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Santrauka. Siame darbe tiriama galimybé nustatyti keliy tirpale esanciy medziagy kon-
centracijas, naudojant biojutiklj kartu su dirbtiniu neuroniniu tinklu. Taip pat nagrinéjama
kaip isorinis biojutiklio difuzijos sluoksnis jtakoja rezultatus. Darbe medziagu koncentracijy
prognozavimui naudojami ampermetrinio biojutiklio su iSoriniu difuzijos sluoksniu kompiute-
rinio modeliavimo rezultatai. Biojutiklio atsako dimensiskumui mazinti naudota principiniy
komponenciy analizé. Principinés komponentés naudotos kaip dirbtinio neuroninio tink-
lo jeitis, nustatant tirpalo medziagy koncentracijas. Gauti rezultatai pagrindzia dirbtinio
neuroninio tinklo naudojima Siam uzdaviniui spresti bei nusako iSorinio difuzijos sluoksnio
poveikij.

Raktiniai zodziai: biojutiklis, dirbtiniai neuroniniai tinklai, principiniy komponenciy analizé.

Ivadas

Biojutiklis susideda is biologiskai aktyvaus komponento, signalo keitiklio bei signa-
lo stiprintuvo [1]. Biologiskai aktyviame komponente vyksta fermentiné reakcija ir
analizuojamas substratas virsta produktu. Keitiklis susidariusj produkta vercia sig-
nalu. Signalo stiprumas priklauso nuo matuojamo substrato (ar keliy substratuy)
koncentracijos. Ampermetrinio biojutiklio atveju, reakcijos produktai oksiduojasi (ar-
ba redukuojasi) elektrodo pavirsiuje, todél, palaikant pastovia jtampa, matuojamas
elektros srovés stipris. Ampermetriniai biojutikliai pakankamai pigus, jautrus bei
patikimi, tad naudojami aplinkosaugoje, medicinoje bei pramonéje.

Matematiniai biojutikliy modeliai placiai taikomi ju projektavimo fazéje, norint
gauti tinkamy charakteristiky ir parametry jrenginj. Detali biojutikliy modeliavimo
apzvalga pateikiama [2].

Galimybé nustatyti keliy substraty koncentracijas, naudojant vieng ampermetrinj
biojutiklj, jau buvo nagrinéta [3, 4, 10]. Tirpaly miSiniams klasifikuoti j pasirinktas
koncentracijy kategorijas buvo naudoti dirbtiniai neuroniniai tinklai [3]. Praktiko-
je toks kalsifikavimas néra labai aktualus, nes tirpalo koncentracijos kinta tolydziai.
Keliy tirpalo koncentracijy nustatyma naudojant viena biojutiklj pagrindzia [10]. Tir-
palo koncentracijos nustatomos naudojant optimizacijos algoritma [10]. Siame darbe
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optimizuojama pagal nagrinéjama tirpalo atsaka, randant labiausiai panasy i$ anks-
¢iau nagrinéty atsaky (tarpines reikSmeés randamos naudojant splainus). Paskelbtuose
darbuose neatsizvelgiama j iSorinio difuzijos sluosnio poveikj. ISorinis difuzijos sluoks-
nis daro jtaka biojutiklio veikimui [9], tad i ji turi buti atsizvelgiama. Ampermetrinis
biojutiklis su iSoriniu difuzijos sluoksniu bei saveikaujanciais substratais nagrinéja-
mas [4]. Dviejy substraty koncentracijos randamos optimizuojant.

Siame darbe nagrinétas ampermetrinis biojutiklis su iSoriniu difuzijos sluoksniu
bei saveikaujanciais substratais. Biojutiklio veikimo rezultatai gauti kompiuteriniu
modeliavimu. Prognozavimui naudotas dirbtinis neuroninis tinklas bei principiniy
komponenciy analizé. Darbe nagrinéjamas bendresnis keturiy substraty atvejis bei
tiriama, kaip iSorinis difuzijos sluoksnis veikia prognozavimo rezultatus.

1 Skaitiniai eksperimentai

Eksperimentiniams duomenims generuoti naudotas biojutiklio matematinis modelis,
kurj sudaro netiesiniy, diferencialiniy lygciy dalinémis iSvestinémis sistema [4]. Dél
netiesiskumo sistema buvo sprendziama skaitiniu baigtiniy skirtumy metodu [2], nau-
dojant isreikstine schema.

Nagrinésime keturiy matuojamy medziagy (substraty) atveji (K = 4). Prognoza-
vome normalizuotas bedimenses substraty (S;, i = 1... K) koncentracijy reiksmes ¢;:

Ci:Si/K]M“ ’iZl...K,

¢ia S; — i-tojo substrato koncentracija, K, — Michaelio konstanta. Darbe pasi-
rinkta koncentracijy ¢ = (c1,...,cx) kitimo sritis C = [3,2;12,8]%X [4]. Biojutiklio

kompiuteriniu modeliavimu gauname atsaka Z(c) = (2(t1,¢), ..., 2(tn, ¢)), t.y. bioju-
tiklio srovés atskaitymus laiko momentais t1, ..., t,. Srové matuojama kas sekunde,
ti =1 8.

Darbe nagrinétas biojutiklio veikimas, atsizvelgiant j iSorinj difuzijos sluoksnj (Zr.
1 pav.). Siuo atveju svarbi charakteristika yra santykis tarp vidinés ir iSorinés masés
pernesimo varzos (Biot skaic¢ius):
_ d4/Ds,e _ dDs,p
8/Ds,»  0Dg, .’

¢ia d — fermentinés membranos storis, § — difuzijos sluoksnio storis, Dg, . — S; substra-
to difuzijos koeficientas fermentiniame sluoksnyje, Dg, s — S; substrato difuzijos koefi-
cientas difuzijos sluoksnyje [4]. Kadangi darbe pasirinkome visoms medziagoms vieno-
das difuzijos koeficienty reikimes: Dg, . =3 x 107% ecm?/s, Dg, ;, = 6 x 107 cm?/s,

x
Tirpalas

Difuzijos sluoksnis

membrana

Elektrodas

1 pav. Biojutiklio principiné shema.
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2 pav. Biojutiklio atsakas.

1 = 1,..., K, o fermentinio sluoksnio storis: d = 0,02 cm, tad Biot skaic¢iy galime
isreiksti: 5= 0,04/4.

Kadangi biojutiklio atsakas asimptotiskai didéja prie jsisotinimo reiksmeés (Zr.
2 pav.), galime nutraukti eksperimenta, kai didéjimas tampa santykinai mazas (t.y.
jau esame netoli jsisotinimo reiksmeés). Kadangi biojutiklio jsisotinimo srové gali kis-
ti keliomis eilémis, naudosime normalizuota bedimensj poky¢cio jverti bei minimalig
priimting poky¢io reiksme e [2]:

t di(t)

W a @)

¢ia i(t) — biojutiklio generuojama srové, t — laikas.

2 Neuroninio tinklo taikymas

Prie tam tikry salygu biojutiklio atsako dydis (srovés matavimuy skaicius) gali buti
tukstanciy eilés — toks jraso dydis praktiskai neaprépiamas neuroniniu tinklu. IS kitos
pusés duomenys stipriai koreliuoja, tad statistiniai duomeny dimensiskumo mazinimo
metodai gali buti pritaikyti. Vienas i tokiy metody yra principiniy komponenciy
analize [6, 8]. Sis metodas iSskiria nekoreliuotus duomenis ortogonalioje erdvéje - taip
vadinamas principines komponentes. Pirmoji principiné komponenté turi didziausia
dispersija, antroji mazesne, o paskutiné maziausia.

Sakykim turime duomeny matrica: X = (Xi,...,Xn)7, ¢ia X; = (2i1,...,7ip)
vienas jrasas — siuo atveju, biojutiklio atsakas. Tegu S — duomeny kovariacijos mat-
rica. Tada skaidydami kovariacijos matrica tikriniais vektoriais gausime [6]:

S =GAGT,
¢ia G = (G1,...,Gp) — normalizuoty tikriniy vektoriy G; ortogonali matrica (GT =
G~1, nes G yra ortogonali). A = diag(d1,...,dp) — diagonaliné matrica, kurios

diagonaliniai elementai yra atitinkamos tikrinés reiksmes, isdéstytos mazéjimo tvarka.
G naudojama duomeny ortogonaliam tiesiniam pasukimui [6], t.y.:

Xnaujas = XGv
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¢ia Xnaujas = (Xnaujas,s - - - » Xnaujas N)T — pasukty duomeny matrica, kuriag sudaro
irasai: Xnaujes, = (zmujasip . ,xnaujasip). Pasukto jraso elementas Tnaujas, ; Y2
Jj-tasis principinis komponentas, turintis ¢; dispersija.

Siame darbe naudojame desimt (J = 10) pirmy principiniy komponenciy, nes
tolimesniy dispersija labai maza.

Darbe naudotas triju sluoksniy neuroninis tinklas (jvesties sluoksnis, vienas pa-
sléptas sluoksnis ir iSvesties sluoksnis) [5],

H
G = ZQS,i¢(BsIT +7s)+ i, i=1,.. K,
s=1

¢ia ¢; reikSmeé i-tojo iSvesties neurono prognozuojancio i-tojo substrato koncentracija

tirpale, I = (xnaujasil, <+ Traujas, J) — jeities vektorius (principinés komponentés),
H — paslépto sluoksnio neurony kiekis, as i, Bs = (bsy,...,bs;), Vs, Us — svoriai,
o(u) = 1/(1 + e™*) — sigmoidiné aktyvacijos funkcija. Svoriams rasti naudojome

Levenbergo-Markardo optimizavimo algoritma [7].

3 Rezultatai

Neuroninio tinklo apmokymui naudojome apmokymo aibe sudaryta is jrasy, tolygiai
padengianciy nagrinéjama koncentracijy kitimo sritj:

ce {qz Qi:Cmin+i X (Cmax*Cmin)/Mv ZZOvaM}K
C' = [Cunin; Cmax) ™ = [3,2;12,8]%, K =4, M = 10.

Gautas neuroninio tinklo tikslumas buvo patvirtintas naudojant testing aibe (jrasai
su atsitiktinai parinktais koncentracijy vektoriais i$ kitimo srities C'). Testine aibe
sudaré 1000, o apmokymo aibe (M + 1)K = 11* = 14641 jrasy. Eksperimentai
atlikti naudojant e = 0,01 (zr. (2)) eksperimento nutraukimo salyga. Tokiu budu
eksperimentai tesési nuo keliy simty iki keliy tukstanciy sekundziy.

Eksperimentai atlikti naudojant skirtinga iSorinio difuzijos sluoksnio storj § €
{0;0,004;0,016;0,04; 0,1}, atitinkamai gaunant Biot reikSmes: 8 = 0,04/9 (zr. (1)).

Tirpaly koncentracijy prognozavimo paklaidai jvertinti naudotas santykinés pa-
klaidos jvertis: ¢; = @, 1 =1,..., K, ¢ia ¢; — prognozuota reiksme, ¢; — tikroji
i-tojo substrato koncentfacija. Skaitiniai eksperimentai atlikti desimt karty, randant
santykinés paklaidos vidurkj. Skaitiniy eksperimenty rezultatai pateikti 1 lenteléje.

Lentelé rodo, kad iSorinis difuzijos sluoksnis stipriai pagerina prognozavimo re-

zultatus — palyginus § = 0 ir 6 = 0,1 eilutes, matome, kad tikslumas pageréjo

1 lentelé. Dirbtinio neuroninio tinklo santykinés paklaidos vidurkiai.

9 B tmax €1 &2 €3 €4

0 0o 120 0,0427 0,0465 0,0177 0,0122
0,004 10 146 0,05 0,0577 0,0222 0,0148
0,016 2,5 309 0,0376 0,0407 0,0162 0,0145
0,04 1 910 0,0051 0,0061 0,0032 0,0026
0,1 0,4 3468 0,002 0,0021 0,0013 0,001
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£:(6=0) 0,0177

. % tmax (6=0,1
MiNie(1, . K} 5(5=0,1) — 0.0013 13,6 karty. Taciau, tmax(0=0,1) _ 3408 _ 28,4

tmax(6=0) 120
kartus iSauga eksperimento laikas. Kadangi Biot skaicius atvirkséiai proporcingas
iSorinio difuzijos sluoksnio storiui (8 = 0,04/6), mazéjant Biot skaiciui, prognozavimo

rezultatai geréja.

4 IsSvados

Darbe pagristas dirbtinio neuronio tinklo naudojimas keliy medziagy koncentracijy
nustatymui, naudojant biojutiklj su isoriniu difuzijos sluoksniu. Nagrinétas keturiy
substraty atvejis pademonstravo, kad pakankamai storas iSorinis difuzijos sluoksnis iki
keliolikos karty pagerina rezultatus. IS kitos pusés, pailgéja eksperimento laikas, tad,
projektuojant sensorine sistema (biojutiklis, neuroninis tinklas), butina atsizvelgti i
abu kriterijus.
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SUMMARY

Application of artificial neural networks and biosensors to determine
concentrations of mixture
L. Litvinas and R. Baronas

Biosensor response, in case of multi-substrate mixture, has nonlinear dependence on substrate con-
centrations. This work investigates the possibility to approximate this dependency with artificial
neural network. Also the influence of external diffusion layer to results of multi-substrate determina-
tion was investigated. The numerically modelled biosensor response was used as experimental data.
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The principal components analysis was used to reduce the dimension of biosensor response. Prefe-
red method gives acceptable acuratnes on multi-substrate determination and it can be improved by
relatively large external diffusion layer.

Keywords: biosensor, artificial neural networks, principal component analysis.
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