti perforuotosios membranos geometrija, leidZianc¢ia padidinti biojutiklio jautri
(2 pav.). Zenklus jautrio padidéjimas yra galimas tik esant maZiems fermentinés reak-
cijos greiiams.
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SUMMARY

R. Baronas, F. Ivanauskas, J. Kulys. Modelling biosensors with perforated membrane

This paper presents a two-dimensional-in-space mathematical model of amperometric biosensors with
perforated membrane. The model is based on the diffusion equations containing a non-linear term related
to the Michaelis—Menten kinetics of the enzymatic reaction. The digital simulation was carried out using
the finite difference technique. Using computer simulation of the biosensors action, the influence of the
geometry of the perforated membrane on the biosensor response was investigated.
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