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ABSTRACT 

Advances in point of care technology have led to the development of handheld, low cost, and 

reusable biosensors for easy, fast, and daily monitoring of multiple analytes in different 

diseases like diabetes and chronic kidney disease. The reusable biosensor also helps in reducing 

per-unit cost of the analyte detection in the lab-based instruments. Most of them are blood-

based, which cause pain and discomfort to subjects. In recent years, non-invasive biosensors 

using other body fluids such as saliva, tears, sweat, urine, etc. have emerged as better 

alternatives to invasive ones. Still, they suffer from various drawbacks such as weak correlation 

among body fluids, interferences from surrounding molecules, high cost, inaccuracy, etc. 

because of which they fail to create an impact in the biosensor market. Multi analyzer 

measurement of the multiple analytes are costlier and bulky therefore cannot be used in point 

of care technology. Hence, development of a pain-free, affordable, easy to operate, and reliable 

non-invasive multi-analyzer holds excellent commercial potential as well as can gain massive 

popularity among ordinary people, especially in developing countries. 

In this regard, the present doctoral work consisting of six chapters aims to develop a handheld, 

non-invasive multi-analyzer using a simple strategy involving the critical techniques of 

immobilization and miniaturization. Most of the work presented in this thesis deals with 

reusable glucose biosensor, noninvasive glucose biosensor development using saliva sample 

and a handheld multi-analyzer instrument development on a strip based format and finally, the 

developed system has been tested for detection of other analytes such as urea and pH in saliva.  

The first chapter of the thesis is devoted to the extensive literature survey technologies for the 

multi-analyzer instrument in existing, and upcoming technologies for invasive and non-

invasive samples is also discussed. The reusability of the glucose biosensor is also discussed 

in this chapter, and the last chapter discusses the work summary along with the future outcomes 

of the research work.  

The second chapter shows the development of reusable glucose biosensor using low-cost 

eggshell membrane in biological samples using the dissolved oxygen probe and LabVIEW. 

The proposed sensor was also demonstrated for the estimation of glucose in human blood 

samples. 

The third chapter demonstrated the design and development of hand-held optical transmission 

based instrument and low-cost strip design and fabrication method for the development of the 
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glucose biosensor strips. The standard operating procedure for the measurement procedure for 

real samples was also simplified as per point of care technology. Interference study and clinical 

validation are also shown for this biosensor, and good correlation was found for diabetic and 

non-diabetic patients saliva glucose level to blood glucose level.  

The fourth chapter deals with the improvement of instrument design to accommodate the multi-

analyzer feature along with providing ambient temperature compensation for the enzymatic 

reactions. The strip design and manufacturing technology were also improved for decreasing 

the manufacturing time of the strips. Shelf life improvement in the biosensor strip and the 

ambient temperature compensation is also provided in the developed biosensor. The clinical 

results are also verified for diabetic and non-diabetic patients for fasting and non-fasting 

conditions and found good correlations for diabetic patients among the results. 

The fifth chapter explores the feasibility of the developed system for testing other analytes such 

as urea and pH of saliva using the same strategy but with a low-cost strip having different 

enzyme (urease) dye combination and pH dye for pH detection. The successful implementation 

of the proposed system for urea and pH shows that our methodology for detecting multiple 

analytes via developed hand-held instrument is feasible and can be used as multi-analyzer 

detection in a non-invasive manner in future, thus replacing many lab-based traditional 

methods for multiple analyte detection. 
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सार 
पिऔसीटी में अपिमों ने मधुमेह और सीकेडी जैस ेपिपिन्न रोगों में कई पिशे्लषणों के पिए आसान, तेज, और दैपनक पनगरानी के पिए हाथ में, कम 

िागत और िुन: प्रयोज्य बायोसेंसर के पिकास का नेततृ्ि पकया ह।ै िुन: प्रयोज्य बायोसेंसर प्रयोगशािा आधाररत उिकरणों में पिशे्लषण का िता 

िगाने की प्रपत इकाई िागत को कम करन ेमें िी मदद करता ह।ै उनमें से ज्यादातर रक्त आधाररत हैं, जो पिषयों के पिए ददद और िरेशानी का कारण 

बनते हैं। हाि के िषों में, शरीर के अन्य तरि िदाथद जैसे िार, आँसू, िसीना, मतू्र, आपद का उियोग करने िाि ेगैर-इनिेपसि बायोसेंसर िोगों के 

पिए बेहतर पिकल्ि बनकर उिरे हैं। पिर िी, िे पिपिन्न कपमयों से िस्त हैं जैस ेपक शरीर के तरि िदाथद के बीच कमजोर संबंध, आसिास के 

अणओु ंसे हस्तक्षेि, उच्च िागत, अशुपि, आपद पजसके कारण िे बायोसेंसर बाजार में प्रिाि िैदा करने में पििि रहते हैं। मल्टीिि एनािाइजर 

का कई एनापिपटक्स का माि महगंा और िारी होता ह,ै इसपिए पिऔसीटी में इस्तेमाि नहीं पकया जा सकता। इसपिए, एक ददद मकु्त, सस्ती, 

संचापित करन ेमें आसान और पिश्वसनीय मल्टी-एनािाइज़र का पिकास उत्कृष्ट व्यािसापयक क्षमता के साथ-साथ आम िोगों के बीच, पिशेष रूि 

से पिकासशीि देशों में व्यािक िोकपप्रयता हापसि कर सकता ह।ै 

इस संबंध में, छह अध्यायों से युक्त ितदमान डॉक्टोरि कायद का िक्ष्य ह ैपक एक सरि रणनीपत का उियोग करते हुए पस्थरीकरण और िघकुरण की 

महत्ििूणद तकनीकों का उियोग करके एक हैंडहले्ड, गैर-इनिेपसि मल्टी-एनािाइज़र पिकपसत करना। इस थीपसस में प्रस्तुत अपधकांश कायद िुन: 

प्रयोज्य ग्िूकोज बायोसेंसर, िार के नमनेू का उियोग करते हुए पबनाइनिेपसि ग्िूकोज बायोसेंसर पिकास और एक पस्िि आधाररत प्रारूि िर 

हैंडहले्ड मल्टी-एनािाइजर इसं्िूमेंट डेिििमेंट से संबंपधत ह ैऔर अंत में, पिकपसत प्रणािी का िरीक्षण अन्य पिशे्लषणों जैस ेपक िार में यूररया और 

िीएच का िता िगाने के पिए पकया गया ह।ै 

थीपसस का िहिा अध्याय मौजूदा मल्टी-एनािाइज़र इसं्िूमेंट के पिए व्यािक सापहत्य सिेक्षण प्रौद्योपगपकयों के पिए समपिदत ह,ै और इनिेपसि और 

गैर-इनिेपसि नमूनों के पिए आगामी तकनीकों िर िी चचाद की गई ह।ै इस अध्याय में ग्िूकोज बायोसेंसर की िुन: प्रयोज्यता िर िी चचाद की गई 

ह,ै और अंपतम अध्याय शोध कायद के िपिष्य के िररणामों के साथ-साथ कायद सारांश िर िी चचाद करता ह।ै 

दसूरा अध्याय डीओ प्रोब िैबव्यू का उियोग करके जैपिक नमनूों में कम िागत िािे अंडकोष पिल्िी का उियोग करके िुन: प्रयोज्य ग्िूकोज 

बायोसेंसर के पिकास को दशादता ह।ै मानि रक्त नमनूों में ग्िूकोज के अनुमान के पिए प्रस्तापित सेंसर का िी प्रदशदन पकया गया था। 

तीसरे अध्याय ने ग्िूकोज बायोसेंसर पस्िप्स के पिकास के पिए हाथ से संचापित ऑपप्टकि िांसपमशन आधाररत इसं्िूमेंट और िो-कॉस्ट पस्िि 

पडज़ाइन और िैपिकेशन पिपध के पिकास और पडजाइन का प्रदशदन पकया गया ह।ै पिऔसीटी के अनुसार िास्तपिक नमनूों की माि प्रपिया के पिए 

ऐसऔपि को िी सरि बनाया गया था। इस बायोसेंसर के पिए हस्तक्षेि अध्ययन और नैदापनक सत्यािन िी पदखाया गया ह,ै और मधुमेह और गैर-

मधमेुह के रोपगयों एसजीएि से बीजीएि के पिए अच्छा सहसंबंध िाया गया। 

चौथा अध्याय एंजाइमी प्रपतपियाओ ंके पिए िररिेश तािमान मआुिजा प्रदान करन ेके साथ-साथ मल्टी-एनािाइज़र सुपिधा को समायोपजत करन े

के पिए पडजाइन के सुधार से संबंपधत ह।ै पस्िप्स के पिपनमादण समय को कम करन ेके पिए पस्िि पडज़ाइन और पिपनमादण प्रौद्योपगकी में िी सुधार 

पकया गया ह।ै बायोसेंसर पस्िि में शेल्ि जीिन सुधार और पिकपसत बायोसेंसर में िररिेश तािमान कंिनसेशन िी प्रदान पकया गया ह।ै उििास और 
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गैर-उििास की पस्थपत के पिए मधमेुह और गैर-मधमेुह के रोपगयों के पिए नैदापनक िररणाम िी सत्यापित पकए गए हैं और िररणामों के बीच मधुमेह 

के रोपगयों के पिए अच्छे संबंध िाए गए हैं। 

िांचिें अध्याय में समान रणनीपत का उियोग करते हुए यूररया और िार के िीएच जैस ेअन्य पिशे्लषणों के िरीक्षण के पिए कम िागत िािी िट्टी 

के साथ पिकपसत प्रणािी की व्यिहायदता की खोज की गई ह,ै िेपकन यूररया का िता िगाने के पिए अिग एंजाइम (यूरेस) तथा डाई संयोजन और 

िीएच डाई  प्रयोग  की गई ह ै। यूररया और िीएच के पिए प्रस्तापित प्रणािी के सिि कायादन्ियन से िता चिता ह ैपक पिकपसत हाथ से आयोपजत 

साधन के माध्यम से कई पिशे्लषणों का िता िगाने के पिए हमारी कायदप्रणािी संिि ह ैऔर िपिष्य में गैर- इनिेपसि तरीके से मल्टी-एनािाइजर 

पडटेक्शन के रूि में इसका उियोग पकया जा सकता ह,ै इस प्रकार कई प्रयोगशािाओ ंमें िारंिररक तरीके से प्रयुक्त कई पिशे्लषणों का िता िगान ेके 

तरीके को बदिा जा सकता ह ै। 
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