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Abromaityté K.. Neinvazinio gliukometro optoelektroninio daviklio projektavimas ir tyrimas:
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SANTRAUKA

Darbo tikslas — suprojektuoti ir istirti neinvazinio gliukometro optoelektroninj daviklj. Darbe buvo
analizuojama cukrinio diabeto keliamos rizikos ir nagrin¢jamas gliukozés kiekio kraujyje stebéjimas.
Darbe analizuojamas neinvazinis, optinis gliukozés kiekio kraujyje nustatymo biidas ir projektuojamas

preliminarus neinvazinis optoelektroninis daviklis.

Literatiiros analizés dalyje iSkeliamos cukrinio diabeto problemos, iSnagrinéjami galimi neinvaziniai
gliukozés kiekio kraujyje nustatymo metodai. Pasirinktas S$viesos absorbcijos metodas, atlikti
eksperimentai Siam metodui patvirtinti. Projektinéje dalyje iSnagrinéjama optoelektroninio daviklio

geometrija. Suprojektuotas preliminarus optoelektroninis davikilis.

ReikSminiai zodziai:

Cukrinis diabetas, neinvazinis, gliukometras, optoelektroninis, daviklis
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Technology, Faculty of Electrical and Electronics Engineering, Department of Electronics Engineering.

Kaunas, 2015. — 51 p.

SUMMARY

The objective of the work — design and investigation of optoelectronic sensor for non-invasive
glucometer. Work has been analyzed for risks of diabetes and blood glucose monitoring. At work
analyzing optical non-invasive method for determining the amount of glucose in the blood and projected

noninvasive optoelectronic sensor.

In the literature research analyzed diabetes mellitus problem. We investigation noninvasive non-
invasive methods for the determination of blood glucose levels. We chose light absorption method.

Investigated it. In project part analyzed optoelectronic part geometry. Designed optoelectronic sensor.
Keywords:

Diabetes mellitus, non-invasive, glucometer, optoelectronic, sensor.



SANTRUMPUY AISKINIMO ZODYNAS
CD — cukrinis diabetas
NIR - near infrared (artimieji infraraudonieji spinduliai)
MIR - mid infrared (vidurinieji infraraudonieji spinduliai)
BMR — branduolinis magnetinis rezonansas
ATR — attenuated total reflection (visisko atspindZzio susilpninimas)
UV — ultravioletiniai spinduliai
LED - sSviesos diodai
ASK — analoginis skaitmeninis keitiklis

SAK — skaitmeninis analoginis keitiklis
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IVADAS

Cukrinis diabetas (CD) yra liga, kuria daugiausiai sergama ir dél kurios daugiausiai mirStama,
kiekvienoje Salyje. Pagal 2014 m. duomenis visame pasaulyje serganciyjy yra apie 387min. Kadangi
pasaulyje keiCiasi gyvenimo biidas, jis darosi labiau sédimas, daugiau zmoniy konstatuojamas nutukimas,
mitybos sutrikimai, tai gali pakeisti Sia statistikg. Manoma, kad iki 2030m. serganciyjy skaicius padidés
iki 552mln. Pati blogiausia $ios ligos savybé, jog ji nei$gydoma. Zmogus visa savo gyvenima yra
priklausomas nuo injekcijy ir griezto gyvenimo budo rézimo. Taip pat Si liga pasizymi daugybe
komplikacijy, tokiy kaip: Sirdies ir kraujagysliy ligos, inksty ligos ir pakitimai, nerviniai pakitimai, regos
sutrikimai, galimas net apakimas. Taip pat galimos net amputacijos. Gydymo metodai yra labai paprasti,
bet nelabai veiksmingi, kadangi, kaip buvo minéta anksciau, liga yra nepagydoma. Simptomai ir pasekmés
gali buti tik palengvinamos arba sumazinamos pakeitus mitybg ir vartojant medikamentus.

Yra zinomi trys diabeto tipai. Tai | tipo cukrinis diabetas, II tipo ir néStuminis arba gliukozés
netoleravimo. Yra ir kity diabeto formy tokiy kaip: jgimtas cukrinis diabetas, cistinés fibrozes i$Sauktas
cukrinis diabetas ir steroidinis diabetas, kuris gali biiti i$Sauktas nuo per didelio kiekio
gliukokortikoidy (antinks¢iy  zievés gaminami steroidiniai  hormonai,  veikiantys angliavandeniy,
riebaly, baltymy apykaitg, padedantys palaikyti organizmo vidinés terpés pastovuma (homeostaze))
pasigaminimo.

I tipo cukrinis diabetas yra autoimuniné liga, II tipo labiausiai paplitgs cukrinis diabetas. Abu tipai
yra létinés ligos pavyzdziai. NéStuminis diabetas atsiradges moters néStumo metu, po gimdymo i$nyksta,
taciau gali biiti Zenklas apie biisima II tipo diabeta, kuris gali atsirasti vyresniame amzZiuje.

Gliukozés kiekio kraujyje kontrolé paremta pastoviais matavimais. Zmonés sergantys I ar Il tipo
cukriniu diabetu privalo kelis kartus per dieng tikrintis gliukozés kiekj kraujyje. Tam daZniausiai
naudojami gliukometrai, kuriais atliekant tyrimg tenka invaziniu biidu paimti kraujo méginj i§ pirsto.
Tokiu budu sergantieji gauna tiksly gliukozés kiekj kraujyje, pagal kur] parenkama insulino dozé ir
terapija.

Zinoma, kasdieninis pirsty badymasis turi tikrai daug trikumy. Pirmiausia, zmogiskasis faktorius,
kad dauguma zmoniy bijo adaty ir tiesiogiai matyti krauja, infekcijy rizika, pir§to audiniy pazeidimai. Be
to, invaziniai gliukozés matuokliai yra diskretiis, netinkami pastoviai gliukozés stebésenai. Negalima
uzfiksuoti hipoglikemijos ar hiperglikemijos pakitimy. Matome, jog S§is metodas nors ir labai tikslus,
negali tiksliai atvaizduoti paciento bukleés, jo staigiy gliukozés kiekio kraujyje pakitimy. Todél kuriama

neinvaziné gliukozés kiekio kraujyje technologija galéty pasalinti visus Siuos trikumus.
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Neinvaziniai prietaisams pakeitus invazinius, turéty sumaZzéti infekcijy, suragéjimy rizika.
Integruojant rysio elektronikg informacija biity saugoma iSorinéje laikmenoje ir esant reikalui i§siunc¢iami

gydytojui patikrinti. Tai pagerinty informacing, elektronine sistemg ir suteikty daugiau informacijos apie

pacientg.

Darbui atlikti buvo issikeltas tikslas: suprojektuoti ir istirti neinvazinio gliukometro optoelektroninj

daviklj.
Ir tokie uzdaviniai:

e Apzvelgti egzistuojancius gliukozés kiekio organizme jvertinimo metodus.
e Suprojektuoti optoelektroninj daviklj.

e Prietaisas turi buti neinvazinis.

e [stirti optoelektroninio daviklio veikima.
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1 LITERATUROS IR UZDUOTIES ANALIZE

Kas yra cukrinis diabetas

Cukrinis diabetas (cukraligé) — tai 1étin¢ liga, paveikianti angliavandeniy, riebaly, ir baltymy
apykaitg, dél netinkamo insulino gaminimo ar pasisavinimo. Taip atsitinka todé¢l, kad kasa negamina
insulino arba organizmas negali pasisavinti gliukozeés.

Gliukoz¢ yra pagrindinis energijos Saltinis. Sveiko Zzmogaus gliukozeés kiekis kraujyje gali biiti nuo
3,33 iki 5,55 mmol/l. Cukraus koncentracija kraujyje kontroliuoja Langerhanso salelése esancios a ir 3
lastelés, kurios gamina hormonus. Insulinas tai yra baltyminés kilmés hormonas, kurj iSskiria kasos [-
lastelés. Jis padeda gliukozei patekti i raumenis, riebalinj audinj, kepenis, reguliuoja ir mazina gliukozeés
kiekj kraujyje. Insulino i$skyrimg skatina hiperglikemija. Gliukagonas yra kasos a-lgsteliy i$skiriamas
hormonas. Jis padidina cukraus kiekj kraujyje kai Sis sumazéja. Gliukagono iSskyrima skatina
hipoglikemija. Hiperglikemija — gliukozés kiekis virSija 5,55 mmol/l ribg. Hipoglikemija — kai gliukozés
kiekis kraujyje yra mazesnis nei 3,33mmol/l.

Nesvarbu ar Zzmogui pasireiskia hiperglikemija ar hipoglikemija tai palieka labai sunkius padarinius.
Jei zmogaus organizme ilga laika vyrauja per didelis kiekis gliukozés tai gali i$Saukti nervy sistemos
sutrikimus, akluma, inksty funkcijos nepakankamuma, taip pat sukelti Sirdies ir kraujagysliy ligas bei
apsigimimus.Esant zemam gliukozés kiekiui organizme gali istikti koma arba net staigi mirtis.

Diabeto tipai
Yra zinomi 3 diabeto tipai:

e |ItipoCD
e |lltipoCD
e NéStuminis arba gliukozés netoleravimo diabetas
Pats pirmasis poZymis apie galimybes susirgti CD pasireiskia gliukozés netoleravimu. Kai gliukozés
kiekis Zmogaus organizme yra padidé¢jes, bet ne tiek kad biity galima sakyti, jog Zmogus jau serga
cukriniu diabetu. Zmonés, kuriems pasireiskia gliukozés netoleravimas, nesilaikydami atsargumo
priemoniy gali susirgti II tipo CD.
| tipo cukrinis diabetas — autoimuniné liga, jos metu zmogaus kasa gamina labai maza insulino kiekj
arba jo visai negamina. I tipo CD diabetas dazniausiai pasireiSkia jauniems zmonéms. Kadangi Sis
sutrikimas néra iSgydomas, tenka visa gyvenimg leistis insulino dozes, kasdien kelis kartus tikrintis
gliukozes kiekj kraujyje.
12
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1.1 pav. Paveikslélyje matome diabeto tipus ir kaip tuo metu veikia kasa [11]

IT tipo CD dazniausiai pasireiskia vyresnio amziaus Zzmonéms, kurie turi antsvorio. Daugelyje $aliy,
tokiy kaip JAV, daugelis vaiky turi II tipo CD dél per mazos fizinés veiklos ir antsvorio.

Mazdaug apie 90 procenty serga II tipo CD. II tipo CD daZnai vadinamas gyvensenos liga, kuri
atsiranda nuo séslaus gyvenimo biido ir netinkamos mitybos. Taip pat tai gali buti paveldima.

Statistika

Pasaulyje 387 mln. Zmoniy serga cukriniu diabetu. Spéjama, kad iki 2035 mety S$is skaicius iSaugs
iki 592mln. Uzfiksuota, kad 40 — 59 mety amziaus grupés atstovai daZniausiai serga cukriniu diabetu.

2014 m. nuo diabeto sukelty komplikacijy miré 4,9 miln. Zmoniy [15].
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1.2 pav. Cukrinio diabeto pasiskirstymas pasaulyje [15]

IS paveikslélio 1.2 matyti, jog serganciyjy cukriniu diabetu statistika pasiskirs¢iusi nevienodai.
Serganciyjy labai daug tiek turtingose tiek neturtingose Salyse. Svarbu iSskirti pagrindinius veiksnius
nulemiancius serganciyjy pasiskirstyma. Turtingose Salyse cukrinis diabetas vyrauja dél Siomis dienomis
vyraujancio greito tempo ir gyvenimg palengvinanciy Siuolaikiniy technologijy. Sumazejusi fiziné veikla,
greitas maistas, zalingi jprociai, apskritai netinkama gyvensena paveikia zmogaus organizmg. Tali
turtingose Salyse dazniausiai ir sukelia cukrinj diabeta.

Skurstanc¢iose Salyse statistikos rodikliai labai panasis, tik skirtumas tas, kad neturtingose Salyse
nediagnozuotas cukrinis diabetas virsija 50 % riba. Cukrinio diabeto statistika ¢ia vyrauja dél visiskai
prieSingy prieZasCiy. Tai netinkama mityba arba jos stoka. Véliau atsiradus cukriniam diabetui, del
netinkamos medicinos prieziliros, jis daznai yra netinkamai gydomas ir iSauga | mikrtj sukeliancias
komplikacijas.

Bendrai apzvelgiant statistika yra Zinoma, kad net vienas i§ dvylikos pasaulio gyventojy serga
cukriniu diabetu. Tagiau né pusé i3 jy nenutuokia, kad juo serga. Siuo metu cukrinis diabetas uzima auksta
pozicija tarp ligy sukelian¢iy mirtj. Labai svarbu laiku aptikti cukrinj diabeta, jj nuosekliai stebéti ir gydyti
tam, kad nekilty ligos komplikacijos.
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1.1 Gliukozés nustatymas

Gliukozes koncentracijai kraujyje nustatyti galima iSskirti tris pagrindinius matavimo metodus.
e Invazinis
e Minimaliai invazinis
e Neinvazinis
Kiekvienas §is tyrimo metodas analizuojamas pagal tai, kokios trukmés (testinis, diskretus) tyrimo

procesas, koks prietaisas (stacionarus, nesiojamas) ir kg tiriame (audinius, skys¢ius) (ziuréti pav. 1.3).

gliukozés
matavimas

minimaliai

invagzinis ; .. : -
neinvazinis invagzinis

implantuojamas l praduriant stacionarus nesiojamas
(testinis) pirsta (testinis) (testinis)

tiriant skyscius
(afaros, Slapimas,
seilés)

tiriant audinius
(oda, liezuvis)

1.3 pav. Gliukozes kiekio kraujyje matavimo metodai

Invazinés sistemos gali buti naudojamos stacionariuose klinikiniuose prietaisuose arba
skyriuose ir jy jutikliy tikslumo paklaidos 1 %. Sios sistemos gali bati naudojamos testiniams
matavimams norint gauti reikiama kliniking informacija.

Sistemos, kurias naudojant reikia pradurti oda, yra standartinés naudojant namy sglygomis. Jy
tikslumo paklaidos 67 %. Gliukozés koncentracija gaunama tiesiogiai i§ kraujo méginio, jj analizuojant
elektrocheminiu, kolorimetriniu arba optiniu metodu.

Elektrocheminés analizés metu tiriami vyksmai tarp elektrody. Analizuojami pakite parametrai:

varza bei elektrinis laidumas, elektrodo potencialas, elektros kriivio kiekis ir kt.
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Kolorimetrinis metodas pagrijstas §viesos absorbcijos analize. Sio metodo metu méginys
apSviecCiamas skirtingy spalvy Sviesos Saltiniais ir taip nustatoma sugertis, kuri atitinka gliukozés kiekj
kraujyje.

Optinis metodas analizuoja suzadinty molekuliy, atomy, ar jony spinduliuote. Taip pat medziagos
savybe sugerti tam tikro bangos ilgio $viesa, ir daleliy Sviesos iSbarstyma.

Sios sistemos sukurtos taip, kad Zmogus patirty kuo maziau diskomforto: kraujo méginio kiekis
sumazintas iki keliy mikro-litry, ir kraujo méginiui paimta parinkta vieta, turinti maziausia jautruma -
pirStas. Taciau Sios sistemos turi kelis pagrindinius trikumus. Kadangi gliukozés kiekis kraujyje tiesiogiai
nustatomas 1§ kraujo méginio matavimus nepatogu atlikti miego metu, esant fiziniam aktyvumui, todél
negalima stebéti hiperglikemijos ar hipoglikemijos priepuoliy.

Minimaliai invaziniy matavimy metu méginiai paimami poodiniais jutikliais i§ audiniy skyséiy.
Taciau net ir su §iais prietaisai yra sukeliamas diskomfortas pacientui.

Pagrindiné¢ visy $iy invaziniy prietaisy neigiama savybé — tyrimy stoka. Atliekant tyrimus
invaziniais metodais tyrimas gali biti testinis, bet tik tam tikrg laiko tarpsnj, pvz.: atliekant klinikinius
steb¢jimus. Taciau invaziniai adatai ilgai blinant vienoj vietoj atsiranda uzkrétimy ir nervy pazeidimy
rizikos. Reikia bent kas kazkiek laiko keisti invazinio jutiklio vieta. Atliekant stebéseng namuose, asmuo
sergantis cukriniu diabetu taip pat labai daznai turi prasidurti pirsta, kad issitirty gliukozés kiekj kraujyje.
Asmeniui neretai nuo dazno badymosi surandéja pirStai, tampa nejautriis. Namuose nesilaikant §varos,
atsiranda labai didelé uzkraty tikimybe.

Todél mokslininkai dirba ties neinvaziniy matavimy sritimi, kad visi reikiami tyrimai biity atlieckami

kuo patogiau, tiksliau, inovatyviau.
1.2 Neinvaziniai metodai

[Sanalizavus visus invazinius gliukozeés kiekio kraujyje nustatymo metodus buvo nuspresta, kad
invazinius metodus reikia pakeisti neinvaziniai, kad buty pagerinta pacienty patologiné bisena.
Neinvaziniai metodai yra saugiis, neskausmingi, su jais lengvai atlieckami pirminiai tyrimai. Atliekant
neinvaziniy gliukozés kiekio nustatymo metody analizg, buvo iSskirti pagrindiniai ir mokslininky teigimy

efektyviausi.
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1.2.1 Atvirkstiné elektrolizé (Reverse iontophoresis)

Terapija naudoja elektros srove, kad suirusios molekulés teigiami arba neigiami jonai i§ medicininio
prietaiso patekty j mogaus organizma. Sis metodas jau keleta de§imtmeéiy buvo naudojamas vaisty
pristatymo sistemoms. Padedant elektrinei srovei vaistai nugabenami neinvaziniu bidu i zmogaus
organizmg.

Neinvaziniai stebésenai naudojamas prieSingas procesas elektrolizei, gliukozé i§ zmogaus
organizmo patenka iki jutiklio, kuris nustato gliukozés kiekj zmogaus organizme. Todél ir vadinama
atvirkstine elektrolize.

Sis matavimas yra jmanomas, todél nes gliukozé yra neutrali molekulé. Molekulés per epidermj yra
iSgaunamos elektro—osmosu ir teka link elektrolizés katodo kartu su Na+ jonais. Gliukozés koncentracija
per oda iSgaunama mA srove ir aptinkama nuo 50pmol/l iki 200pmol/I tikslumu. Koreliacijos koeficientas
tarp etaloninio ir Sio tiriamo metodo yra 0,865.

Visi Sie procesai gali buti atlickami ne tik naudojantis $iuo bio-sensoriumi galima Siai sistemai
panaudoti temperattirinius keitiklius arba talpinius sensorius. Sistema gali nuskaityti gliukozés reik§mes
mazdaug kas 10 minuciy.

Nagrinéjant metoda galima i$skirti kelis trikumus. Gliukozé yra surenkama hidrogelio diskuose, kur
véliau prasideda gliukozés oksidacijos reakcijos ir dél to gliukozeés koncentracija gali biiti i§skai¢iuojama
netinkamai. Hidrogelis privalo buiti daznai kei¢iamas, nes sudarydamas amperometrinio biosensoriaus

elektrolitg ir veikdamas prie nA aptinka H20x.

1.2.2 Foto—akustiné spektroskopija

Foto—akustiné spektroskopija pagrysta molekuliy sukuriama ultragarsine vibracija — ultragarso
slégio banga, kuri atsiranda daleles Zadinant Sviesa. Kai lazerio spindulys pasiekia lastelg, joje suzadinama
Siluma, kuri sukelia ultragarsines slégio bangas — vibracijas. Sie akustiniai signalai gali bati uzfiksuojami
panaudojant pjezo elektrinius keitiklius ir atitinkamo bangos ilgio $viesa, kuria suzadinamos gliukozés
molekulés kraujyje. Foto—akustine spektroskopija paremtas ,,Glucon Aprise” [19] prietaisas, kuris tam
tikra laikg buvo rinkoje, tac¢iau dél netikslumo, daznos kalibracijos ir kity nesklandumy S§iuo metu juo

nebeprekiaujama.
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1.4 pav. Fotoakustiniu metodu pagrijstas prietaiso ,,Glucon aprice* veikimas [19]

Pagrindiniai Sio metodo privalumai, kad §i technologija naudoja lazerius, todél galima pasiekti
didesnj jautruma, negu su jprasta spektroskopija. Taip pat lazeriy spektras labai platus, nuo ultravioletiniy
iki FIR bangos ilgiy. Taip pat galime paminéti ir kelis $io metodo trikumus:
technologijos jautrumas stipriai priklausomas nuo kity biologiniy komponenty, temperatiiros svyravimy ir

slégio poky¢iy. Prictaisas yra brangus ir stipriai veikiamas iSoriniy veiksniy.
1.2.3 Sviesos poliarimetrija

Tiesinés poliarizacijos Sviesos vektorius gali pasisukti dél keliy priezas¢iy: storio, temperatiiros ir
koncentracijos. Kai kurie mokslininkai bando taikyti poliarimetrija neinvaziniu biidu stebéti gliukozei.
Didelis sklaidos koeficientas sukelia pilng depoliarizacijg, kai spinduliuojama j oda. Todél buvo pradéti
bandymai su akies stiklakiiniu. Manoma, kad pasikeiCiantis Sviesos kampo pokytis, peréjus per stiklakiinj,
yra gliukozés rodiklis. Esant normaliam gliukozés kiekiui kraujyje (5.5 mmol/) ir panaudojus 633nm

bangos ilgio Sviesa, Sviesos vektorius eidamas per akies stiklakiinj pasisuka 4.562 mili laipsniy.
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1.5 pav. paliarimentrijos metodo metu spinduliy sklidimas per apie stiklakiinj

Yra du galimi poliarimetrijos metodai: atspindZio ir peré¢jimo. 1.5 paveikslélyje matome mélyna
spalva pazyméta atspindzio metodo kelig, o raudona linija peréjimo metodo kelig. Naudojant peré¢jimo
metoda poliarizuota Sviesa praeina per rageng ir kitoje pusé¢ja uzfiksuojami jos kampo pokyciai.
Atspindzio metodu spindulys per rageng keliauja j akies obuolj, atsispindi nuo stiklaktinio sienelés tam
tikru kampu ir grjizta. Zinant jé¢jimo ir i$¢jimo kampus galime spresti apie gliukozés koncentracija.
Poliarimetrijos metodas mazai veikiamas temperatiiriniy ir pH svyravimy.

Pagrindiniai §io metodo privalumai, kad Sviesos absorbcija ir sklaida akyje yra nedidelé. Taip pat
zinoma, jog stiklaktinyje pagrindinis komponentas yra gliukozé. Todél galima lengvai sieti su gliukozés
koncentracija kraujyje. Technologija gali naudoti matoma $viesg, todél optiniai komponentai gali bati
lengvai minimizuojami.

Pagrindinis metodo trikumas tai saugos reikalavimai dél Sviesos skleidimo j akis. Taip pat labai

svarbus judesio artefaktas bei optiniai triukSmai maziems kampams.
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1.2.4 Fluorescencija

Fluorescencijos tyrimo metu molekulés Zadinamos jy maksimalios absorbcijos spinduliuote, gautas
spektras matuojamas per visg emisijos intervalg. Yra zinoma, kad aSarose gliukozés koncentracija
nustatoma panasiai kaip ir kraujyje. Si technologija naudoja fluorescencijos reagentus sekti gliukozés
molekules. Galimi keli matavimo variantai: fluorescencijos intensyvumas, spektry forma ir fluorescencijos
gyvavimo trukmé. Kvantiné iSeiga — tai santykis tarp emituoty ir absorbuoty fotony. Todél Sis metodas
nagrinéjamas, kaip galimas neinvazinis gliukozés monitoringas. Sis metodas gali analizuoti gliukozés
kiekj, taciau atliekant bandymus buvo nustatyta apie trisdeSimties minuciy atsilikimo laikas. Fotonai
aptinkami poliarizuota kristaline gardele, kuri skirtingai reaguoja 1 koncentracijos pokycius
i$spinduliuodama matoma Sviesa. Jutiklis gali buti patalpinamas j kontaktinj 1¢s;.

Pagrindinis privalumas, kad §i technologija pasizymi itin dideliu jautrumu. Gali aptikti pavienes
molekules. Nesukelia Zymaus apsSvietos poveikio Zzmogaus organizmui

Taciau metodo trukumas, kad fotony nuskaitymas gali stipriai nukentéti nuo stipriy sklaidos
reiSkiniy. Trumpas fluorescencijos gyvavimo laikas. Bio-suderinamumas didZiausia problema.
Dazniausiai Siam metodui jgyvendinti pasitelkiami kontaktiniai l¢Siai, kurie atitinkamai pagal gliukozés
kiekj kraujyje keiCia savo spalva. Naudojant kontaktinj lgsj bio-suderinamumas nesudétingas, taciau j jj

imontavus papildomus elementus galimas atmetimas.

1.2.5 Ramano spektroskopija

Procesas, kai gaunama fotony sklaida, jiems sgveikaujant su jonais sudaranciais tam tikra medZiaga,
vadinamas Ramano efektu arba Ramano sklaida. Sio tipo spektroskopijos naudoja lazerinius
spinduliavimo S$altinius (<Inm) nuo matomos iki MIR spinduliuotés, priklausomai nuo tiriamos
medziagos savybiy. ISmatuotas fotony spektras paprastai turi didesnj; bangos ilgj, bet silpnesnj
intensyvuma nei paduotasis signalas. Vanduo turi silpng sklaidos koeficienta, todél Sis metodas
neveikiamas vandens trikdziy. Kitas privalumas yra tas, kad rezultaty intervalai yra labai Siauri, dél to
labai paprasta atskirti signalus. Kadangi metodas yra tikslus buvo imtasi tyrimy dé¢l gliukozés matavimy
Zmogaus organizme, ta¢iau susidurta su viena pagrindine problema, jog Sis tyrimas atlickamas su lazerio

spinduliuote ir reikia iSsianalizuoti fototerminj poveikj Zmogaus organizmui.
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Galime i8skirti privaluma, kad Ramano spektroskopija suteikia rySkesnj ir maziau persidengiantj
spektra. Sviesos spektro ypatybés yra proporcingos tiriamos medziagos koncentracijai, taip pat yra
Zinoma, jog spektras yra maziau jautrus temperattiros poky¢iams. MaZziau jautrus vandens poveikiui.

Taciau pagrindiniai apribojimai yra susij¢ su lazerio bangos ilgio ir intensyvumo nestabilumu. Dar
viena 1§ problemy, tai ilgas spektro iSgavimo laikas. Be to, Sviesos Saltinio energija turi biiti parenkama
taip, kad buty iSvengta Zalos organizmui. Mazinant Sviesos $altinio energija, padidéja triukSmy galimybeé.

Ir Zinoma, neiSvengiama kity junginiy poveikio matomam spektrui.

1.2.6 Metaboliné Silumos konformacija

Metabolinés Silumos konformacijos metodas nagrinéja Zmogaus fiziologinius indeksus
(hemoglobino ir oksihemoglobino koncentracijas taip pat gliukozés kiekio koncentracija zmogaus
organizme) susijusius su $ilumos gamyba. Sis metodas yra salyginai tikslus, nes naudoja ne viena, o net
kelis gliukozés sugeriamus bangos ilgiy diodus, lazerius. Tadiau $is metodas yra stipriai veikiamas
iSoriniy aplinkos salygy, todél gali buti naudojama tik kaip pagalbiné, papildoma gliukozés kiekio
kraujyje nustatymo priemoné. Pirmieji bandymai buvo atlieckami apie 10s, pirSta priglaudziant prie
prietaiso ir fiksuojant tris skirtingas poveikio temperatiras t.y. pir§to pavirSiaus, patalpos ir foninés
spinduliuotés. Sio bandymo metu panaudojami $esi skirtingo bangos ilgio $viesos altiniai (470 nm, 535
nm, 660 nm, 810 nm, 880 nm, ir 950 nm), kurie uZtikrina geresnj gliukozés signalo gavima. Atliekant
bandymus koreliacijos koeficientas gautas apie 0.91, tafiau Sis metodas vis dar néra patvirtintas kaip
komercinis produktas.

Galima paminéti §io metodo pagrindinj privaluma, kad pakankamai tikslus, nes naudoja ne vieng, 0
net 6 §viesos diodus, kurie atitinka gliukozés aktyvumo bangos ilgius.

Taciau pagrindinis ir svarbiausias §io metodo trukumas, kad aptinkami stipris iSoriniai veiksniai:

Sviesos, temperatiiros.

1.2.7 Bioimpedanciné spektroskopija

Bioimpedansas — tai impedansas gautas leidZiant srove per Zzmogaus organizmg. Bioimpedanso
matavimas dazniausiai naudojamas kiino kompozicijai analizuoti. Varzy spektras arba dielektrinis
spektras matuojamas 0.1 — 100MHz dazniy ruoze. Gliukozés koncentracijos poky¢iai plazmoje sukelia
tam tikrus pakitimus kraujyje. Sumazéja natrio jony koncentracija ir padidéja kalio jony koncentracija. Sie

pokyc¢iai paveikia membraninj potenciala, dél ko mes ir matome bioimpedanso poky¢ius. Buvo sukurta
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prietaisy nesiojamy ant rieSo (pvz.: ,,Pendra®), kurie buvo skirti matuoti gliukozés koncentracijg Zzmogaus

organizme, taiau jie rinkoje ilgai neiSsilaikeé, dél savo netikslumo.

1.6 pav. Prietaiso ,,Pendra® specifika [18]

Pagrindinis metodo privalumas, kad bioimpedanciné spektroskopija nereikalauja statistiskai pagrjsty
ar populiacija pagristy modeliy. Imanoma atskirti Igstelinj ir tarplastelinj skystj, dél to galima fiksuoti
kiino lgsteliy kiekj, kurias charakterizuoja kraujo bioimpedanso ypatybés. Prietaisais paprasta naudotis ir
jie nebrangts lyginant su kitais panaSiais prietaisai. Taciau pazymimas pagrindinis trilkumas, jog $is
metodas reikalauja ekvilibracijos t.y. biitinai apie 30 min iki tyrimo pradzios pailséti ir nusiraminti —
pabiiti ramybeés btisenoje. Taip pat biitina iSspresti kiino temperatiiros poky€iy ir kiino drégmeés (odos

drégme, prakaitas) problema.

1.2.8 Sukuriniy sroviy veikimo metodas

Elektromagnetinis jutiklis pagristas stkuriniy sroviy veikimu, kuriomis pavyksta aptikti
dielektrinius kraujo pokycius, kurie gali bati paremti gliukozés kiekio kraujyje pokyciais. Laidumas
aptinkamas statiSkame arba dinamiSkame kraujo meéginyje plastikiniu vamzdeliu, kuriame skleidZiamas
rezonansinis daznis. DaZniy ruozas 2.4 — 2.9 MHz. Temperatiira yra labai svarbus rodiklis norint iSmatuoti
tam tikrg medZiaga organizme. Nustatyta, kad panaudojus 2.664 MHz daZnj, privalu laikytis 24 °C
temperatiiros. Yra Zinoma, kad net panaudojus branduolinj magnetinj rezonansag (BMR), nustacius jo tam
tikrus parametrus galima aptikti gliukoze¢ zmogaus smegenyse.

Pagrindinis privalumas, kad naudojant specifinj daznj iSvengiama kity medziagy (pvz.,
Cholesterolio) poveikio. Beto Sis metodas yra sglyginai saugus, nes iSvengiama molekuliy jonizacijos.
Taciau verta paminéti, kad temperatira yra pagrindinis rodiklis nustatantis S§io tyrimo tikslumg bei
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parenkant optimaly daznj. Taip pat manoma, jog kraujo dielektriSkumas priklauso nuo daugelio

komponenty i$skyrus gliukozg.
1.3 Absorbciné spektroskopija

Absorbciné spektroskopija pagrista atspindziu, sklaida ar peréjimu per biologinius audinius, gaunant
tam tikra atsaka apie kraujo ar audiniy sudétj. Zinant $ias audiniy savybes galima nagrinéti gliukozés
stebéseng neinvaziniu, Sviesos absorbcijos metodu. Dauguma spektroskopijos tyrimy atlieckama
panaudojant Sviesos diapazong nuo matomos iki NIR bangos ilgiy. ISskiriami tam tikri panaudojimo
diapazonai: 590-950 nm, 1212-1850 nm ir 2120-2380 nm. Siuose diapazonuose bangos ilgiai parenkami
pagal tai, kad vandens absorbcija biity prasc€iausia, kad gautume santykj signalas triukSmas kuo didesnj,
kad gaunamas signalas turéty kuo didesne energija, ir kad Sviesos davikliai komerciskai biity placiai
prieinami. Naudojant terapinj langa nuo 600nm iki 2500nm galima tirti atspindzio arba peréjimo metodus.
Sie bangos ilgiai turi savybes atsispindéti nuo pavirsiniy audiniy arba pereiti j gilesnius audinius ir gauti
atsaka, pvz., pirsto kitoje pus¢je. Kita vertus naudojant MIR Sviesos $altinius (8382 —9708nm) gaunama
daugiau aiskiy gliukozés piky, taciau Sie bangos ilgiai pasizymi prastesne skvarba i biologinius audinius.
Norint padidinti skvarbuma turéty biti panaudojamas visi§ko atspindzio susilpninimas (ATR (attenuated
total reflection)).

1.3.1 NIR spektroskopija

Artimyjy infraraudonyjy spinduliy spektras (near- infrared (NIR)) prasideda iskart po raudonyjy
spinduliy matomos $viesos spektre ir baigiasi pradzioje MIR spektro. Bangos ilgis ir vienetai atitinka §j
diapazona: 700nm-2500nm arba 14285 — 4000 cm'™,

Sis bangos ilgiy ruozas fiksuoja tam tikrus cheminius junginius: N--H, O--H, ir C--H. Gliukoz¢ turi
kelias bangos ilgiy juostas, kuriose aptinkami pikai. Zinant, kad gliukozé §iam bangos ilgiy ruoze turi
nemazai piky, visas $is ruozas suskirstytas ] tris spektrinius langus.

Pirmasis spektrinis langas vadinamas trumpyjy bangy NIR, kuris atitinka Siuos bangos ilgius:
700nm -1200nm arba 14285-8500 cm™.

Antrasis 1200nm — 1800nm arba 7500-5500 cm™

Ir tre¢iasis 1800nm — 2500nm arba 50004000 cm™.
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1.3.2 Matavimy konfigiiracijos

Neinvaziniu, Sviesos absorbcijos, biidu audiniy spektrg galima gauti ir matyti keliais budais.
Peréjimo, atspindZio ir pereinanéio atspindZio (transflectance) metodu. Siy biudy atvaizdavimas matosi

pav. 1.7.

(a) _audinys (b) Saltinis jutiklis ~ (c) faltinis  jutiklis

faltinis | | jyriketis

audinys audinys
1.7 pav. Matavimy konfigtiracijos: (a) peré¢jimas, (b) atspindys, (c) peréjimo atspindys [Saltinis]

Peré¢jimo matavimai atlickami Saltinj ir jutiklj iSdéliojant vienas prieSais kita, skirtingose audiniy
pusése (matavimas ant pirsto: jutiklis ir Saltinis i§déliojamas priesingose pir§to pusése). Sviesos jutikliu
aptinkama ir surenkama per audinius peréjusi Sviesa. Pagal tai, kiek jos sumazéjo/padaugéjo galima
spresti apie audiniuose esancia medziagas ir jy kiekj. Isiskverbimo gylis priklauso nuo keliy veiksniy:
bangos ilgio, sklaidos nuo audiniy ploto, ir nuo Sviesos liizio tarplasteliniuose skysciuose.

Jei matavimas atliekamas prie bandinio iSorinio pavirsiaus t.y. odos, ir gaunamas atspindys tik nuo
virSutinio epidermio sluoksnio, kuris neturi tarplasteliniy skysciy, apie gliukozés koncentracija kraujyje
spresti beveik neijmanoma.

Jei parinktume tinkamg bangos ilg] ir atstumg vienoje pus¢je tarp Saltinio ir jutiklio, gautume
pereinantjjj atspindj (pav. 1.7, c). Sviesos spindulys patenka j gilesnius audiniy sluoksnius ir atsispindi

nuo juose esanciy tarplasteliniy skys¢iy sudétiniy molekuliy tokiy kaip — gliukozé.
1.3.3 Galimos matavimy vietos

Atliekant matavimus pasitelkiant $viesos Saltinius, labai svarbus tinkamai parinkti matavimo vieta.
Kad matuojamoje vietoje biity pakankamai audiniy, kad jie buty uZpildyti krauju ar tarplasteliniu skysciu.

Kad patekimui iki minks$tyjy audiniy netrukdyty kaulinis audinys ir pan.
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1.8 pav. Optiniu badu tiriamy audiniy signalai [V. Marozas]

1.8 paveikslélyje pateikiama, kokj tam tikrose vietose galime iSmatuoti foto—pletizmografijos
signalg. Misy pasirinktas metodas paremtas Sviesos sklidimu per audinius, tod¢l mes galime remtis foto—
pletizmografijos signaly amplitudémis pagal vietg. Matome, jog didziausia signalo amplitudé gaunama
matuojant ant pir§to ir ant kaktos. Taip yra dél to, kad Zzmogaus galiiné — pirStas yra visuomet gausiai
apripinami krauju ir dél to signalas ten gaunamas didZiausios amplitudés. Matuojant ant kaktos spindulis
patenka pereina per plona audinj ir atsispindi nuo kaulinio audinio — kaukolés. Kadangi spinduliai
nepatenka j gilesnius audiniy sluoksnius patiriami mazesni nuostoliai ir dél to amplitudé gaunama didelé.
Be to, ir kaktos audiniai gausiai apriipinami krauju. Yra dar daug kity kiino viety, kuriose gali iSmatuoti
foto—pletizmografinj signalg, tadiau atsiranda prietaiso pritvirtinimo nepatogumy bei trikdziy zmonés:
judéjimo suvarzymas, nepatogumas (kaklas, smakras). Taip pat yra kity kiino viety, kuriose yra daug

minkstyjy audiniy ir jos gausiai apriipinamos krauju, taciau fiksuojant vienokius ar kitokius signalus
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galima kity signaly jtaka. Pvz., matuojant signalg ties raumeniniai audiniai, galimi stipriis raumeny

judéjimo artefaktai.

1.9 pav. Fotopletizmografijos jutikliy tvirtinimo vietos naujagimiams [17]

Analizuojant literatiiros Saltinius [17], buvo teigiama, jog naujagimiams tinkamiausios tyrimo vietos
galéty buti pédos. Todél 1.9 paveikslélyje pateikiami keli jutikliy tvirtinimo pavyzdziai tinkantys
naujagimiy stebésenai. Manome, kad projektuojant neinvazinj prietaisg skirta naujagimiy gliukozés

kiekiui kraujyje nustatyti biity galima taikyti biitent Siuos jutikliy uzdéjimo variantus.

-y

1.10 pav. Optoelektroniniy davikliy tvirtinimo pavyzdziai [17]

1.10 paveikslélyje pateikiami keli suaugusiems pritaikyty neinvaziniy fotopletizmografiniy jutikliy
pavyzdziai. Praktiskai visi $ie jutikliai tvirtinami tose kiino vietose, i§ kuriy iSgaunamas didziausios
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amplitudés signalas. Norint uztikrinti signalo kokybe, svarbu tinkamai parinkti kiino vieta, siekiant

iSvengti iSoriniy ir vidiniy trikdziy bei nesukelti tiriamajam diskomforto.
1.4 Metodo pasirinkimas

I$analizavus jvairius literatiiros Saltinius buvo i3sirinktas NIR absorbcijos metodas. Saltiniuose [2]
buvo teigiama, kad tinkami konkretiis gliukozés absorbcijai bangos ilgiai galéty buti 714nm, 880nm,
939nm, 1126nm, 1408nm, 1536nm, 1688nm, 2261nm, 2326nm. Sio darbo tikslas pasirinkus du bandos
ilgius iSanalizuoti gliukozés kiekj kraujyje. Kadangi Zinoma, jog mazesnio bangos ilgio $viesa patenka |
gilesnius audinius, buvo atitinkamai pasirinkta bangos ilgiai i§ trumpyjy bangy diapazono (700nm -
1176nm arba 14285-8500 cm™). Pagrindinis gliukozés pikai $iose ribos yra ties 880nm ir 939nm bangos
ilgiu. Sio bangos ilgio diodai yra lengvai prieinami rinkoje.

ISanalizavus matavimy konfigiiracijas pasirinktas peréjimo metodas (pav. 1.6 a.). Kaip bandymy
objektas pasirinktas pirStas. Nes Zinome, jog ant pirSto iSmatavus optinj signalg gaunama didziausia
signalo amplitudé. Gliukozés kiekj kraujyje reikia matuoti miego, sporto, aktyvios gyvensenos metu.
Patogu matuoti bty ir ant ausies spenelio, taciau fiziologiSkai, aktyvumo metu, ausis — pirmas organas,
kuris i§ esmés nebemaitinamas krauju. Galima teigti, kad aktyvumo metu gliukozés kiekj kraujyje ant
ausies spenelio matuoti buity beprasmiSka. Matuoti ant kaktos gal ir biity tikslinga, taciau visy pirma tai
neatitinka miisy i$sirinkto matavimo metodo (peréjimo), o visy antra $is jutiklio uzdéjimas biity nepatogus
naudojant jj kasdien. Matuoti ant nosies taip pat nepatogu. Kojos pirStas, padas yra jutikliy uzdéjimo
vietos, kurios skirtos matuoti signalus i§ vaiky kiino viety. Kadangi didzioji daugume serganciyjy yra

suaugusieji, mes orientuoti j didziaja dauguma.
1.5 Sugerties teorija

Sugerties teorija teigia, kad Sviesos sugertis priklauso nuo pradinio Sviesos intensyvo ir nuo
apSvieCiamos medZiagos savybiy. ISanalizavus praéjusios Sviesos intensyvumg galima spresti apie
apSviestos medZiagos savybes ir jos kiekj. Sugerties teorija apiblidinama Siais pagrindiniais skai¢iavimais,
kurie gaunami atleikant bandymus su Sviesos spektru. Norint iSsiaiSkinti tiriamos medZiagos savybes
tyrimo metu naudojama kiuveté su tirpalu (gliukozés), apsvie¢iama Ip intensyvumo monochromatine
Sviesa. Intensyvumas (I) pra¢jusios pro tirpalg Sviesos bus maZesnis tuo atveju, jei tirpalas Sviesg sugeria.
Tirpalo pralaidumas (T) yra lygus krentancios ir praéjusios Sviesos santykiui:

T=1/1o (1)
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Tirpalo sugerciai apibudinti galima naudoti ir kitg parametrg,— sugerties koeficientg A. Is— bandinio
sugertos Sviesos intensyvumas.
A=1-T=(lo-1)/lo=1Is/ 10 (2)
Svarbiausia paminéti, kad pagrindinis gliukozés absorbcija silpnai sugerianciuose pigmentuotuose

tirpaluose atvaizduojantis désnis yra Bugerio ir Bero (Beer) désnis dar vadinamas Bugerio-Lamberto-Bero

désniu.
I=lo- e° ™1 (3)
Skai¢iavimams patogu naudoti deSimtainj logaritmg. Tada désnis atrodo Sitaip:
I=lo-10%°1 (4)

Sioje formuléje & vadinamas ekstinkcijos koeficientu arba tiesiog ekstinkcija. MedZiagos
tirpalo koncentracija c iSreiSkiama [mol/lI]=[M], optinio kelio ilgis | — [cm], todél

ekstinkcijos koeficiento dimensija yra [M? -cm™]. I$logaritmavus formule:
g (lo/ N=g-c-1 (5)

—_—
> — —_—
—_— —.—

S R
:

di |,
[,

1.9 pav. Schema Bugerio-Lamberto-Bero désnio i§vedimui [10]

'

ISsianalizavus sugerties teorija nusprendéme, jog galime iSskirti tris gliukozés nustatymo
parametrus: pirmas paminétinas parametras yra atstumas, nes kintant jam, kinta ir gliukozes
apskai€iavimo tikslumas. Taip pat svarbu paminéti, kad labai svarbu Zinoti krintancios ir praéjusios

Sviesos intensyvuma, tik Zinodami Siuos parametrus galésime apskaiciuoti sugerties koeficients.
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2 ATLIKTI BANDYMAI IR GAUTI REZULTATAI

Siekiant jsitikinti ar pamatysime literatiiroje nurodytus gliukozés pikus ties tam tikrais bangos ilgiais

buvo atlikti tyrimai ir eksperimentai pasinaudojant spektrometru.

2.1 pav. Gliukozés spektro nustatymui naudotos priemonés: spektrometras (beckman coulter DU800)

(kairéje) ir reikiamy koncentracijy tirpalai (deSinéje)

Kad pamatytumém visa mums reikalinga gliukozés spektra, spektrometras (beckman coulter
DUS800) buvo pasirinktas toks, kuris apima regiong nuo UV iki NIR. Bandymams buvo sumaisyti 3
méginiai, atitinkamai su zmogaus organizme esancios gliukozés koncentracija (Smmol/l), tuomet 10 karty

mazesné koncentracija (0.5mmol/1) ir 100 karty mazesné (50umol/1).
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2.2 pav. Gliukozés absorbcija prie skirtingy koncentracijy

Tyrimo metu atstojamoji reikSmé buvo pasirinkta nuskanavus distiliuota vandenj. Y asyje
atvaizduotas absorbcijos koeficientas A buvo automatiSskai iSskaiCiuotas programos, papildomai
pateikiamo prie spektrometro.

Paveikslélyje 2.2 matyti, kad esant Smmol/l tirpalui rySkiausiai iSsiskiria du pikai esantys ties
880mmol ir 960nm bangos ilgiu. Literatiiros Saltiniuose rasta informacija apie gliukozés absorbcijos pikus
pasitvirtino. Y aSyje atvaizduota gliukozés absorbcija pateikiama pagal formulg, kuri gaunama bendrai
apjungus 2 ir 4 formules iSanalizuotas pries tai sugerties teorijos dalyje:

A=1-T=(10-1)/10=1s/ 10=10"°" (6)
Véliau buvo atlickami bandymai pasinaudojant darbo vadovo Lino Svilainio projektuotu prietaisu,

kuris veikia pagal 2.3 paveikslélyje pateikiamg bloking schema.
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“Sviesos ' Skaitmeninis/
diodas (880nm analoginis
ar 940nm) | keitiklis

5 Procesorius
Skaitmeninis J/
Foto jutikhs . .. .
ISoriné sasaja
use

2.3 pav. Gliukozeés kiekio kraujyje nustatymui naudoto prietaiso blokiné schema

Prietaisas buvo kuriamas siekiant iSanalizuoti $viesos diodaiS apSviesto objekto pralaiduma.
Prietaisas buvo kuriamas taip, kad biity galima naudoti bet kokio bangos ilgio ir maitinimo $viesos dioda.
Prietaise sumontuotas skaitmeninis placiajuostis fotodiodas skirtas fiksuoti pragjusio ar atsispindéjusio
intensyvumo S$viesg. Prietaise sumontuotas CY7C68013-56PVC mikrovaldiklis. I§ skaitmeninio daviklio
gaunami signalai buvo perleidziami per skaitmeninis/analoginis signalas keitikl; (AD420AR). Tolesniam
signalo apdorojimui panaudota programuojama logika (M4A3_64/3210VC). Signalas skirtas LED
pasvietimui prie$ tai apdorojamas 12 bity skaitmeniniu/analoginiu keitikliu. Sio bandymo metu buvo

naudoti du i§vadiniai 940 ir 880 nm §viesos diodai. Ir skaitmeninis (TSL2550D) foto—diodas.
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Pirmiausiai bandymui buvo naudota 880nm bangos ilgio diodas ir placiajuostis foto—diodas.
Matuojama buvo tris kartus: kai tiriamasis buvo nieko nevalggs, suvartojo gliukozés tirpalo (100 % gryna
gliukoze skiesta su vandeniu santykiu 30 su 70) skirto gliukozés tolerancijos testams ir praéjus valandai
po suvartoto tirpalo.

Sviesos diodui buvo paleista 20mA srové ir fiksuojamas §viesos intensyvumo kitimas. Taip pat $alia
neinvazinio bandymo buvo atliekamas invazinis tyrimas. Buvo matuota tris kartus ir nustatomas tikslus
gliukozeés kiekis kraujyje. Rezultatai gauti neinvaziniu btidu lyginami su invazinio tyrimo rezultatais.

Tyrimo principas paremtas sugerties teorija, kuri teigia, jog medziagos kiekj tirpale (misy atveju
kraujyje) nusako absorbcijos koeficientas. Mes spinduliuojame lo intensyvumo S$viesg, kuri patenka j
audinj, ten dél jame esanCiy gliukozés molekuliy nusilpsta, foto—diodas uzfiksuoja pakitusj $viesos
intensyvuma. Zinant $iuos du dydZius (pradinj $viesos intensyvuma Io ir pra¢jusios $viesos intensyvuma
Is) galime pasiskai¢iuoti absorbcijos koeficienta. Atlike Siuos tyrimus ir iSanalizave rezultatus (zitréti pav.
2.4 ir 2.5) nusprendéme, kad panaudojus atitinkamy bangos ilgiy Sviesos diodus, galime uZzfiksuoti

gliukozés kiekio kraujyje kitima.

0.012

0.01 Py
S e N ey, “\J’~’\"~J\‘ - -
0.008 - s Net”

0.006 e

0.004

0.002

0

123456 7 8 910111213141516171819202122232425262728293031323334353637383940
laikas, s
A = |5/ 10, 880nm, 5.1 mmol/] == A =1s/10, 880nm, 6.3mmol/I A =1s/10, 880nm, 5.5mmol/I

2.4 pav. Gliukozés kiekio kraujyje kitimas matuojant su 880nm bangos ilgio diodu

ISanalizavus duomenis matome, jog didéjant gliukozés kiekiui kraujyje atitinkamai mazéja ir
absorbcijos koeficientas. Tai reiskia, kad misy pasirinkto bangos ilgio $viesos diodo spinduliuojama
Sviesa yra iSsklaidoma gliukozés molekuliy. Kuo daugiau gliukozés molekuliy Zmogaus organizme tuo

gaunamas didesnis intensyvumas praéjusios $viesos.
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e A |5 /10, 940nm, 5.1mmol/| == A =1s/10, 940nm, 6.3mmol/l ===A =1s/10, 940nm, 5.5mmol/I

2.5 pav. Gliukozeés kiekio kraujyje kitimas matuojant su 940nm bangos ilgio diodu

Antras tyrimas buvo atliekamas su 940 nm bangos ilgio Sviesos diodu. Atlikus $iy duomeny analiz¢
pastebétas absorbcijos reiskinys. Skaifiuojant matome, kad mazéjant praéjusios Sviesos intensyvumui,
did¢ja absorbcijos koeficientas. Tai reiskia, kad didéjant gliukozés molekuliy skai¢iui, Sviesa sugeriama ir
JO maziau praeina pro tiriamajj audinj.

Atlikus bandymus ir nubraizius grafikus buvo pastebéta tam tikri svyravimai. Paveikslélyje 2.4
bazingje linijoje, kai tiriamasis nieko nevalges, matomas amplitudés kitimas. buvo konstatuoti keli
veiksniai, dél kuriy galimi amplitudés staiglis kitimai. Pirmasis i§ jy, kad matavimas paveiktas judesio
artefakto. Tiriamasis judino ranka ir pan. Dar viena i§ trikdZziy galéjo biiti iSorinés Sviesos jtaka
matavimui. Norint jsitikinti ar judesiai turi jtakos analizuojant gliukozés kiekj kraujyje buvo atliktas
bandymas vizualizuoti judesj. Tiriamasis tyrimo metu pusé laiko judino pirsta, likusig dalj, buvo ramybés

biisenoje. Tyrimo rezultatai matomi 2.6 paveikslélyje.
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e A = |5/10, 880nm e A = [5/10, 940nm

2.6 pav. Sviesos absorbcijos koeficiento kitimas esant judesio artefaktui
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Analizuodami gautus rezultatus supratome, kad esant judesio artefaktui iSskaiCiuoti gliukozés
kitimo, galima sakyti, neijmanoma. Matome, kad absorbcijos koeficientas kinta nuo 0,001 iki 0,01.
Teoriskai, atliekant duomeny vidurkinimg turétuméme iSskaiciuoti gliukozés kieki kraujyje net ir esant
judesio artefaktui, taCiau manome, kad buty gaunamos labai didelés paklaidos.

Zinome, kad matavimui didele jtaka turi kintantis atstumas. Buvo atliktas bandymas, siekiant tuo
isitikinti. Sviesos diody pradinis intensyvumas visuomet buvo toks pat, tik buvo keiiamas atstumas iki
foto-jutiklio. Pradinis atstumas buvo pasirinktas 15mm, tai atitinka mazdaug standartinj suaugusios moters

pirSto diametrg. Kaip galinis atstumas, buvo pasirinkta 20 mm.

—— 880 nm
—— 940 nm

100

90

80

70

60

intensyvumas, %

50

40

15 mm 20 mm
atstumas

2.7 pav. Sviesos intensyvumas procentais, kintant bangos ilgiui ir atstumui iki fotojutiklio

IS diagramos matome, jog atstumas turi labai didel¢ jtaka fiksuojamam Sviesos intensyvumui. Dvi
kreivés pateikia skirtingy bangos ilgiy Sviesos diody nuslopimg. Juodoji kreivé atitinka 880nm bangos
ilgio Sviesos diodo priklausomybe, raudonoji 940nm. I$ kreiviy matome, kad 880nm bangos ilgio §viesos
diodas sumaz¢jo net 58 procentais, o 940nm Sviesos diodo — 24 %. Galime prieiti prie iSvados, kad
naudojant 940 nm bangos ilgio $viesos dioda, turésime mazesnj $viesos intensyvumo nuslopima, nei kadd

naudodami 880nm.
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Siekiant jvertinti apibendrintg gliukozés priklausomybe nuo bangos ilgio, kai tiriamojo invaziniu

budu gliukozés kiekis kraujyje yra 5.1 mmol/l, 5.5 mmol/I ir 6.3mmol/l.

5.1 L 15
0.019 g 0.009 55
6:3 0.008 6.3
0.009 0.008 E
0.008 T
0.004 0.008 ‘
1 0.008 .
0.007
< 0.007 ‘
0.007
0.005 A
0.007
0.007 0.007
3 P - rJcT— 0.007 L P 5 B 5 S

2.8 pav. Gliukozés absorbcijos koeficiento kitimas, panaudojus atitinkamo bangos ilgio (880 nm — kairéje ir 940 —

desinéje) Sviesos dioda, pagal invaziniu biidu istirtg realy gliukozés kiekj kraujyje.

I[Sanalizavus gautus grafikus matome, kad 880nm ir 940nm bangos ilgio Sviesos diodai turi
atvirksting priklausomybe¢. Naudojant 880nm bangos ilgio Sviesos dioda (zituréti 2.8 pav. kair¢je) matome,
jog did¢jant gliukozes kiekiui kraujyje mazeéja absorbceijos koeficientas. Tai reiskia, kad didéja pragjusios
Sviesos intensyvumas. Tai reisSkia, kad gliukozés molekulés 880 nm bangos ilgio $viesos diodo Sviesa
sklaido. ReikSmés gaunamo geresniu tikslumu, nei 940 nm Sviesos diodu. Grafike atidétos reikSmeés
atsizvelgiant | iSmatuotg intensyvumo minimuma, maksimumg ir visy reik§miy vidurkj. Tiksliausias
matavimas buvo atliktas, kai matavome gliukozés kiekiui kraujyje esant prie 5.5 mmol/l reikSmés.

Analizuodami grafikg (zitréti pav. 2.8 deSinéje), kurio reikSmés gautos naudojant 940 nm Sviesos
dioda, pastebéjome, kad didéjant gliukozés kiekiui kraujyje didéja ir absorbcijos koeficientas. Kadangi
pradinis Sviesos intensyvumas nekinta, galime teigti, kad maZéja praéjusios Sviesos intensyvumas —
gliukozé Sviesg absorbuoja. Tik Siame grafike reikSmiy issibarstymas matomas jau kur kas didesnis.
Minimumo ir maksimumo reik§més nuo vidutinés reikSmés (standartinis kvadratinis nuokrypis) nutolusios
—o =3,53.

Matuojant su 940nm bangos ilgio diodu gauname tiesioging priklausomybe nuo gliukozés molekuliy
Zmogaus organizme, taciau su didesnémis paklaidomis nei matuojant su 880nm bangos ilgio Sviesos

diodu, kuri fiksuoja gliukozés molekuliy sklaida.
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3 PROJEKTINE DALIS

Norint suprojektuoti optoelektroninj daviklj pirmiausia nubraizoma struktirin¢ prietaiso schema.
Pagal kurig toliau bus parenkamos to prietaiso funkcinés dalys. Prietaiso pagrindiné sudedamoji dalis yra
optoelektronika. Tai du skirtingy bangos ilgiy 940 ir 880nm Sviesos diodai ir foto—diodas skirtas
praéjusios pro tiriamg objekta Sviesos surinkimui. Tam, kad Sviesos diodai tinkamai Sviesty reikalinga
Sviesos diody tvarkyklé (LED driver). Diodai valdomi i§ procesoriaus. Signalas i§ foto—diodo pirmiausiai
turi buti sustiprinamas. Toliau duomenys surenkami ir pasiunciami ] procesoriy apdorojimui. I$
procesoriaus duomenys pateikiami j LCD ekrang, iSsiun¢iami j iSorinj prietaisg per USB, saugomi SD
korteléje, panaudojus rysio elektronika bevieliu rySiu i¥siundiami j kita prietaisa. Zinoma, svarbu

paminéti, kad prietaisui reikalingas maitinimo Saltinis.

Sviesos diodai Sviesos diodu |
%
(880nm, 240n1m tvarkykle (LED

driver)

MNaztmimas

pinstas | Ve

|-,  Procesorius

.-
Foto—diodas E'l_gn E_'ll? > Du '?m e.-m} : \L
stiprinimas surinkim as -

ISoriné sasaja

Prietaizo optoelektronini o davildio dalis

3.1 pav. Neinvazinio gliukometro struktiiriné schema

Pradedant projektuoti i$sikéléme svarbiausig uzdavinj, prietaisas turi biiti kuo mazesniy matmeny,
iSnaudota kuo maziau elementy, prietaisas technologiSkai turi biti inovatyvus. TeoriSkai visas misy

prietaiso veikimas pagrjstas pulsoksimetro, naudojancio $viesos diodus, veikimu.
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3.1 Komponenty parinkimas

Sviesos diodai

Prietaiso projektavimas buvo pradétas nuo esminés optoelektroninés dalies — teisingai parinkty
Sviesos diody. IS literatiiros ir atlikus bandymus buvo nustatyta, kad Sviesos diodai turi buti 960nm ir
880nm, taciau ruoSiantis prietaiso projektavimui susidiiréme su Sviesos diody pasiiilos problema. 960nm
bangos ilgio Sviesos diodais neprekiaujama. Bandydami surasti technologinj sprendimg iSsirinkome

rinkoje prieinamg 940nm bangos ilgio Sviesos dioda su platesniu bangos ilgiy diapazonu.
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3.2 pav. 880nm bangos ilgio Sviesos diodo charakteristika
ISsirinkto bangos ilgio diodas aprépia mums reikiama tyrimams atlikti bangos ilgiy diapazona.
Svarbu paminéti ir kitus jo parametrus:
e PavirSinio montaZo, labai mazas ir plonas Sviesos diodas 2.0 mm x 1.25 mm x 1.1 mm
e Intensyvumas 3mW/sr
e Svietimo kampas 120°
e Pagvietimo srové 20mA
e Pikinis bangos ilgis 940nm
e Bangos ilgiy juosta 50nm
Lyginant su $iuo, buvo pasirinktas ir kitas panasiy parametru atraminis 880nm diodas. Sio diodo
charakteristika turi biiti labai panai kaip 940 nm bangos ilgio diodo. Zemiau pateikta jo intensyvumo

pagal bangos ilgj diagrama.
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3.3 pav. 880nm bangos ilgio §viesos diodo charakteristika

I§ Sios diagramos matyti, kuri nurodo $viesos intensyvumo priklausomybg nuo bangos ilgio, matome, kad
Sio pasirinkto Sviesos diodo pikinis bangos ilgis yra ties 880nm, tai toks bangos ilgis, kuris tiksliai
apibudina gliukozés pika, miisy pries tai atliktuose bandymuose su spektrometru.
Taip pat, reikéty paminéti ir kitus svarbius jo parametrus:

e PavirSinio montazo, labai mazas ir plonas Sviesos diodas 2.0 mm x 1.25 mm x 1.1 mm

e Intensyvumas 1.5 mW/sr

e Svietimo kampas 120°

e Pagvietimo srové 20 mA

e Pikinis bangos ilgis 880 nm

e Bangos ilgiy juosta 50nm
Misy prietaise vienu metu bus naudojami du Sviesos diodai. AtsiZzvelgiant | teorines ir praktines Zinias, ir

zinant, kad diodas srove praleidZzia tik i vieng puse, buvo pasirinkta $i diody sujungimo idéja:

]|

<

Diode 34dnm

02

Diode 880mmn

3.4 pav. Sviesos diody jungimo biidas

38



Sio jungimo veikimas paremtas tuo, kad i§ procesoriaus, kiekvieng laiko intervala bus siun¢iamas
skirtingo poliarumo srové. Vieng kart uzmaitindama dvideSim¢ia mA 940nm Sviesos dioda, kitg kart
880nm Sviesos diodg. Taip sistemoje veiks abu Sviesos diodai, tiesiog skirtingais laiko momentais bus
uzmaitinami skirtingo poliarumo srove. Taip | foto—dioda bus gaunama skirtingy intensyvumy S$viesa,
skirtingais laiko momentais, taip bus signalus paprasciau apdoroti ir iSvesti.

Foto—diodo parinkimas

Renkantis foto—dioda, vienas ir pagrindinis aspektas, pagal kurj buvo pradéta jo ieSkoti, tai
atitinkamy bangos ilgiy Sviesos intensyvumo fiksavimas. Miisy Sviesos diodai veikdama pusés galios
lygyje intensyvumag spinduliuoja nuo 850nm iki 960nm. Tod¢l renkantis foto—dioda buvo svarbu ji
i$sirinkti tokj, kuris fiksuoty kazkokiy bangos ilgiy diapazona, i kurj jeina ir miisy spinduliuojamasis (850-
960nm).

Lentelé 3.1 Pasirinkty foto-diody palyginimas pagal parametrus

Parametrali vop 1 A SMEDate P \
GHD 2 5 i = smBCLK ::’\‘Z
TSL2550 T
TEMDS5080X01 VBPW34S
Maitinimas 6V 1.3V 1.3V
Bangos ilgiy 400-1000nm 350-1100nm 430-1100nm
ruozas
Apsvitai jautrus 1.23x0.28mm 7.7mm? 7.5mm?
plotas
Pikinis bangos Ch1-700nm ir ch2-900nm 950nm 940nm
ilgis
i$¢jimas Skaitmeninis Analoginis Analoginis
Blokiné by ek
diagrama R e S
|
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Foto—diodus buvo galima iSskirti j dvi grupes tai skaitmeninius ir analoginius. ISsirinkome tris
galimus ir juos palyginome (zitiréti lentel¢je 3.1).

IS pat pradziy renkantis foto—dioda patraukliausias pasirod¢ skaitmeninis (TSL2550). IS jo blokinés
diagramos (ziaréti lenteléje 3.1) supratome, jog jame jmontuotas ASK, kontroliuojama logika, i$¢jimo
registras ir tiesiogin¢ sgsaja su procesoriumi. Tai reiskia, kad projektuojant iSvengiama atskira stiprinimo
ir duomeny surinkimo dalis. Elementy bty kur kas maziaus, nes nenaudotuméme papildomy stiprinimo
elementy, filtry grandyny, papildomo ASK, skaitmeniniy filtry. Kadangi siekiama optimizuoti prietaiso
dydj, iSvengti papildomi elementai projektuojant suteikia technologinj pranaSuma.

Lyginant analoginius foto—diodus $ie du variantai per daug nesiskyré, svarbiausia buvo atsizvelgti j
apSvitai jautry plota bei priimamg pikinj bangos ilg] bei kampa. Atsizvelgdami j Siuos pagrindinius
reikalavimus nusprendéme tarp galimy analoginiy varianty pasirinkti TEMD5080X01. Sj sprendima 1émé
trys pagrindiniai parametrai, tai tinkamesnis pikinis bangos ilgis (950nm), didesnis apS$vitai jautrus plotas
(7.7mm?) ir platesnis bangos ilgiy diapazonas (350nm-1100nm).

Renkantis tarp analoginio ir skaitmeninio foto — diody pirmasis pasirinkimo rodiklis buvo tas, kad
Sviesos diodai yra analoginiai tai renkantis analoginj fotodioda valdymas turéty buti gerokai paprastesnis.
Taip pat, techniniame aprasyme pateikty atsako j $viesg jautrumo diagramose matéme, jog skaitmeninio

foto-diodo reiksmé ties pikiniu bangos ilgiu yra 0.4 mW/cm?, o analoginio 1 mW/cm?,

Optoelektroninio daviklio analoginiy signaly apdorojimas

Norint, kad Sviesos diodai buty maitinami 20mA srove reikalinga Sviesos diody tvarkyklé (LED driver).
Foto-diodo signalams apdoroti reikalingas stiprinimo elementas, ADC arba DAC konverteris,
priklausomai nuo to foto-diodas skaitmeninis ar analoginis, bei filtrai. Pradéjus projektuoti, nusprendéme,
kad alternatyva atskiriems analoginés dalies komponentams galéty biti specializuotos paskirties
mikroschema/grandynas (AFE — analog—front-end). Kadangi §i sistema yra skirta apdoroti analoginius

signalus (3.5), tai palengvino foto-diodo pasirinkimg. Nusprendéme naudoti analoginj — TEMD5080XO01.
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3.5 pav. specializuotos paskirties mikroschema/grandynas [6]

Renkantis  specializuotos paskirties mikroschema/grandynas (AFE) buvo atsizvelgta |
pulsoksimetrijoje naudojamus. Nes i§ esmés miisy projektuojamas prietaisas savo veikimu labai primena
pulsoksimetrg, taciau svarbu iSskirti esminius skirtumus, tai kity bangos ilgiy Sviesos diodus ir
matematinius veiksmus pagal kuriuos bus paskaifiuojama gliukozés kiekis kraujyje.

Pradéjus paieskas pirmas ir galima sakyti vienintelis mums priimtiniausias variantas buvo TEXAS
INSTRUMENTS gaminys AFE4490. Jis skirtas kontroliuoti Sviesos diody veikima bei apdoroja ir tiesiai |
procesoriy i8siuncia analoginio foto—diodo uZfiksuotus signalus.

Svarbu isskirti pagrindinius AFE4490 panaudojimo :

e Mikroschema turi savyje integruotg visg reikalingg funkcionaluma.
e AFE4490 skiriamoji geba — 22 bital,
e AFE4490 yra valdoma SPI sgsaja.

e Taip pat dél 22 bity skiriamosios gebos i¢jimas ekranuojamas specialiu VCM signalu.
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e Mikroschemos j¢jimai bei i§éjimai turi buti apsaugomi diodais.
e Dydis 6mm x 6mm
e Maitinimas 3 iki 5.25V

Funkciné AFE 4490 schema
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3.6 pav. Funkciné schema su §viesos diody ir fotodiodo pajungimu [6]

Projektuojant principing schema, remiamasi gamintojo techniniame apraS§yme nurodyta pavyzdine
jungimo schema [6]. Pagal gamintojo reikalavimus prie AFE4490 prijungiamas 8MHz kvarcinis
osciliatorius. Maitinimas RX_ANA_SUP, TX_CTRL_SUP, LED_DRV_SUP papildomai nufiltruojami

LC filtrais. Jei atsiranda trikdis ritéje krinta trikdzio jtampa, o kondensatorius Suntuoja jtampos Suolj.

Papildomai apsaugoto mikroschemos j¢jima ir i§¢jimg naudojama diody tilteliai (BAW9IW).

Optoelektroninio daviklio dalj su procesoriumi jungiame laidais.

42

EPlInEerbce



3.2 Optoelektroninio daviklio geometrija

Labai svarbu projektuojant optoelektroninj daviklj numatyti jo geometrija, nes pagal tai parenkami Sviesos
elementai pasiZymintys specifiniais parametrais. Pirmiausiai turime numatyti atstuma nuo $viesos Saltinio
iki Sviesos detektoriaus. Kadangi tirsime prietaisg uzdéje ant pirsto, atstumas teoriskai priklauso nuo pirsto
storio. Pamatavus keliy kolegy pirsto aukstj vidutiniSkai vyravo 15 mm atstumas. Pagal tai ir buvo pradéta

projektuoti optoelektroninés dalies geometrija. Teorijoje pateikiama Sie svarbiausi parametrai zitiréti:

¢ Diodo spinduliuotés intensyvumas

e Atstumas tarp Sviesos Saltinio ir foto—diodo

e Foto-diodo Sviesai jautrios dalies plotas ir ilgis (diametras)
Pasitelkiant sugerties teorija, galime i$skaiciuoti gliukozes kiekj kraujyje. Mes zinome kokio intensyvumo
(lo) $viesa patenka j audinius (880nm — 1.5 mW/sr, 940nm — 3mW/sr), foto—diodas uzfiksuoja praéjusios
Sviesos intensyvuma (I). Pasinaudodami 2 formule galime pasiskai¢iuoti audinio pralaiduma, taip pat i$ 5

formulés galime iSsiskaiciuoti ir kraujyje esancios gliukozés koncentracija.

foto-diodas
diameiras D= 2.7 Tmm
plotasz A=T.Tmm2

::3’ atstumas, d <:|

3.7 pav. Optoelektroninés dalies geometrija
IS atlikty bandymy pastebéjome kad labai svarbu, kad atstumas neslankioty nei daugiau uz 20mm
nei maziau negu 15 mm, todel projektuojant prietaisg svarbu konstrukeijg parinkti taip, kad ji buty
fiksuoto atstumo. Sviesos diodai turi biiti i§déliojami pagal jy spinduliuotés diagramas taip, kad sudaryty

bendra persidengusj plota, kuris sklisty link foto-diodo.
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3.3 Principiné schema
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Energijos sanaudos

Projektuojant prietaisa buvo svarbu numatyti energetines sanaudas, kad buty galima tiksliai
numatyti jo maitinima. Sviesos diodai maitinami 20mA srove, jie yra du, ta¢iau veikia tik po viena, todél
galima teigti, kad pasvietimui naudojama 20mA srové. AFE4490 naudojama srové 100uA. IS viso
prietaisas maitinamas AFE4490 + diody srové tai apie 20,1mA srove. Perskai¢iavus sunaudota galig
gauname: 3.3V-20.1mA= 66.33 mW, nes prietaisas maitinamas 3.3 V jtampa. O perskai¢iuojant ] mWh
turime nustatyti preliminarig prietaiso veikimo trukme. Preliminariai prietaisas darbo rézime turéty veikti
apie 30s, vadinasi apie 0.008h. Tai norint iSsiaiSkinti prietaiso veikimg mWh suvartojamg galig

sudauginame su veikimo laiku — gauname 0.53064 m\Wh.

3.4 Montazinés plokstés projektavimas

Sudarius principing schemg, buvo pradétas montazinés plokstés projektavimas. Pirmiausia buvo nustatyti
plokstés parametrai: 42mm x 19mm. Siekiant iSlaikyti $i dydj visi komponentai parinkti 0603 dydzio.

Suprojektavus plokste isskiriama $i pagrindiné informacija:

e Metalizuoty kiaurymiy 32

e Takeliy 501

e VirSutiniame plokstés sluoksnyje yra 32 elementai, apatiniame 4
e Takeliy plotis 0.250 mm

e Kiaurymés diametras 0.5mm

gluk ometer

3.8 pav. VirSutinis plokstés sluoksnis
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3.9 pav. Apatinis plokstés sluoksnis
Projektuojant spausdintine plokste pagrindinis démesys buvo skirtas zemés iSvedziojimui. Buvo stengtasi
neisdalint jos j atskiras sritis. D¢l Sios priezasties padarytos dvi vijos montazinéje plokstéje, apatiniame
sluoksnyje pazymétos numeriais 1 ir 2, jos turéty bati sujungtos maitinimo takeliu, bet siekiant nenutraukti

zemés poligono vientisumo takelis nenuvestas ir lituojant realy prietaisg ¢ia turéty buti prilituotas laidas.

3.5 Plokstés 3D vaizdas

3.10 pav. virsutinio plokstés sluoksnio 3D vaizdas
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3.11 pav. ploksteés sluoksnio 3D vaizdas

3.6 Korpusas

Korpusas buvo suprojektuotas naudojant SOLIDWORKS programg. Véliau ,KTU startup space®
atspausdintas 3D spausdintuvu

3.12 pav. korpuso ir jame patalpinty ploks¢iy vaizdas

Korpusas buvo suprojektuotas ir atspausdintas, nes rinkoje specifinius korpusus labai sunku rasti.
Suprojektuota buvo pagal konkrecius plokS¢iy parametrus. Viena korpuso dalis padaryta su 19 x 41 mm

i$pjova. Kita korpuso dalis padarytas su 36x16mm iSpjova.
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3.13 pav. Korpuso tiksliis iSmatavimai

Korpusas buvo suprojektuotas stengiantis islaikyti mazus parametrus. Korpusas turéjo biiti patogus
ir patrauklus vartotojui.

48



ISVADOS

. Atlikus problemos analiz¢ buvo nustatytas techninis reikalavimas gliukozés kiekio kraujyje
matavimui — prietaisas turi biiti neinvazinis.

ISsanalizavus neinvazinius gliukozés tyrimo metodus, issirinktas absorbcine spektroskopija
pagrjstas metodas.

. Atlinkti bandymai jrodé, jog optoelektroniniu metodu galima aptikti gliukozés kiekio
kraujyje kitima.

. Apibendrinus gautus rezultatus ir nustacius gliukozés absorbcijos pikus iSsirinkti 880nm ir
940 nm bangos ilgio Sviesos diodai gliukozei aptikti.

Istyrus optoelektroninio daviklio veikimag pastebéti judesio ir atstumo kitimo artefaktai
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