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ABSTRACT 

Recent advancements in point-of-care technology have led to the development of handheld, 

cost-effective, and reusable biosensors designed for convenient, rapid, and daily monitoring of 

glucose level. These reusable biosensors also contribute to lowering the per-test cost price of 

glucose detection compared to conventional lab-based instruments. However, many existing 

biosensors rely on blood samples, causing discomfort and pain for patients. In recent years, 

non-invasive biosensors utilizing alternative body fluids like saliva, tears, sweat, and urine have 

emerged as superior alternatives. Despite these advancements, non-invasive biosensors face 

challenges such as poor correlation among body fluids, interference from surrounding 

molecules, high costs, and accuracy issues, limiting their impact in the biosensor market. 

Additionally, glucose devices and their strip cost for measurement of multiple times in a day 

are often expensive and, making them impractical for point-of-care settings. Therefore, there 

is considerable potential for developing a pain-free, affordable, easy-to-use, and reliable non-

invasive glucose biosensor, particularly appealing in developing countries. 

This doctoral research comprises six chapters aimed at developing a handheld, non-invasive 

glucose meter using a straightforward approach involving immobilization and miniaturization 

techniques. The thesis primarily focuses on the development of glucose biosensor with multiple 

features like non-invasive, cost-effective and pain free glucose biosensor using saliva samples, 

in a handheld portable form. Furthermore, the system has been clinically validated in AIIMS 

hospital, New Delhi. 

The first chapter includes the introduction of diabetes and various diseases associated with it 

along with various methods of the measurement of glucose levels. While the chapter two 

extensively reviews literature on glucose biosensor technologies for both invasive and non-
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invasive samples. It discusses the various generations of glucose biosensors and development 

in them and also outlines the future research directions. 

Chapter three presents the design and development of a handheld optical reflectance-based 

instrument and optimization and fabrication of glucose strips, demonstrating its application in 

estimating glucose levels in PB buffer for blank line. 

Chapter four presents the optical studies of glucose meter with three different chromogenic 

dyes i.e., O-Dianisidine, 4-AAP + Phenol and ABTS.  The chapter includes simplified 

operating procedures suitable for point-of-care settings, interference studies, and shelf-life and 

reproducibility of the three developed instruments for three different chromogenic dyes. 

Chapter five presents the clinical validation of the developed instruments. Clinical studies 

validate the system's performance for diabetic patients under fasting and non-fasting 

conditions, showing robust correlations. We did the comparison in Clarkes’ Error Grid Model 

with the existing glucometer i.e., Accu Chek active which shows good correlation between 

saliva glucose levels and blood glucose levels in diabetic and non-diabetic patients. It also 

includes the comparison of the three developed instruments for three different chromogenic 

dyes. The aim was to develop a glucose meter which can potentially replace the traditional lab-

based methods. 

Chapter six focuses on the conclusion and future prospectives of the developed glucose 

biosensor in enhancing its design to diagnose other analytes such as HbA1c, cancer biomarkers 

etc. Improvement in strip design and manufacturing technology aim to reduce production time 

and enhance biosensor strip shelf life. 
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सार 

पॉइंट-ऑफ-केयर तकनीक में हाल ही में हुई प्रगतत ने गू्लकोज के स्तर की सुतिधाजनक, तेज़ और दैतनक 

तनगरानी के तलए तिज़ाइन तकए गए हैंिहेल्ड, तकफायती और पुन: प्रयोज्य बायोसेंसर के तिकास को 

बढािा तदया है। ये पुन: प्रयोज्य बायोसेंसर पारंपररक प्रयोगशाला-आधाररत उपकरणो ंकी तुलना में 

गू्लकोज का पता लगाने की प्रतत-परीक्षण लागत को कम करने में भी योगदान देते हैं। हालााँतक, कई 

मौजूदा बायोसेंसर रक्त के नमूनो ंपर तनभभर करते हैं, तजससे रोतगयो ंको असुतिधा और ददभ  होता है। हाल 

के िर्षों में, लार, आाँसू, पसीना और मूत्र जैसे िैकल्पिक शारीररक तरल पदार्थों का उपयोग करने िाले गैर-

इनिेतसि बायोसेंसर बेहतर तिकि के रूप में उभरे हैं। इन प्रगतत के बािजूद, गैर-इनिेतसि बायोसेंसर 

शारीररक तरल पदार्थों के बीच खराब सहसंबंध, आसपास के अणुओ ं से हस्तके्षप, उच्च लागत और 

सटीकता के मुद्ो ंजैसी चुनौततयो ंका सामना करते हैं, जो बायोसेंसर बाजार में उनके प्रभाि को सीतमत 

करते हैं। इसके अततररक्त, गू्लकोज तििाइस और एक तदन में कई बार माप के तलए उनकी ल्परि प की 

लागत अक्सर महंगी होती है और उन्हें पॉइंट-ऑफ-केयर सेतटंग्स के तलए अव्यािहाररक बनाती है। 

इसतलए, ददभ  रतहत, तकफायती, उपयोग में आसान और तिश्वसनीय गैर-इनिेतसि गू्लकोज बायोसेंसर 

तिकतसत करने की काफी संभािना है, जो तिशेर्ष रूप से तिकासशील देशो ंमें आकर्षभक है। इस िॉक्टरेट 

शोध में छह अध्याय शातमल हैं, तजनका उदे्श्य ल्पिरीकरण और लघुकरण तकनीको ंको शातमल करते 

हुए एक सरल दृतिकोण का उपयोग करके एक हार्थ में पकडे जाने िाले, गैर-आक्रामक गू्लकोज मीटर 

को तिकतसत करना है। र्थीतसस मुख्य रूप से लार के नमूनो ंका उपयोग करके एक हार्थ में पकडे जाने 

िाले पोटेबल रूप में गैर-आक्रामक, लागत प्रभािी और ददभ  रतहत गू्लकोज बायोसेंसर जैसी कई 

तिशेर्षताओ ंके सार्थ गू्लकोज बायोसेंसर के तिकास पर कें तित है। इसके अलािा, इस प्रणाली को नई 

तदल्ली के एम्स अस्पताल में तचतकत्सकीय रूप से मान्य तकया गया है। पहले अध्याय में मधुमेह और इससे 

जुडी तितभन्न बीमाररयो ंके सार्थ-सार्थ गू्लकोज के स्तर को मापने के तितभन्न तरीको ंका पररचय शातमल है। 

जबतक अध्याय दो में आक्रामक और गैर-आक्रामक दोनो ंनमूनो ंके तलए गू्लकोज बायोसेंसर प्रौद्योतगतकयो ं
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पर सातहत्य की व्यापक समीक्षा की गई है। यह गू्लकोज बायोसेंसर की तितभन्न पीतढयो ंऔर उनमें तिकास 

पर चचाभ करता है और भतिष्य के अनुसंधान तदशाओ ंकी रूपरेखा भी बताता है। अध्याय तीन में एक हार्थ 

में पकडे जाने िाले ऑतिकल पराितभन-आधाररत उपकरण के तिजाइन और तिकास और गू्लकोज ल्परिप्स 

के अनुकूलन और तनमाभण को प्रसु्तत तकया गया है, जो ब्लैंक लाइन के तलए पीबी बफर में गू्लकोज के 

स्तर का अनुमान लगाने में इसके अनुप्रयोग को प्रदतशभत करता है। अध्याय चार में तीन अलग-अलग 

क्रोमोजेतनक रंगो ंयानी ओ-िायतनतसिाइन, 4-एएपी + तफनोल और एबीटीएस के सार्थ गू्लकोज मीटर के 

ऑतिकल अध्ययन प्रसु्तत तकए गए हैं। अध्याय में तीन अलग-अलग क्रोमोजेतनक रंगो ंके तलए पॉइंट-

ऑफ-केयर सेतटंग्स, हस्तके्षप अध्ययन और तीन तिकतसत उपकरणो ं की शेल्फ-लाइफ और 

पुनरुत्पादकता के तलए उपयुक्त सरलीकृत संचालन प्रतक्रयाएं शातमल हैं। अध्याय पांच तिकतसत 

उपकरणो ंकी नैदातनक सत्यापन प्रसु्तत करता है। नैदातनक अध्ययन उपिास और गैर-उपिास की ल्पितत 

में मधुमेह रोतगयो ंके तलए तसरम के प्रदशभन को मान्य करते हैं, जो मजबूत सहसंबंध तदखाते हैं। हमने 

क्लाकभ  के एरर तिि मॉिल में मौजूदा गू्लकोमीटर यानी एकू्य चेक एल्पक्टि के सार्थ तुलना की, जो मधुमेह 

और गैर-मधुमेह रोतगयो ंमें लार के गू्लकोज के स्तर और रक्त गू्लकोज के स्तर के बीच अच्छा सहसंबंध 

तदखाता है। इसमें तीन अलग-अलग क्रोमोजेतनक रंगो ंके तलए तीन तिकतसत उपकरणो ंकी तुलना भी 

शातमल है। इसका उदे्श्य एक गू्लकोज मीटर तिकतसत करना र्था जो संभातित रूप से पारंपररक 

प्रयोगशाला-आधाररत तरीको ंकी जगह ले सके। अध्याय छह में तिकतसत गू्लकोज बायोसेंसर के तनष्कर्षभ 

और भतिष्य की संभािनाओ ंपर ध्यान कें तित तकया गया है, तातक अन्य तिशे्लर्षको ंजैसे एचबीए1सी, कैं सर 

बायोमाकभ र आतद का तनदान करने के तलए इसके तिजाइन को बढाया जा सके। ल्परि प तिजाइन और 

तितनमाभण प्रौद्योतगकी में सुधार का उदे्श्य उत्पादन समय को कम करना और बायोसेंसर ल्परि प की शेल्फ 

लाइफ को बढाना है। 
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