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با توجه به افزایش چشمگیر تولید تجهیزات و مواد آزمایشگاهی در 
کشور، معاونت علمی و فناوری ریاست جمهوری »نمایشگاه تجهیزات 
و مواد آزمایشگاهی ساخت ایران« را با هدف معرفی توانمندی های 
کشور در این زمینه، فراهم سازی بستری برای تبادل فناوری و هم افزایی 
زیرساخت های  ایجاد  از  حمایت  بازارسازی،  یکدیگر،  با  سازندگان 
توسعه فناوری در دانشگاه ها و مراکز پژوهشی کشور و همچنین جذب 
حمایت های دولتی به سمت تولیدات داخلی و شرکت های دانش بنیان، 

برگزار می نماید.
از اشتغال پایدار در شرکت های  این نمایشگاه، حمایت  از  هدف 
برای  بازار  کشش  ایجاد  طریق  از  فناوری  توسعه  دانش بنیان، 
توانمندسازی شرکت های تولیدکننده ایرانی از طریق حمایت از خرید 
تجهیزات، ترغیب دانشگاه ها و مراکز علمی و پژوهشی به استفاده از 
محصول ایرانی، کاهش وابستگی آزمایشگاه های داخلی به تجهیزات و 
مواد مصرفی وارداتی، تقویت شرکت های دانش بنیان در پاسخگویی به 
نیازهای کشور و ظرفیت سازی برای صادرات محصولات دانش بنیان در 

کشور است. 
نمایشگاه تجهیزات و مواد آزمایشگاهی ساخت ایران در ده بخش 
موضوعی نفت و پتروشیمی، برق – الکترونیک – نرم افزار، عمران و 
زیست،  محیط  و  کشاورزی  متالوژی،  و  مکانیک، شیمی  ساختمان، 
فیزیک پایه، تجهیزات عمومی آزمایشگاهی، مواد آزمایشگاهی، مهندسی 
پزشکی و زیست مواد و تجهیزات و ماشین آلات در حوزه فناوری های 
راهبردی برگزار می شود. پس از برگزاری دو دوره موفق این نمایشگاه، 
سومین دوره آن، از چهارم تا هفتم اردیبهشت ماه سال جاری در محل 

دائمی نمایشگاه های بین المللی تهران برگزار شد.
رویدادها در حوزه  از شاخص ترین  یکی  به عنوان  نمایشگاه  این 
و  آموزشی  اقتصادی،  فرهنگی،  از چهار جنبه  فناوری،  تجاری سازی 
پژوهشی و بهره وری و کیفی در حوزه علم و فناوری کشور تأثیرگذار 
است. از جمله فعالیت های جانبی این نمایشگاه نیز، می توان به برگزاری 
کارگاه های آموزشی تخصصی دستگاهی به منظور ارتقای میزان آگاهی 
و دانش کارشناسان آزمایشگاه ها و همچنین محققین علاقه مند به علوم 

آزمایشگاهی، اشاره کرد.
همچنین امسال به منظور تسهیل در جستجو بین شرکت ها و 
محصولات و اطلاعات آنها، نرم افزار ویژه تلفن همراه نیز طراحی و ارایه 
شد. از مشخصات این نرم افزار می توان به بانک اطلاعات شرکت های 
تولید کننده تجهیزات، بانک اطلاعات تجهیزات و مواد آزمایشگاهی، 
امکان  سالن ها،  در  غرفه ها  جانمایی  و  نمایشگاه  نقشه  رویت  امکان 
مهم  اطلاعیه های  رویت  و  کارگاه ها  برنامه  و  اخبار  آخرین  مشاهده 

نمایشگاه و غیره اشاره کرد.
محصولات  صادرات  کریدور  حضور  جنبی،  فعالیت های  دیگر  از 
استانداردسازی محصولات  در  به  اشاره کرد که می توان  دانش بنیان 
به  بین المللی  فراهم کردن بسترهای مناسب حضور در عرصه های  و 

شرکت های حاضر در نمایشگاه کمک کند.
از موارد قابل توجه دیگر در این نمایشگاه، حضور نمایندگان برخی 
از کشورهای همسایه مانند عراق، به ویژه دکتر عادل کثیر، معاون اول و 
مشاور وزیر علوم و تکنولوژی عراق بود که از نزدیک در جریان آخرین 

دستاوردهای دانش بنیان ایران قرار گرفتند.

سومین نمایشگاه تجهیزات و مواد آزمایشگاهی ساخت 
ایران برگزار شد
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اسحاق  دکتر  می توان  نمایشگاه  این  بازدیدکنندگان  دیگر  از 
جهانگیری معاون اول رئیس جمهور، دکتر سورنا ستاری، معاون علمی 
و فناوری رئیس جمهور، دکتر محمد فرهادی، وزیر علوم تحقیقات 
و فناوری، حجت السلام والمسلمین سیدمحمدحسن ابوترابی فرد، نایب 
رییس اول مجلس شورای اسلامی و دکتر بهزاد سلطانی، رییس صندوق 

نوآوری و شکوفایی را نام برد.
در این دوره، حمایت ها و یارانه های اعطایی معاونت علمی و فناوری 
توسط یک  فناوری تجهیزات که  مبنای سطوح  بر  ریاست جمهوری 
کمیته تخصصی مورد ارزیابی قرار گرفت، صورت می پذیرد. معیارهای 
ارزیابی هر محصول، ارتباط تجهیز یا ماده با کاربردهای آزمایشگاهی، 
الزام وجود مرجع فروش برای آن، داشتن حداکثر قیمت 60 درصد 
قیمت نمونه خارجی، بررسی تأییدیه ها و مجوزهای دریافت شده برای 

تجهیز یا ماده مورد نظر در صورت وجود، است.
ذاتی  سطح  اساس  بر  و  سطح  چهار  در  محصولات  سطح بندی 
فناوری و میزان بومی سازی محصول انجام شده است. منظور از فناوری 
مورد ارزیابی در بررسی محصولات، مجموعه  دانش، مهارت، فرآیندها، 
استفاده،  ساخت،  طراحی،  برای  پژوهش ها  و  ابزارآلات  سامانه ها، 
نگهداری و تحقیق و توسعه  محصول است. هرچه میزان سطح فناوری 
محصول بالاتر باشد،  تسهیلات بالاتری از سوی معاونت علمی و فناوری 
ریاست جمهوری دریافت می کند؛ یعنی به خریداران دولتی محصولات 
محصولات  درصد،  دو 35  درصد،  محصولات سطح  یک،  50  سطح 
تخفیف  درصد  چهار 10  سطح  محصولات  و  درصد  سه 20  سطح 

تعلق می گیرد که در مجموع افزایش سقف تسهیلات نسبت به سال 
گذشته را نشان می دهد. سطح اول شامل 230 محصول )3%( است و 
سطح دوم شامل 1060 محصول است )15%(، سطح سوم شامل %4۹ 
محصولات است که بیشترین تراکم محصول را دارد و فناوری متوسط 

است. مابقی محصولات سطح چهارم را تشکیل می دهند.
یارانه برای تمام دانشگاه ها، پژوهشگاه ها و مراکز تحقیقاتی  این 
همچنین  و  دولتی  سازمان های  و  دولتی  وزارتخانه های  به  وابسته 
آموزش و پرورش و پژوهش سراهای دانش آموزی بلاعوض است. برای 
دانشگاه های آزاد، پیام نور، جامع علمی و کاربردی و جهاد دانشگاهی 
هم20 درصد یارانه در نظر گرفته شده است. همچنین برای خریداران 
و مراکز تحقیق و توسعه خصوصی هم تا سقف ۷0درصد خریدشان، 
از طریق صندوق نوآوری و شکوفایی، تسهیلات با کارمزد پایین )%8( 
پرداخت می شود تا آن ها هم بتوانند از محصولات این نمایشگاه خرید 
کنند. خریداران تجهیزات و مواد آزمایشگاهی ساخت ایران تا سقف 
500 میلیون تومان تسهیلات لیزینگ دریافت خواهند کرد که این 

میزان معادل ۷0 % از قیمت نهایی محصول خواهد بود. 
شایان ذکر است که امسال بیش از ۷400 محصول شامل 6642 
مدل دستگاه و ۷5۹ مدل ماده آزمایشگاهی توسط 311 شرکت در این 
نمایشگاه عرضه شد. در نتیجه ی استقبال بسیار خوب محققین و مراکز 
آزمایشگاهی از این نمایشگاه، در مجموع، بیش از 26,600 فقره پیش 
فاکتور به مبلغی بیش از 1,630 میلیارد تومان سفارش از محصولات 

نمایشگاه ثبت شد.
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اندازه گیری ضخامت پوشش با 
دستگاه میکروسکوپ الکترونی روبشی

)ISO 9220:1988(

از  استفاده  با  که  شده است  معرفی  روشی  استاندارد،  این  در 
آن ضخامت موضعی پوشش های فلزی با تهیه مقطع عرضی، قابل 
روش،  این  بود.  خواهد  روبشی  الکترونی  میکروسکوپ  با  بررسی 
مخرب بوده و عدم قطعیت کمتر از 10 درصد یا µm 0/1 را داراست. 
از این روش می توان برای اندازه گیری ضخامت های پوشش تا چند 
میلی متر استفاده نمود. البته در چنین ضخامت هایی استفاده از یک 

میکروسکوپ نوری )ISO1463( کاربردی تر است.
براساس این استاندارد، تجهیزات مورد استفاده برای اندازه گیری 

ضخامت عبارتند از:

)SEM( 1. میکروسکوپ الکترونی روبشی

دستگاهSEM باید دارای قدرت تفکیک در حد nm 50 یا بهتر 
باشد.

2. استیج میکرومتری

کردن  کالیبره  برای  چهارخانه،  یا  میکرومتری  استیج  یک 
بزرگنمایی SEM مورد نیاز است. استیج میکرومتری یا چهارخانه 
قطعیت  عدم  باید  استفاده  مورد  بزرگنمایی های  برای  نظر،  مورد 

کمتر از 5 درصد داشته باشد. استیج های مناسب موجود هستند.
یا  میکرومتری  استیج  یک  از  استفاده  با  باید  دستگاه  عملکرد 

چهارخانه و با تصویربرداری در شرایط یکسان ، کالیبره شود.
زمانی  بازه  های  در  باید  نیز  کالیبراسیون  پایداری  همچنین 

متناوب بررسی شود.

روش اندازه گیری

فاصله عمودی مرکز تا مرکز بین خطوط در تصویر باید هنگام 
تهیه تصویر با فاصله 0/1 میلی متر اندازه گیری شود. می توان از یک 

آشکارساز صفحه پراش یا مانند آن استفاده نمود.

برای مشخص نمودن متوسط فاصله، باید اندازه گیری روی تصویر، 
حداقل در سه موضع که 3mm از هم فاصله داشته باشند، تکرار شود.

روش کار

تجهیزات عنوان شده بنا به کاربرد، مورد نیاز هستند. با همان 
و  شده  استفاده  کالیبراسیون  برای  که  دستگاه  تنظیمات  شرایط 
تصویربرداری شده، تهیه میکروگراف از نمونه آزمایشی باید انجام 

شود. مراحل )1( و )2( باید به ترتیب انجام شود:

1( زمانی که مرزهای پوشش ها به صورت واضح مشخص هستند، 
میکروگراف های متداول از استیج میکرومتری SEM و نمونه مورد 
آزمایش تهیه شود. اندازه گیری میکروگراف ها در طی تهیه تصویر با 
فاصله های 0/1 میلی متری با استفاده از یک آشکارساز صفحه پراش 
یا سایر وسایل، برای دستیابی به اندازه گیری های دقیق خطی، روی 
فیلم یا کاغذ انجام شود. چنانچه آماده سازی نمونه مناسب نباشد، 

ممکن است این کار عملی نشود.

2( برای اندازه گیری ضخامت پوشش، باید فاصله افقی بین نقطه 
اندازه گیری  پوشش،  مرزهای  در  اسکن  عمودی  بخش های  عطف 

شود.
ضخامت با استفاده از معادله زیر محاسبه می شود:

d=lm/y×1000
که در آن:

d: ضخامت پوشش به میکرومتر؛
lm: فاصله خطی به میلی متر روی میکروگراف؛

y: بزرگنمایی است.

نویسندگان
معصومه معدنی پور

mmadanipoor@gmail.com
1.  مرکز تحقیقات فرآوری مواد و معدنی ایران
 SEM عضو کارگروه تخصصی دستگاه هاي 

شبکه آزمایشگاهی 
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سلول های  نوری،  هدایتی  اتمی  نیروی  میکروسکوپ 
میکروسکوپ  آلی،  خورشیدی  سلول های  فتوولتاییک، 

نوري وارونه معکوس شده.

واژه های کلیدی

نیروی  میکروسکوپ 
اتمی هدایتی و بررسی 

مورفولوژي و خواص 
الکتریکی سطح

امروزه روش میکروسکوپ نیروي اتمي هدایت نوري )PC-AFM( 6، روشی شناخته شده، مؤثر 
و کاربردي براي مطالعه هم زمان مورفولوژی مواد در مقیاس نانو، بررسي خواص سطح و ابزاري 
مناسب براي به تصویر کشیدن ارتباط بین چگونگی عملکرد، خواص و ساختار است. این روش 
همانند دیگر روش های میکروسکوپي نیروي اتمي۷ دستگاهوری ویژه ای دارد. استفاده از یک منبع 
تابش و یک میکروسکوپ معکوس شده، این روش را از سایر روش هاي میکروسکوپی پروبي روبشي 
متمایز نموده است. روش میکروسکوپی نیروي اتمي هدایت نوري در بررسی نقل و انتقالات حفره 
- الکترون در سلول های فتوولتاییک و سلول های خورشیدی آلی استفاده می شود. البته این روش، 

نو و نیازمند تحقیق و توسعه بیشتر است.

نویسندگان

 بیتا فریدنیا1،  عبدالحمید  هاتفی 
مهرجردی2و5 ، سحر طیب طاهر3و5 

 صدیقه صادق حسني4و5  *

sadeghs@ripi.ir

چکیده
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هنري بکرل8 در سال 183۹، نتایج تحقیقات خود را درباره اثر فتوولتاییک منتشر ساخت. بکرل زماني که الکترودهاي 
پلاتین در محلول آبي نقره کلرید و یا نقره برمید، غوطه ور بودند، تولید جریان فوتوني۹ را بررسي نمود. در اوایل قرن 
اوایل  در  و  کردند  مطالعه  را  است  نوري  هدایت  خاصیت  داراي  که  آنتراسن  آبي  ترکیب  ولمر11  و  پوچتینو10  بیستم، 
سال هاي 1۹60، مطالعه رنگ هاي آلي مانند متیلن بلو زماني آغاز شد که خاصیت فتوولتاییک در این رنگ ها مشاهده 
شد. با افزایش تقاضا براي استفاده از سلول هاي خورشیدي، مطالعات روي این منابع ارزان و پاك انرژي افزایش یافت. به 
 SOx همین منظور، مطالعه سلول هاي خورشیدي، با هدف کاهش وابستگي به سوخت هاي فسیلي و گازهاي گلخانه اي

و NOx و CO2، افزایش یافت ]1[.
براي درك بهتر سازوکار اثر مورفولوژي بر انتقال و تولید بار در مقیاس نانو، به دستگاه ها و ابزارهای قدرتمند با قابلیت 
تصویربرداری مناسب نیاز است. پژوهشگران از روش هاي متعددي از جمله روش میکروسکوپی نیروي اتمي هدایتي12 
براي این منظور استفاده کرده اند اما این روش قادر به ارائه اطلاعات، در مورد توزیع جریان هاي فوتوني در لایه هاي نازك 
آلي نیست. روش میکروسکوپ نیروی اتمی هدایتی نوری، قادر به نشان دادن نقشه توزیع جریان فوتوني با توان تفکیک 

تقریبي 20nm است ]2و3[.
از دیگر ویژگی های برتر روش PC-AFM، جمع آوري اطلاعات از مقایسه جریان بین سوزن و نمونه با عوامل متفاوتي نظیر 
طول موج لیزر، ولتاژ اعمال شده و شدت نور است. همچنین این روش به عنوان روشی مناسب براي تشخیص اکسیداسیون 

سطحي موضعي با توان تفکیک عمودي nm 80 است ]4[.
با استفاده از روش PC-AFM، امکان مطالعه  "مشخصات فیزیک نوری ماده" در مقیاس نانو با تغییر شدت نور لیزر نیز 

)شکل 1( فراهم مي شود ]2[.

مه
قد

م

PC-AFM تئوري و اصول اولیه روش

 روش PC-AFM، براساس اصول اولیه میکروسکوپي نیروي اتمي )AFM ( طراحی شده است که با استفاده از روبش سطح نمونه با 
سوزن فلزي تیز و پردازش اطلاعات حاصل از حرکت پروب روي سطح نمونه و انحراف پرتو لیزر، بررسي کمي و کیفی سطح مواد میسر 

می شود.
در روش PC-AFM، جریان در فضاي کوچک بین سوزن و سطح نمونه اندازه گیري مي شود. این اندازه گیري کمي، تابع وابستگی 

جریان موجود در لایه های نازك نمونه است )رابطه 1(.

رابطه )1(:

پروب  از  استفاده  با  تهیه شده  نازک  لایه  )الف(  کوتاه.  مدار  فوتونی  جریان  تصویر   :1 شکل 
. C و B ،A در سه نقط ISC سیلیکونی پوشش داده شده با طلا )ب( وابستگی شدت جریان
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 q الکترود،  در  مؤثر  نشر  مساحت سطح   Aeff رابطه،  این  در 
بار الکترون، h ثابت پلانکmeff/mo = 0/5 ،13 که جرم مؤثر یک 
ارتفاع   Φ ضخامت نمونه و d ،نوار هدایت نمونه است الکترون در 
دیواره است. نماد B نشان دهنده عامل افزایش دهنده میدان براي 
نمونه هاي غیرمسطح و اثر شکل هندسي سوزن مورد استفاده است 

.]5[
با اعمال ولتاژ به دو سر الکترود متصل به روبشگر، لوله منبسط 
لوله  ابتدا  مي گردد.  سوزن  حرکت  باعث  و  می شود  منقبض  یا  و 
 Y و X قرار مي گیرد. زمانی که سوزن در راستاي θ پیزو در زاویه
جابجا و ولتاژ به داخل لوله پیزو اعمال شود، جابجایي در راستاي 
Z نیز امکان پذیر مي گردد. این فرضیه زماني صادق است که سوزن 
کاملا متقارن باشد، هیچ ولتاژي به لوله پیزو اعمال نشده و نمونه 
و زیرپایه کاملا متقارن و بدون حرکت قرار گرفته باشند. هنگامي  
که ولتاژ به دیواره خارجي لوله پیزو )در جهت x و y( اعمال  شود، 
انبساط لوله به صورت کماني در نظر گرفته مي شود. در روابط )2( و 
)3( که توضیحي براي شکل هندسي خمشي لوله پیزو است، مولفه 
با  لوله  R شعاع خمیدگي  پیزو،  لوله  نشان دهنده شعاع خارجي   r
 ΔL و  لوله  اولیه  L طول  لوله،  زاویه خمشي   θ اعمال شده،  ولتاژ 
میزان افزایش طول لوله بعد از اعمال ولتاژ است. تغییر طول لوله 
پیزو )ΔL(، وابسته به شدت میدان الکتریکي اعمال شده به دیواره 
خارجي لوله، ولتاژ اعمال شده در جهت محور X، ر)Ux( و ضخامت 

دیواره لوله است.

رابطه )2(  

رابطه )3(  

رابطه )4(، بیانگر وابستگی مولفه های جابجایی طولی به میدان 
لوله  جابجایي  نشان دهنده   ،)5( رابطه  و  است  خارجي  الکتریکي 

است.

رابطه )4(  

رابطه )5(  

با محاسبه θ، جابجایي پروب در راستاي X و Z به طریق زیر 
محاسبه مي شود )روابط 6 و ۷(:

رابطه )6(  

رابطه )7(  

حلقه بازخورد14  

 AFM تنظیمات  در  اجزا  اصلي ترین  از  یکي  بازخورد،  حلقه 
با  بسیار  نقش  غیرتماسي،  در حالت   PC-AFM روش  در  و  است 
ارزشي را ایفا مي کند. در حالت غیرتماسي، سوزن هیچ گونه تماسي 
نوسان  رزونانس مشخص  با  تیرك  و  نمي کند  پیدا  نمونه  با سطح 
براي  باعث مي شود که  توپوگرافي سطح،  یکنواختي  مي کند. عدم 
دامنه  بازخورد،  حلقه  نمونه،  با سطح  سوزن  برخورد  از  جلوگیري 

فرکانس و جهت حرکت نوسان تیرك را تغییر دهد ]5[.

منبع تابش

یکي از اصلي ترین تغییراتي که در روش میکروسکوپي نیروي 
یک  و  تابش  منبع  از  استفاده  دارد،  وجود  نوري  هدایت  اتمي 
میکروسکوپ معکوس شده است فاصله مجازی که پرتو لیزر را به طور 
مستقیم به قسمت زیرین سوزن متمرکز مي کند. از یک منبع نوري 
تک رنگ کوچک و یک فیلتر لیزر استفاده مي شود تا تصاویري از 
جریان فوتوني با بزرگنمایی عمودي در محدوده 100-0 پیکوآمپر 
تهیه شود ]6 و ۷[. زماني که PC-AFM به یک منبع نوري قابل 
تنظیم تک رنگ مجهز شود، امکان بررسي مورفولوژي هاي پیچیده 
و ایجاد جریان فوتوني در تصویر را فراهم مي کند ]8[. شکل )2( 

نمایي از اساس کار این روش را نشان مي دهد.

شکل 2: مراحل روبش میکروسکوپي روي سطح لایه نازک با استفاده از 
روش میکروسکوپي PC-AFM به ترتیب )الف، ب و ج(.

 ،PC-AFM یکي از پرکاربردترین تنظیمات دستگاهی در روش
استفاده از یک منبع نور نشري در ناحیه مرئی به همراه یک لایه 
این  به عنوان کاتد است. در  اکسید  قلع  ایندیم  از جنس  نیمه رسانا 
به عنوان  طلا  با  شده  داده  پوشش  سیلیکونی  پروب های  از  روش، 
آند استفاده می شود. این الکترود که بار به نسبت کوچکي را حمل 
مي کند، می تواند حفره هایي در مقیاس نانو درون نمونه ایجاد کند و به 
این ترتیب، این دو الکترود قادر خواهند بود تغییرات کوچک هدایت 
که به جریان ابتدا تا انتهاي الکترود مربوط است را شناسایی کنند. در 
این حالت، لیزری با شدت 10 تا 108 وات بر متر مربع به وجود مي آید 

و اندازه نقطه لیزر، زیر میکرون است )شکل 3(.
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نشانده  نمونه  و  آند  کاتد،   ،PC-AFM دستگاهوری  از  نمایي   :3 شکل 
شده روي زیرپایه.

آماده سازی نمونه

هدایتی   اتمی  نیروی  میکروسکوپ  با  مطالعات  انجام  هنگام 
بالایي  اهمیت  از  آلی  فتوولتایی  نمونه هاي  آماده سازی  نوری، 
زیر  از  نمونه،  درآماده سازی  که  می شود  توصیه  است.  برخوردار 
استفاده  تابش  تحت  نوری  منبع  به  نسبت  شفاف  و  رسانا  لایه 
 ITO با  شده  داده  پوشش  شیشه   از  متعدد،  مطالعات  در  شود. 
 -3 و   4( پلی   .]۹[ شده است  استفاده  رسانا  زیرپایه  15به عنوان 

 ،)PSS:PEDOT( پلی  )استیرن سولفونات(،  اتیلن دی اکسی تیوفن(  
لایه پلیمری رسانا و شفاف است که معمولاً بین ITO و لایه فعال 
فتوولتایی آلی قرار داده می شود. پلی )4 و 3- اتیلن دی اکسی تیوفن( 
بار  چندین  با  که  است  رسانا  پلیمر  یک   پلی  )استیرن سولفونات( 
 ITO شارژ، پایدار شده است. در بیشتر مطالعات، بعد از تمیز کردن
با پلاسما، این پلیمر به طور مستقیم روی زیرپایه شیشه ای آغشته 
می شود  داده  پوشش  لایه نشاني  دستگاه  به وسیله   ITO به  شده 
 ITO با  آلی،  فتوولتایی  لایه  پوشش  از  پیش  و  آن  از  پس   .]10[
همکاران،  پینگر16 و  توسط  انجام شده  مطالعات  می شود.  بازپخت 
ارتباط مستقیم بین زمان بازپخت، بیشترین و متوسط تولید جریان 
فوتونی را نشان می دهد ]11[. پس از این که لایه فتوولتایی آلی با 
لایه نشاني روی سطح پلیمري پوشش داده شد، در درجه حرارت 
بین ۷0 تا 1۷0 درجه سانتی گراد و برای زمان های طولانی با توجه 

به نوع روش، تا یک ساعت بازپخت می شود.

اساس و روش کار

در  نمونه  قرارگیري  محل  در  آماده سازي،  از  پس  نمونه 
با  مي شود.  داده  قرار  نوری  هدایتی  اتمی  نیروی  میکروسکوپ 
حرکت انتقالی پیزو در راستاي x-y، مستقل از مسیر Z، مي توان 
راستای  در  تغییرات  بررسی  برای  کرد.  مطالعه  را  نمونه  سطح 
مواد  می شود.  استفاده  راستا  این  در  پیزو  روبشگر  یک  از   Z
اعمال  پتانسیل  در  تغییر  روبشگر،  این  داخل  در  پیزوالکتریک 
تبدیل  نانومتری،  دقت  با  نمونه  مکانیکی  حرکت  به  را  شده 
لیزر  شامل  نوری  هدایتی  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  می کند. 

از  پرتو  که  است  میلی وات(   5 تا   2( کم  توان  با  نانومتر   532
آینه های واقع در زیر سکوی روبش منعکس می شود ]12و13[. از 
لامپ های قوس زنون نیز به طور گسترده ای به عنوان منابع نورانی 
با به دست  استفاده می شود. بیشتر روش های تصویربرداری اغلب 
آوردن تصاویر جریان تاریک از نمونه آغاز می گردد. جریان تاریک 
به تولید جریان فوتونی حاصل از وسایل فتوولتایی آلی در غیاب 
را  نمونه  به سادگی سراسر  و سوزن  تیرك  برمی گردد.  نور  منبع 
جریان  و  توپوگرافی  اندازه گیری های  هم زمان  و  مي کنند  روبش 
به منظور  می توان  را  داده ها  این  4(. سپس  )شکل  انجام می شود 
بررسی تأثیر فرآیند روشنایی ارائه شده بر وسایل فتوولتایی آلی 

نمود. استفاده 

شکل 4: نقشه های چگالي جریان.

فوتونی  جریان  وجود  که  کردند  اشاره  همکارانش  و  نگوین1۷ 
مثبت مربوط به هدایت، از طرف حفره ها است؛ درحالی که وجود 
چگالی  است.  الکترون ها  سوي  از  هدایت،  با  مرتبط  منفی  جریان 
 )8( رابطه  کمک  به  معکوس  و  مستقیم  بایاس18  برای  جریان 

محاسبه می شود:

رابطه )8(  

 εr خلاء،  گذردهی   εo جریان،  چگالی   J رابطه،  این  در  که 
بایاس  پتانسیل   V محیط،  تحرك   μ محیط،  نسبی  نفوذپذیری 
اعمال شده و L ضخامت لایه برحسب نانومتر است ]14[. بیشتر مواد 
آلی، دارای مقادیر نفوذپذیری نسبی در حدود 3 در حالت های آمورف 
و بلورین خود هستند ]15[. دامنه پتانسیل بایاس اعمال  شده معمولاً 
برای بیشتر مطالعات، در محدوده بین V 5- تا V 5+ قرار می گیرد 
]16[. با دستکاری این پتانسیل بایاس همراه با عبور جریان از طریق 
تیرك، می توان نیروهای دافعه یا جاذبه بین نمونه و سوزن را تنظیم 
به  اعمال می شود )سوزن نسبت  بایاس معکوس  نمود. هنگامی که 
نمونه منفی است(، بین سوزن و نمونه، نیروهای جاذبه برقرار می شود 
]1۷[. اندازه گیری چگالی جریان با اطلاعات توپوگرافی که از سوزن 
میکروسکوپ نیروی اتمی و تیرك جمع آوری شده، ترکیب می شود. 
تصویر به دست آمده، تغییرات موضعی در مورفولوژی با اندازه گیری های 

چگالی جریان سوار شده روی آنها را نشان  می دهند ]1[.
فتوولتاییک  وسایل  شناسایي  در   ،PC-AFM اصلی  کاربرد 
اتمي  نیروي  میکروسکوپ  اخیرا   .)5 )شکل  شده است  طرح ریزي 
سلول هاي  تشکیل دهنده  مواد  آنالیز  و  بررسي  براي  نوري  هدایت 

خورشیدی نیز به  کار مي رود ]18و1۹[.
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میکروسکوپ  از  استفاده  با  آمده  به دست  توپوگرافی  تصویر 
نیروي اتمي هدایتي، نشان دهنده جداسازي فازي در مناطق زرد 
)فازهاي دهنده( و بنفش )فازهاي پذیرنده( است. جداسازي فازي 
براي  فعال  لایه  در  پذیرنده  و  دهنده  مواد  براي  نانو  مقیاس  در 
این  در  است.  ضروري  اکسایتون20  گسستگي  و  بار  انتقال  ایجاد 
از  پروبی  به کمک  و  تماسی  در حالت   PC-AFM تصویربرداری، 
جنس طلا و سوزن سیلیکونی پوشش داده شده با پلاتین به کار 

گرفته شده است.
نور از میان ITO عبور کرده و با استفاده از یک میکروسکوپ 
نوري وارونه روي نمونه متمرکز شده است. در این تنظیمات، لایه 
فشرده شده روي سلول، هواگیري و سپس با گاز نیتروژن خشک 
شده و به عنوان نمونه استفاده می شود. سوزن هاي سیلیکوني پوشش 
داده شده با فلز، داراي کارایي هاي متفاوتي هستند. از این سوزن ها 
مي توان به عنوان یک نانوالکترود براي جمع آوري اطلاعات الکترون 
و حفره استفاده نمود. با توجه به شعاع بسیار کوچک سوزن، امکان 
تصویربرداری جامع و کامل از جداسازي فازي، ایجاد بار، انتقال بار 

و جمع آوري بار تولید شده وجود دارد ]10[.
 ،)~1/5 ev( با در نظر گرفتن عملکرد بالاي پروب سیلیکوني

قابل   AFM پروب  به وسیله  شده  ایجاد  نوري  حفره هاي  اطلاعات 
مدار  ولتاژ  بالاي  بایاس  زماني که  الکترون ها  و  هستند  جمع آوري 
زماني که  فرآیند  این  هستند.  جمع آوري  قابل  مي رود،  به کار  باز 
بایاسي زیر ولتاژ مدار باز اعمال شود، معکوس مي شود. حفره هاي 
نوري ایجاد شده به سمت کاتد حرکت مي نماید؛ زماني که سوزن 
به  باید  اعمال شده  بایاس  را جمع آوري مي کند  الکترون ها  پروب، 
نشود.  اعمال  الکترودها  از طرف  باري  هیچ  که  باشد  کم  اندازه اي 
بایاس هاي  در  شده  جمع آوري  فوتوني  جریان  ساختار  بنابراین، 
به  مربوط  حفره  و  الکترون  جمع آوري  شبکه هاي  مثبت،  و  منفي 
مي دهند. شکل  نشان  را  لایه  در سطح  پذیرنده  و  دهنده  فازهاي 
)6( جداسازي فازهاي دهنده و پذیرنده الکترون را نشان مي دهد. 
دهنده  مي شود،  اعمال  زیرپایه  به   +1 V ولتاژ  با  بایاسي  که  وقتي 
قابل تصویربرداری مي شود  باقي مي ماند و  الکترون در سطح لایه 
)شکل های )6-ب( و )6-الف((. در همین موقعیت با بایاس اعمال 
شده V 1- نیز تصویربرداری شده است )شکل )6-ج((. بازده پایین 
وسیله، به دلیل جدایی بزرگ بین مواد دهنده و پذیرنده در ساختار 
لایه هاي مخلوط است که باعث کاهش مساحت سطح برای تفکیک 

و متوقف سازی جریان جمع آوری بار می شود ]2[.

شکل 5: )الف( سلول خورشیدي شامل پلیمر PSS: PEDOT که روي یك زیرپایه شیشه اي ITO نشانده 
شده است. )ب( لایه فعال نوري در بالاي لایهPBS: PEDOT به وسیله تبخیر سطحي با الکترود کاتد 

آلومینیومي1۹ فشرده شده است.

شکل 6: تصاویر توپوگرافي )الف( جریان گرفته شده در ولتاژ V 1+، )ب( جریان گرفته شده در ولتاژ V 1-، )ج( از لایه هاي 30:70 
DPPBFU:PC71BM . لایه  هاي فعال نوري روی زیرپایه ITO/PEDOT:PSS نشانده شده است. تصاویر جریان و توپوگرافی 

با استفاده از پروب پلاتینی و با اعمال بایاس به زیرپایه گرفته شده است. اندازه تصاویر 2μm × 2μm است.

 لایه فعال نوري
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استفاده  قابلیت   ،PC-AFM توسعه  در  ویژه  پیشرفت هاي  از 
از یک  نوري  فعال  است. لایه  آلي  در شناسایي سلول خورشیدي 
محلول حاوي مواد دهنده و پذیرنده الکترون ساخته شده است که 
مورفولوژي آن بسیار پیچیده و حساس به شرایط فرآیند است. با 
پیچیده  مورفولوژي هاي  تهیه تصویر   ،PC-AFM از روش  استفاده 
لایه  مثال،  براي  مي شود.  ممکن  فوتونی  جریان  و  نانو  مقیاس  در 
اکتیل  متیل  دی  )3و۷-  متوکسی-5-   -2[ پلی  نوري21:  فعال 
 -  ]6 و   6  [ و   )MDMO-PPV( وینیلن  فنیلن  1و4-  اکسی([- 
با  که   22)PC71BM( استر  متیل  اسید  بوتریک   –  C۷1  – فنیل 
محلول کلروبنزن فشرده شده است، جدایی فازي کمتری از لایه هاي 
و  )۷-الف(  )شکل های  مي دهد  نشان  تولوئن  محلول  با  تهیه شده 
مشخص  تنظیم پذیر،  و  رنگ  تک  نورهاي  از  استفاده  با  )۷-ب((. 
شد که مناطق بزرگ فازي بین لایه ها در شکل )۷-ب(، مربوط به 
مناطق غني از PC71BM است و ذرات کوچک برجسته، توزیعی 
بازده  طیف های  جزئبات  آنالیز  است.   MDMO-PPV پلیمر  از 
کوانتومی خارجی برای دو سازوکار انتقال بار موجود در سلول های 
خورشیدی پلیمری در شکل )۷-د( نشان داده شده است. به عنوان 
منتقل  دهنده ها  به  برانگیخته شده  پذیرنده های  از  مثال، حفره ها 
پذیرنده ها  به  برانگیخته شده  از دهنده های  الکترون ها  و  می شوند 

 ،)Isc( کوتاه  مدار  فوتونی  جریان  میانگین   .]2[ می شوند  منتقل 
فشرده  لایه هاي  تحت  که  است  زمانی  از  بیشتر  سفید  نور  تحت 
شده و ساخته شده با محلول تولوئن است. این نتایج با استفاده از 
میانگین حاصل از موقعیت های متفاوت ویژگی های ولتاژ - جریان، 

قابل تأیید است )شکل ۷-ج(.
هوون23 و همکارانش ]20[ از روش PC-AFM براي شناسایي 
و درك بهتر متغیرهاي مؤثر در مقیاس نانو در جریان فوتوني میان 
از  آنها  کردند.  استفاده   25P1:24PC71BM پلیمر  فعال  لایه هاي 
پلیمر P1 )شکل 8( با گاف نواري26 کوچک و خاصیت کوپلیمري 
با زنجیره دروني دهنده و پذیرنده، در طراحي و ساخت سلول هاي 
اربیتال مولکولي  بالاترین  تا 23[.  استفاده کردند ]21  خورشیدي 
 P1 اشغال شده2۷ و پایین ترین اربیتال مولکولي خالي28 در پلیمر
تعیین   -3/5v ev و   -5/5  ev ترتیب  به  ولتامتري  چرخه  طریق  از 
است.   41000g/mol مولکولي  وزن  داراي  پلیمر  این  شده است؛ 
با  فعال  لایه هاي  به صورت  خورشیدي  سلول هاي  تحقیق،  این  در 
استفاده از پلیمر P1 و مولکول پذیرنده PC71BM ساخته شده و 
P1:PC71BM شناخته شده است. شکل )8( ساختار  نام قطعه  به 
از  آمده  به دست  تحقیقات  نتایج   )۹( شکل  و   P1 پلیمر  مولکولی 

تصویربرداري PC-AFM را نشان داده است.

شکل 7: )الف( مورفولوژي لایه هاي MDMO-PPV:PC71BM  فشرده شده با کلروبنزن )CB( و توپوگرافي 
در مقیاس nm  30 و )ب( موفولوژي لایه فوق در تولوئن با توپوگرافي nm 200. برای تصویربرداری جریان 
فوتونی، بایاس به زیرپایه اعمال شده است. )ج( ویژگی های جریان - ولتاژ تاریك و نورانی زمانی که بایاس 
به سوزن AFM اعمال شده، ثبت شده است. بازده تبدیل فوتون موضعی )IPCE = تعداد الکترون بر تعداد 
فوتون ها( مربوط به لایه هاي تولوئن و CB در شکل )د( نشان داده شده است. طیف های IPCE که به صورت 

رنگی در شکل )د( نشان داده شده است، به ترتیب مربوط به مناطق رنگی در شکل های )الف( و )ب( است.
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P1 شکل 8: ساختار مولکولي پلیمر

)به عنوان  کلروبنزن  با  که  را  لایه اي  سطحي  توپوگرافي  )۹-الف(  شکل 
این  است  مشخص  که  همان طور  مي دهد.  نشان  شده است،  تهیه  حلال( 
ناهماهنگی  فتوني  جریان  و  است  کمتري  جریاني  شبکه  داراي  لایه 
دارد  CN/chlorobenzene با  شده  تهیه  فعال  لایه  به   نسبت 

 )شکل ۹-ب(.
انتخاب  با  که  شده است  مشخص  روش،  این  از  استفاده  با 
مي آید.  به دست  متفاوت  مورفولوژي هاي  متفاوت،  افزودني هاي 
براي مثال، نتایج نشان داده است که افزودن سیانید باعث مسطح 
و  دهنده  غیریکنواختي  میزان  و  مي شود  فعال  لایه  سطح  شدن 

پذیرنده الکترون را کاهش مي دهد ]20[.

کاربردها

در  سازوکار،  بررسي   ،PC-AFM کاربردهاي  عمده ترین  از 
استفاده  با  است.  نانو  مقیاس  در  آلي2۹  فتوولتاییک  وسایل  درون 
از این روش، اطلاعاتي نظیر نقشه برداري از جریان فتوني، تفاوت 
تولید  الکترون،  پذیرنده   - دهنده  مناطق  تعیین  مورفولوژي،  در 
جنبش  و  کوانتومي  بازده  چگالی،   - ولتاژ   – جریان  نقشه های 
بار حاصل می شود ]1و۷و24-32[. یکي دیگر  تقریبي حامل هاي 
اطلاعات  تهیه  توانایي   ،PC-AFM توجه  قابل  ویژگي هاي  از 
جریان  خواص  و  توپولوژي  مورد  در  اطلاعات  تهیه  با  هم زمان 
از  اخیرا  است.  نانو  مقیاس  در  آلي  فتوولتاییک  وسایل  از  فتوني 
روش PC-AFM براي جمع آوري اطلاعات، در مورد مناطق فعال 
نوري در نمونه با استفاده از نقاط کوانتومی نیز استفاده شده است. 
با استفاده از این روش، ثبت اطلاعات درباره اندازه نقاط کوانتومی 
انجام  با کمترین آسیب به مورفولوژی  و پراکندگي آنها در قطعه 
مي شود. با استفاده از این اطلاعات مي توان متغیرهای موضعي30 
در فعالیت نوري مربوط به ناهماهنگي مورفولوژي لایه را تشخیص 

داد ]32[.

فشرده  لایه هاي  براي   PC-AFM تصاویر   :9 شکل 
محلول  از  که   ITO/:PC71BM PEDOT:PSS/P1
)الف( بدون CN و )ب( با CN در ولتاژ صفر با استفاده از 
سوزن سیلیکوني پوشش داده شده با طلا تهیه شده است. 

محدوده روبش در تصاویر 5μm × 5μm است.

اندازه گیري ها  PC-AFM تهیه اطلاعات و  نانو، بدون روش  انتقال در مقیاس  بار، نقل و  با توجه به ماهیت تولید 
مورد  در  ویژه  به  موضعی  الکتریکی  توصیف  در  نوری  هدایتی  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  بود.  خواهد  مشکل  بسیار 
این روش می توان تغییرات ظرفیت خازنی و پتانسیل  از  با استفاده  نازك فتوولتاییک بسیار کاربردی است.  لایه های 
سطحی لایه هاي نازك را بررسی نمود. در نهایت می توان گفت، این روش میکروسکوپی به عنوان روشی مناسب برای 
بررسی لایه های نازك و وسایل فتوولتایی آلی در مقیاس نانو و همچنین جمع آوری اطلاعات در مورد نواحی نوری در 

نمونه ها قابل استفاده است.
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واژه های کلیدی

نویسندگان

داود قرایلو1*، ساسان مرادده2

davoud.gharailou@gmail.com

می شود.  گفته  سیال  یک  در  موجود  ذرات  سطح  بار  به  زتا  پتانسیل 
کلوئیدی  مواد  پایداری  در  مهم  عوامل  از  یکی  زتا  پتانسیل  اندازه گیری 
است. این پتانسیل می تواند شرایط نمونه را در حالت های مهم نشان دهد. 
روش های محدودی برای اندازه گیری پتانسیل زتا وجود دارد. در این مقاله، 
تئوری پتانسیل زتا و چگونگی اندازه گیری آن با دستگاه DLS مورد بررسی 

قرار می گیرد.

دستگاه  می شود،  قرار  استفاده  آزمایشگاهی  واحدهای  و  تحقیقاتی  مراکز  در  امروزه  که  دستگاه هایی  از  یکی 
تفرق نور پویا3 است. اندازه گیری پتانسیل زتا4، تعیین توزیع اندازه ذرات در ابعاد نانو و اندازه گیری وزن مولکولی، 
آزمون هایی هستند که با استفاده از دستگاه DLS می توان روی نمونه های آزمایشی انجام داد. البته لازم به ذکر 
و  سوسپانسیون  کلوئیدی  حالت  به  باید  است،  آنها  روی  آزمون  انجام  به  قادر  دستگاه  این  که  نمونه هایی  است 
امولسیون باشند. دستگاه DLS از جمله دستگاه هایی است که کاربرد آن در علوم و صنایع مختلف، روز به روز در 

حال افزایش است که دلایل این افزایش کاربرد، به شرح زیر است:
  کوتاه بودن مدت زمان انجام آزمون؛

  انجام سه آزمون با یک دستگاه؛
  عدم وجود مراحل آماده سازی پیچیده؛

مه
قد

م
چکیده

تئوری پتانسیل زتا و

چگونگی کارکرد دستگاه تفرق نور پویا

 در اندازه گیری این پتانسیل
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  عدم نیاز به شرایط محیطی خاص در محل نصب دستگاه؛
  هزینه پایین انجام آزمون.

از جمله  که  است  زتا  پتانسیل   ،DLS از دستگاه  استفاده  با  اندازه گیری  قابل  موارد  از  یکی  گفته شد،  که  همان طور 
آزمون های پر کاربرد در حوزه های مختلف علمی و صنعتی به شمار می رود. هدف از نگارش این مقاله، بیان مفاهیم اصلی 
پتانسیل زتا و همچنین چگونگی کارکرد دستگاه برای اندازه گیری عامل پتانسیل زتا است. با توجه به توضیحات داده شده، 

این مقاله به سه بخش تقسیم می شود:
1. تئوری و محاسبه پتانسیل زتا؛

2. تحرك الکتروفورتیکی؛
3. چگونگی کارکرد دستگاه برای تعیین پتانسیل زتا.

در ادامه مقاله به توضیح سه بخش فوق پرداخته می شود.

 تئوری و محاسبه پتانسیل زتا

---- پتانسیل زتا و لایه مضاعف الکتریکی5 ----
در  همواره  و  است  سطحی  بار  دارای  سیال  داخل  در  ذره 
افزایش  است،  گرفته  قرار  سیال  درون  که  ذره ای  سطح  اطراف 
بنابراین،  می شود.  دیده  ذره،  سطح  مخالف  بار  با  یون های  غلظت 
و لایه  احاطه می کند  را  یون ها سطح ذره  این  از  اضافی  یک لایه 
اضافی دیگری در دور ذره به وجود می آورد. همان طور که در شکل 
)1( دیده می شود، این لایه به وجود آمده دور ذره را می توان به دو 

قسمت تقسیم نمود:

شکل 1: نمایی از لایه های درونی و بیرونی.

گفته می شود،  نیز  استرن6  لایه  آن  به  که  درونی  لایه  در    
یون ها به شدت محدود هستند و به صورت کاملا متراکم در کنار 

یکدیگر قرار گرفته اند.
  لایه بیرونی که یون ها تا حدودی از لایه قبلی آزادی بیشتری 

دارند و توانایی جابجایی آنها بیشتر است.
وقتی ذره درون سیال حرکت می کند، لایه های درونی و بیرونی 
اطراف آن نیز به همراه ذره جابجا می شوند و با ذره حرکت می کنند. 
بنابراین، می توان یک فاصله فرضی بین ذره و محیط سیال تصور 
را  ذره  که  است  مضاعفی  لایه  همان  فرضی  فاصله  این  که  نمود 
احاطه کرده است. این فاصله را در اصطلاح، فاصله هیدرو دینامیکی۷ 
می نامند و پتانسیلی را که در این فاصله وجود دارد به نام پتانسیل 

زتا می شناسند. در واقع پتانسیل زتا عاملی برای ثبات بالقوه سامانه 
می تواند   DLS دستگاه  که  کلوئیدی  سامانه های  است.  کلوئیدی 
امولسیون  و  سوسپانسیون  کند،  محاسبه  را  آنها  زتای  پتانسیل 

هستند.
اگر همه ذرات داخل سوسپانسیون دارای بار منفی و یا مثبت 
باشند، ذرات تمایل به دفع یکدیگر دارند و تمایلی به هم انباشتگی 
از خود نشان نمی دهند. تمایل ذرات هم بار به دفع یکدیگر رابطه 
مستقیمی با پتانسیل زتا دارد. به طور کلی مرز پایداری و ناپایداری 
سوسپانسیون را می توان برحسب پتانسیل زتا تعیین نمود. ذراتی 
که پتانسیل زتای آنها از 30 میلی ولت بیشتر و یا از 30- میلی ولت 

کمتر باشد، پایدارند.
اندازه  تعیین  در  را  اهمیت  بیشترین  که  است  عاملی   pH
اعلام  اینکه  بدون  زتا  پتانسیل  اندازه  واقع،  در  دارد.  زتا  پتانسیل 
کنید  تصور  است.  بی معنی  کاملا  آمده،  به دست   pH چه  در  شود 
یک ذره با پتانسیل زتای منفی در یک سوسپانسیون قرار دارد. اگر 
ذره  قلیایی تر شود،  محیط سوسپانسیون  افزودنی،  کردن  اضافه  با 
میل کمتری برای هم انباشتگی خواهد داشت و در نتیجه پتانسیل 
زتای آن منفی تر می شود. همان طور که در شکل )2( دیده می شود 
پتانسیل زتا در نقطه ای از نمودار به صفر می رسد که اصطلاحا به 
ایزوالکتریک،  نقطه  می شود.  گفته  ایزوالکتریک8  نقطه  نقطه،  این 

نقطه ای است که در آن سامانه کلوئیدی کمترین پایداری را دارد.

شکل 2: نمودار پایداری و ناپایداری سامانه کلوئیدی بر حسب اندازه 
پتانسیل زتا.
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---- اثرات الکتروسینتیك۹ ----
جریان  و  بگیرند  قرار  الکترولیت  درون  ذرات،  هنگامی که   
الکتریکی از الکترولیت عبور کند، شارژ الکتریکی روی سطح ذرات 
ایجاد می شود. در چنین شرایطی، سطح ذرات، اثرات خاصی از خود 
الکتریکی خارجی است.  از اعمال میدان  نشان می دهند که ناشی 
الکتروسینتیک هستند  اثرات  اثرات به وجود آمده در شرایط فوق، 

که می توان آن را به چهار قسمت مجزا تقسیم نمود:

1. اثر الکتروفورتیك10 
آن  مایعی که در  به  باردار درون سیال نسبت  به حرکت ذره 
اثر  خارجی،  الکتریکی  میدان  یک  اعمال  شرایط  در  است،  معلق 

الکتروفورتیک گفته می شود.

2. اثر الکترواسمز11
هنگامی  که به یک سیال دارای ذرات، در درون آن است، میدان 
الکتریکی اعمال شود، سیال متاثر از میدان الکتریکی اعمال شده 
نسبت به سطح بار دار ذره، جابجایی دارد که این جابجایی ناشی از 

اثر الکترو اسمزی است.

3. پتانسیل جریانی12
جریان نشات گرفته از عبور سیال از کانال یا حفره ای که دارای 

دیواره باردار است.

4. پتانسیل ترسیب13 
این میدان الکتریکی زمانی تولید می شود که ذرات باردار درون 

مایعی ثابت در حرکت باشند.
نمونه ها،  در  زتا  پتانسیل  تعیین  برای  که  است  ذکر  به  لازم 
الکتروفورزی14 استفاده می کند.  نور  از پدیده تفرق   DLS دستگاه 
در این پدیده، اثرات الکتروفورتیکی و الکترواسمز که روی تحرك 
استفاده  مورد  دارند،  به سزایی  نقش  کلوئیدی  و سیال سامانه  ذره 

قرار گرفته است.

---- اثرات الکتروسینتیك ----
اعمال  الکترولیت  یک  سراسر  در  الکتریکی  میدان  زمانی که 
بار  با  الکترود  الکترولیت، جذب  معلق درون  باردار  می شود، ذرات 
جابجایی  این  برابر  در  نیروهایی  زمان،  این  در  می شوند.  مخالف 
وقتی  می کنند.  مخالفت  باردار  ذرات  حرکت  با  و  نموده  مقاومت 
بین نیروی جابجایی ذرات و نیروی مخالف حرکت ذرات با هم در 
حال رقابت باشند، ذرات با سرعت ثابتی درون الکترولیت حرکت 
می کنند. به سرعت حرکت ذرات در یک میدان الکتریکی، اصطلاحا 

تحرك الکتروفورتیکی گفته می شود.
این حرکت ذرات درون الکترولیت به عواملی وابسته است که 

عبارتند از:
  میدان الکتریکی اعمال شده؛
  ثابت دی الکتریک الکترولیت؛

  ویسکوزیته الکترولیت؛
  پتانسیل زتای ذرات.

درون  معلق  ذرات  زتای  پتانسیل  می توان  فرض  پیش  این  با 
از  استفاده  با  الکتروفورتیکی،  تحرك  محاسبه  با  را  دیسپرسانت 

معادله هنری به دست آورد.

---- معادله هنری ----
معادله هنری به شکل زیر است:

 :ε الکتروفورتیکي،  تحرك   :UE زتا،  پتانسیل   :Z آن،  در  که 
ثابت دي الکتریک، η: ویسکوزیته و )ƒ  (ka:  تابع هنری است که بر 
حسب نمونه مورد آزمایش، می تواند 1 یا 1/5 باشد. اگر ذرات مورد 
آزمون حدود 200 نانومتر، غلظت 3 تا10 مولار و دیسپرسانت آبی 
باشد از تقریب اسملوچوفسکی15 استفاده می شود و تابع هنری را 
برابر 1/5 قرار می دهند. ولی برای ذرات ریزتر و دیسپرسانت های 
غیرآبی از تقریب هوکل16 استفاده شده و تابع هنری برابر 1 قرار 

داده می شود.
به دست  برای  می شود،  مشاهده  بالا  رابطه  در  که  همان طور 
تحرك  عوامل  آزمایش،  مورد  نمونه  زتای  پتانسیل  آوردن 
هنری،  تابع  و  ویسکوزیته  دی الکتریک،  ثابت  الکتروفورتیک، 
مورد نیاز است. این ها مقادیری هستند که به دستگاه DLS داده 
می شود و در اصل، کار دستگاه برای به دست آوردن پتانسیل زتا، 

محاسبه مقدار تحرك الکتروفورتیک است.

تحرک الکتروفورتیك

تحرك  باید  زتا،  پتانسیل  اندازه  آوردن  به دست  برای 
واقع  در  شود.  محاسبه  سوسپانسیون  درون  ذرات  الکتروفورتیکی 
یکی از روش های تعیین اندازه پتانسیل زتا، روش محاسبه تحرك 
الکتروفورتیکی است. تعیین اندازه دقیق تحرك الکتروفورتیکی یک 
ذره، خود، کار مشکلی است که روش های مختلفی برای محاسبه 
آن ها  از  استفاده  با  که  روشی  سه  بخش،  این  در  دارد.  وجود  آن 
می توان به اندازه تحرك الکتروفورتیکی رسید، آورده شده است که 

عبارتند از:
  سرعت سنجی داپلر لیزر1۷؛

M3  ؛
.M3-PALS  

---- سرعت سنجی داپلر لیزر ----
سل  یک   ،DLS دستگاه  در  زتا  پتانسیل  اندازه گیری  برای 
الکترود  دو  با  کیووت  یک  شامل  که  دارد  وجود  الکتروشیمیایی 
بار  اعمال می شود، ذرات که دارای  ولتاژ  است )شکل3(. زمانی که 
الکتریکی منفی هستند به سمت الکترود مثبت حرکت می کنند و 

سرعت حرکت ذرات اندازه گیری می شود.
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شکل 3: سامانه ژل الکتروشیمیایی، شامل کیووت الکتروددار.

مهندسی  شاخه  در  مناسبی  روش  لیزر،  داپلر  سرعت سنجی 
برای مطالعه گردش مایع در بازه های متنوع،  از گردش تیغه های 
توربین های موتورهای جت مافوق صوت تا سرعت حرکت شیره در 

ساقه گیاه است.
می توان  روش  این  با  حقیقت  در  فوق،  مثال  دو  به  توجه  با 
سرعت ذرات کوچک را داخل سیال در حال حرکت به دست آورد. 
بنابراین، سرعت سنجی داپلر لیزر، برای اندازه گیری سرعت حرکت 

ذرات در داخل یک سیال، بسیار مناسب است.
ذکر  روش  در  بررسی  مورد  پرتوهای   ،)4( شکل  به  توجه  با 
شده، پرتوهایی هستند که با زاویه 1۷ درجه از پرتو مرجع متفرق 
شده اند و این پرتوها با استفاده از شناساگر دریافت می شوند. نمودار 
با سرعت  متناسب  پرتو،  تفرق  این  از  آمده  به دست  شدت-بسامد 
دیجیتال  سیگنال های  پردازنده  یک  مکانیزم  این  در  است.  ذرات 
این تفرق نور مورد استفاده  از  برای استخراج بسامدهای مشخص 

قرار می گیرد.

شکل 4: تهیه نمودار شدت-بسامد به دست آمده از پرتوهای متفرق شده.

---- تلفیق کننده نوری18 ----
تلفیق  با  که  می کند  عمل  صورت  این  به  نوری  تلفیق کننده 
با  لیزر  پرتوهای  شامل  که  نمونه،  و  دستگاه  در  موجود  پرتوهای 
زتا  پتانسیل  از  روشنی  اندازه  می توان  است،  نوسانی  بازتاب  یک 
نوری  تلفیق کننده  از  استفاده  که  دیگری  مزیت  آورد.  به دست  را 
دارد، برای ذراتی است که جابجایی خیلی کمی دارند و یا بدون 

مناسبی  سیگنال  می تواند  نوری  تلفیق کننده  هستند.  جابجایی 
ذرات  این گونه  زتای  پتانسیل  اندازه گیری  بتوان  تا  کند  دریافت 
اشاره کرد که  باید  مهم  بسیار  نکته  به یک  نمود. حال  تعیین  را 
اندازه حرکتی که با این روش ثبت می شود، اندازه حرکت ذره بر 
اثر تحرك الکتروفورتیکی به تنهایی نیست و اثر الکترو اسمزی نیز 

در این جابجایی نقش دارد.

---- اثر الکترواسمز ----
اطراف دیواره های باریک کیووت که دارای بار سطحی هستند، 
الکتروفورتیک،  اثر  در  و  شده  اعمال  الکتریکی  میدان  با  متناسب 
حرکت الکتروفورتیکی انجام می شود و بارهای سطحی درون کیووت 
قرار گرفته در  مایع  دیواره جابجا می شوند. همچنین  در مجاورت 
تاثیر  تحت  است،  الکتروسینتیک  اثرات  دارای  که  نیز  مکان  این 
الکترواسمز قرار گرفته و به این ترتیب، مایع اطراف این دیواره ها 
نیز حرکت می کند. ذرات کلوئیدی که در معرض این جریان قرار 
می گیرند، به تحرك الکتروفورتیک اضافه می شوند و حال باید اندازه 
شرایط،  این  در  شود.  محاسبه  ذرات  الکتروفورتیکی  تحرك  این 
برای محاسبه تحرك الکتروفورتیکی ذره مشکلی بوجود می آید که 
اثر  از  متاثر  می شود،  اندازه گیری  که  تحرکی  این  از،  است  عبارت 

الکتروفورتیکی و اثر الکترواسمز هر دو با هم است.
اما همان طور که در شکل )5( نیز دیده می شود، زمانی که در 
بوجود  باریک  دیواره های  مجاورت  در  جریانی  بسته،  سیستم  یک 
با  می آید، برای جبران این جریان، جریان معکوسی که مقدار آن 

افزایش فاصله از مجاورت دیواره بیشتر می شود، وجود دارد.

شکل 5: حرکت ذرات درون کیووت و نقاط لایه ساکن.

جریان  کیووت،  دیواره  در  نقطه ای  در  شرایط،  این  در 
یکدیگر صفر  به وسیله  جریان  دو  اثر خنثی شدن  در  الکترواسمز 
می شود. پس اگر در این نقطه، اندازه گیری تحرك الکتروفورتیک 
انجام شود، اندازه سرعت ذرات به دست آمده، سرعت الکتروفورتیک 
ساکن1۹  لایه  نقطه  اصطلاح  به  نقطه،  این  به  است؛  ذرات  واقعی 
متقاطع  لیزر  پرتو  دو  که  است  محلی  نقطه  این  می شود.  گفته 
اندازه گیری، پتانسیل زتا را بدون اشتباهات اثر الکترواسمز محاسبه 
می کند. بنابراین، همان طور که دیده می شود روش سرعت سنجی 
داپلر لیزر دارای مشکل است، زیرا اندازه تحرك الکتروفورتیکی را 
می تواند فقط در نقاط لایه ساکن، به درستی محاسبه کند و اندازه 
تحرك الکتروفورتیکی نقاط دیگر کیووت را به همراه تحرك متاثر 
از اثر الکترواسمز به دست می آورد. البته روش دیگری وجود دارد 
که به روش M3 معروف است که با استفاده از آن می توان تعیین 
اندازه تحرك الکتروفورتیک در هر نقطه از کیووت را به دست آورد.
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---- M3 روش ----
روش  الکتروفورتیکی،  تحرك  تعیین  روش های  از  دیگر  یکی 
M3 است که برای محاسبه پتانسیل زتا به کار می رود. تعیین اندازه 
تحرك الکتروفورتیکی به وسیله ذرات در روش سرعت سنجی داپلر 
لیزر در منطقه لایه ساکن انجام می شود. موقعیت دقیق این حالت، 
در نزدیکی دیواره کیووت است و این مقدار، مقدار متوسط تحرك 
الکتروفورتیکی نیست. با استفاده از روش M3 می توان تعیین اندازه 
روش   داد.  انجام  کیووت  از  نقطه  هر  در  را  الکتروفورتیکی  تحرك 

M3 شامل دو بخش می شود:
  معکوس شدن کند میدان الکتریکی اعمال شده20 
  معکوس شدن تند میدان الکتریکی اعمال شده21 

الکتروفورتیکی  اندازه گیری تحرك   ،M3 اندازه گیری  در روش 
تحرك  اندازه گیری  از  سریعتر  که  می شود  انجام  کیووت  مرکز  در 
الکتروفورتیکی به روش قبلی در منطقه لایه ساکن است. در واقع 
اندازه گیری به روش M3 می تواند در هر نقطه ای از کیووت انجام 
شود، اما با توجه به دلایلی، اندازه پتانسیل زتا در مرکز کیووت مورد 
تایید است و اندازه تحرك الکتروفورتیکی در مرکز کیووت می تواند 
حکم تحرك الکتروفورتیکی متوسط نمونه آزمایشی را داشته باشد. 

این دلایل عبارتند از:
است،  دیواره ها  مجاور  منطقه  از  بزرگتر  مرکزی  منطقه   .1
به  آمده  به دست  اندازه  و  بوده  کمتر  خطا  وقوع  احتمال  بنابراین 

اندازه واقعی نزدیکتر است.
2. هم ترازی در این منطقه بحرانی نیست.

بار  کیووت،  مرکز  در  الکتروفورتیکی  تحرك  اندازه گیری  با   .3
موجود در دیواره ها را نیز می توان اندازه گیری نمود.

از  استفاده  با  الکتروفورتیکی  تحرك  که  دستگاه  هایی  تمام  در 
روش سرعت سنجی داپلر لیزر به دست می آید، با معکوس شدن میدان 
الکتریکی اعمال شده، این کار انجام می شود. لازم به ذکر است که در 
اغلب این موارد، معکوس شدن میدان الکتریکی آهسته به کار می رود. 
این معکوس شدن میدان، به منظور کاهش قطبش الکترودها از محلول 
رسانا است. در روش M3، نیز معکوس شدن میدان الکتریکی اعمال 
 ،M3 شده صورت می گیرد. برای تعیین تحرك الکتروفورتیکی به روش
این روش به دو قسمت تقسیم می شود. ابتدا تحرك الکتروفورتیکی با 
معکوس شدن کند میدان الکتریکی اعمال شده محاسبه می شود و در 
مرحله دوم اندازه تحرك الکتروفورتیکی با معکوس شدن تند میدان 

الکتریکی اعمال شده به دست می آید.

---- معکوس شدن کند میدان الکتریکی اعمال شده ----
این مرحله به خاطر کاهش قطبش اجتناب ناپذیر الکترودها در 
محلول رسانا انجام می شود. معمولا معکوس شدن میدان الکتریکی 
یا در واقع جهت جریان میدان اعمال شده در این شرایط، در هر 
ثانیه یک بار معکوس می شود که این زمان به مایع درون دیواره ها 
اندازه جریان را  بار معکوس شدن میدان،  تا در هر  اجازه می دهد 
به ثبات برساند )شکل 6(. در این اندازه گیری، سرعت واقعی ذرات 
به دست نمی آید، چون اثر الکترواسمز که باعث حرکت مایع درون 
دیواره های کیووت می شود، مقدار قابل توجهی است و نمی توان از 

مقدار آن صرف نظر نمود.

شکل 6: معکوش شدن کند  میدان الکتریکی در کیووت.

---- معکوس شدن میدان الکتریکی اعمال شده تند ----
می شود،  معکوس  بالا  سرعت  با  الکتریکی  میدان  زمانی که 
اثر  از  متاثر  الکترولیت  حرکت  شرایط  این  در  اینکه  به دلیل 
تحرك  است،  چشم پوشی  قابل  و  ناچیز  بسیار  الکترواسمز 
الکتروفورتیکی ذرات به دست آمده به تحرك الکتروفورتیکی واقعی 
این است که  اما مشکلی که وجود دارد  ذره بسیار نزدیک است. 
این تحرك الکتروفورتیکی ذرات ثبت شده، تحرك الکتروفورتیکی 
ذرات در یک بازه زمانی بسیار کوچک است که نمی تواند به جای 
توزیع  سرعت  میانگین  یا  و  ذره  الکتروفورتیکی  تحرك  میانگین 
زتا  پتانسیل  اندازه گیری  از  پس  بگیرد.  قرار  استفاده  مورد  ذرات 
روش  دو  از  زتا  پتانسیل  اندازه  میانگین  فوق،  روش  دو  به وسیله 

انجام گرفته، محاسبه می شود.
زیر  M3 شامل بخش های  به روش  زتا  پتانسیل  اندازه گیری 

است:
  اندازه گیری پتانسیل زتا در حالت معکوس شدن آهسته که 
اندازه گیری دقیق تری نسبت به حالت معکوس شدن سریع است، 

اما اثر الکترواسمز روی حرکت ذرات در این حالت زیاد است.
  اندازه گیری پتانسیل زتا در حالت معکوس شدن سریع که 
اندازه دقیق تری از سرعت حرکت ذرات در یک بازه زمانی خیلی 

کوتاه می دهد.
  محاسبه پتانسیل زتای متوسط از اندازه گیری های دو روش 
بالا، با به دست آوردن مقدار اثر الکترواسمز از تفریق پتانسیل های 

زتا به دست آمده.
  استفاده از مقدار اثر الکترواسمز به دست آمده برای تعیین 
توزیع سرعت در حالت معکوس شدن آهسته و همچنین محاسبه 

اندازه پتانسیل زتا در مجاورت دیواره ها.

---- M3 مزایای روش ----
روش  زتا،  پتانسیل  اندازه گیری  برای  کل  در   M3 روش   

ساده ای محسوب می شود.

یل
نس

پتا
ن 

ی ای
یر

ه گ
داز

ر ان
  د

ویا
ر پ

 نو
رق

 تف
گاه

ست
د د

کر
کار

ی 
ونگ

چگ
 و 

زتا
ل 

سی
تان

ی پ
ور

تئ

جریان سیالی شدید
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نقاط  از  فقط  که  لیزر  داپلر  روش سرعت سنجی  برخلاف    
روش  این  در  است،  زتا  پتانسیل  اندازه گیری  به  قادر  ساکن  لایه 
الکتروفورتیکی  تحرك  اندازه گیری  کیووت  نقاط  تمام  از  می توان 

را انجام داد.
  با کاهش تعداد متغیرهای اندازه گیری، قابلیت تکرار و در 

نتیجه دقت اندازه گیری بهبود می یابد.
سامانه  هر  برای  اپراتور  که  نیست  نیاز  روش  این  در    
کلوئیدی مورد آزمایش، دستگاه را متناسب با عوامل مناسب آن 

سامانه تنظیم کند.
داپلر  سرعت سنجی  قبلی  روش های  شد،  بیان  که  همان طور 
نمونه های  متوسط  الکتروفورتیکی  تحرك  نتوانستند   ،M3 و  لیزر 
آزمایشی را با دقت بالا به دست آورند. بعضی از سازندگان دستگاه 
تحرك  اندازه  می تواند  که  کرده اند  استفاده  روشی  از   DLS
دو  از  بالاتر  دقتی  با  کیووت،  از  نقطه  هر  در  را  الکتروفورتیک 
دو روش  از  ترکیبی  واقع  در  این روش  آورد.  به دست  قبل  روش 
سرعت سنجی داپلر لیزر و تفرق نور تحلیلی فاز22 است که به آن 
آزمایش  نتایج  بهبود  برای  که  می شود  گفته   M3-PALS روش 

روش M3 با PALS ترکیب می شود.

---- PALS روش ----
روش PALS می تواند سبب بهبود نتایج آزمایش اندازه گیری 
پتانسیل زتا به روش سرعت سنجی داپلر لیزر و M3 شود که بالا 
بهبود  ذرات سبب  الکتروفورتیکی  تحرك  اندازه گیری  دقت  بردن 
کاربر  به   ،PALS روش  از  استفاده  همچنین  می شود.  عامل  این 
آنها  حرکت  سرعت  که  ذراتی  از  بتواند  تا  می دهد  را  امکان  این 
الکتریکی  یا ذراتی که دارای خاصیت رسانایی  خیلی کم است و 
بالایی هستند نیز آزمایش اندازه گیری پتانسیل زتا را انجام دهد. 
از  می توان  روش  این  در  کم  ولتاژ  اعمال  از  استفاده  با  همچنین 
دارای  که  ذراتی  روی  آزمون  انجام  هنگام  در  هرگونه خطر  بروز 

مقاومت الکتریکی بالا هستند، جلوگیری نمود.

---- PALS ساز و کار روش ----
تحرك  اندازه گیری  برای  لیزر  داپلر  ولوسیمتری  روش  در 
حرکت  از  ناشی  شدت-بسامد،  تغییرات  از  ذرات  الکتروفورتیکی 
از  که  همان طور   ،PALS روش  در  اما  می شود،  استفاده  ذرات 
تحرك  اندازه گیری  برای  فاز  تغییرات  پیداست،  هم  اسمش 
اندازه  و  مقدار  می گیرد.  قرار  استفاده  مورد  ذرات  الکتروفورتیکی 
فاز در تفرق نور برای جابجایی ذره ثابت است و مقدار آن حفظ 
می شود، اما مقدار و اندازه فاز نسبت به سرعت ذره متغیر است. 
تغییرات فازی بر اثر سرعت ذره به دست می آید و با فاز پرتو مرجع 
مقایسه می شود. از این مقایسه،  پرتوی که نسبت کوچکی از پرتو 
لیزر اصلی که به عنوان مرجع استفاده شده ست، بدست می آید. 
از روی تجزیه و تحلیل سیگنالی فاز، دستگاه قادر خواهد بود که 
رانش های  نظیر  دیگری  اثرات  حضور  حتی  و  الکتروفورتیکی  اثر 
چشم  به  بالا  الکتریکی  مقاومت  با  نمونه های  در  که  را  حرارتی 
خاطر  این  به  قابلیت  این  انجام  توانایی  کند.  محاسبه  می خورد، 
است که نمودار تغییرات فاز با به کار گیری میدان الکتریکی اعمال 

شده مشخص ، می تواند اثرات مختلف را از هم تفکیک نماید. در 
روش M3، در حالتی که سرعت معکوس شدن میدان اعمالی تند 
باشد، اثر الکترواسمز ناچیز است و به همین دلیل، اختلاف بین دو 
فاز در یک ذره ساکن، ثابت می ماند. سپس با کوچکترین حرکت 
به  نسبت  فاز شدت  تغییرات  نمود.  خواهد  تغییر  فاز  نمودار  ذره 
تغییرات بسامد که در روش سرعت سنجی داپلر لیزر مورد استفاده 
قرار می گیرد، بسیار حساس تر است و به این ترتیب میزان تحرك 
مخلوطی  که   M3-PALS روش  از  آمده  به دست  الکتروفورتیکی 
تحرك  نیز   )۷( شکل  در  است.  دقیق تر  است،  قبلی  روش  دو  از 
الکتروفورتیکی و در نتیجه پتانسیل زتا که از مجموع اندازه گیری 
اعمال  الکتریکی  میدان  تند  معکوس شدن  در طول  فاز  تغییرات 

شده به دست آمده، مشاهده می شود.

شکل 7: تغییرات فاز در معکوس شدن میدان اعمال شده تند و 
پتانسیل زتا

عملکرد دستگاه DLS سری نانو برای اندازه گیری پتانسیل زتا
همان طور که در شکل )8( دیده می شود، سیستم اندازه گیری 
اندازه  توزیع  تعیین  اندازه گیری  سیستم  مانند  نیز  زتا  پتانسیل 

ذرات شامل )۷( بخش اصلی است که عبارتند از:
1. لیزر

2. سل23 یا کیووت24
3. شناساگر25

4. پردازنده دیجیتالی سیگنال26 
5. رایانه

6. تضعیف کننده2۷ لیزر
۷. قطعات اصلاح کننده28 

از  که  پرتویی  است.  لیزر   ،DLS دستگاه  بخش  نخستین 
پرتوی  و  مرجع  پرتوی  قسمت  دو  به  می شود  تابیده  منبع  این 
دیده   )8( شکل  در  که  همان طور  می شود.  تقسیم  پراشیده2۹ 
شده  تابانده  ساطع  پرتوی  قسمت  از  که  لیزری  پرتوی  می شود، 
از وسط نمونه ای که درون کیووت قرار گرفته است، عبور می کند 
متفرق شده است،  درجه   1۷ زاویه  با  که  پرتویی  از  قسمت  آن  و 
الکتریکی  میدان  یک  زمانی که  می شود.  دریافت  شناساگر  توسط 
خارجی به نمونه اعمال می شود، ذرات درون دیسپرسانت حرکت 
می کنند و در نتیجه نوسانات شدت پرتو با یک بسامد مشخص با 
استفاده از شناساگر ثبت می شود که این بسامد متناسب با سرعت 
پردازنده  به  را  اطلاعات  این  است. سپس شناساگر  ذرات  حرکت 
دیجیتالی سیگنال برای تبدیل به زبان دیجیتالی ارسال می کند. 
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این اطلاعات به رایانه داده می شود تا با نرم افزار دستگاه DLS یک 
طیف بسامد از تحرك الکتروفورتیکی به دست آید که از روی این 

اطلاعات، پتانسیل زتا محاسبه می شود.
محدوده  یک  در  باید  کیووت  درون  شده  متفرق  نور  شدت 
خاص باشد تا شناساگر بتواند مقدار آن را دقیق اندازه گیری کند. 
اگر نور دریافتی توسط شناساگر زیاد باشد، از تضعیف کننده لیزر 
استفاده می شود تا شدت نور تابانده شده راکاهش دهد، از این رو 

کاهش شدت نور متفرق شده به دست می آید.
اما برای ذراتی که نور را خیلی کم متفرق می کنند یا ذراتی 
باید  که خیلی کوچک هستند و یا ذراتی که غلظت کمی دارند، 
مقدار نور متفرق شده افزایش پیدا کند. تضعیف کننده به صورت 
در  را  نمونه  به  شده  تابانده  نور  مقدار  که  دارد  اجازه  خودکار 
متفرق  زیادی  نور  که  نمونه هایی  برای  دهد.  افزایش  موارد  این 
می کنند، ذرات درشت و ذراتی که غلظت بالایی دارند، مقدار نور 
متفرق شده را باید کاهش داد. تضعیف کننده به طور خودکار قادر 
است که مقدار نور تابانده شده به نمونه را کاهش دهد. برای هر 
اختلاف در ضخامت دیواره کیووت و ضریب شکست های مختلف 
پرتوهای  مسیر  در  نوری  کننده  اصلاح  قطعات  نیز،  دیسپرسانت 

شکل 8: نمایی از قسمت های دستگاه DLS.متفرق شده برای هم تراز قراردادن این پرتوها نصب شده است.

حوزه های  در  زتا  پتانسیل  است.  زتا  پتانسیل  اندازه گیری  آزمون  می دهد،  انجام   DLS دستگاه  که  آزمون هایی  از  یکی 
مختلفی کاربرد دارد. در حوزه هایی که معلق ماندن فاز جامد در مایع و فاز مایع در مایع دارای اهمیت باشد، مانند داروسازی، 
پیشرفت  زمینه  و  شود  محصولات  این  کیفیت  بهبود  سبب  می تواند  زتا  پتانسیل  اندازه گیری  غیره،  و  موادغذایی  سرامیک، 
که  زتا  پتانسیل  اندازه گیری  آزمون  انجام  برای  روش  ابداع یک  با   DLS سازد. دستگاه  فراهم  زمینه ها  این  در  را  تحقیقات 
ترکیبی از دو روشی است که پیش از این مورد استفاده قرار می گرفته، توانسته با کاهش زمان انجام آزمون، بالا بردن دقت 
آزمون و کاهش خطای اندازه گیری، کیفیت نتایج به دست آمده از آزمون را ارتقا بخشد و انجام آزمون را برای نمونه هایی مانند، 
نمونه هایی که رسانایی خیلی بالا دارند و یا نمونه هایی که دارای مقاومت الکتریکی زیادی هستند و اندازه گیری پتانسیل زتا در 

آنها کار دشواری محسوب می شود را آسان سازد.
ری

گی
جه 

نتی

پی نوشت
آزمایشگاه  فناوری نانو،  ارشد  کارشناس   .1

فناوری نانو کفا

آزمایشگاه  مواد،  مهندسی  ارشد  کارشناس   .2
فناوری نانو کفا

3. Dynamic light scattering(DLS)

4. Zeta potential

5. Electrical double layer

6. Stern layer

7. Hydrodynamic shear

8. Isoelectric point

9. Electrokinetic

10. Electrophoretic

11. Electroosmosis

12. Streaming potential

13. sedimentation potential

14. electroforesis

15. Smoluchowski

16. Huckel

17. Laser Doppler Velocimetry

18. Optical Modulator

19. Stationary layer

20. Slow Field Reversal(SFR)

21. Fast Field Reversal(FFR)

22. Phase Analysis Light 
Scattering

23. Cell

24. Cuvette

25. Detector

26. Digital signal processor

27. Attenuator

28. Compensation optics

29. Incident Beam

مراجع

[1] Zetasizer Nano User 
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[3] www.wikipedia.com
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روش  یک  ندارد.  وجود  پروتئین ها  انواع  همه  برای جداسازی  فردی  به  منحصر  روش  هیچ  می توان گفت  کلی  به طور 
خالص سازی پروتئین می تواند منجر به غیرفعال شدن بقیه پروتئین ها شود و میزان درجه خلوص نیز به هدف مورد نظر 
)تجزیه ای و یا درمانی( بستگی دارد. برای پروتئینی که برای اهداف درمانی مورد نظر است، هدف خالص سازی تنها جداسازی 

نیست؛ بلکه رسیدن به غلظت مورد نظر و انتقال پروتئین به محیطی که پایدار باشد نیز اهمیت دارد.
در آغاز دوران شیمی پروتئین، تنها روش جداسازی پروتئین ها، استفاده از تفاوت حلالیت نسبی آن ها با هم بود. بخشی 
دما، رسوب دهی  تغییر  یا   pH تغییر  پلیمرها،  آلی،  نمک ها، حلال های  افزودن  با  تغییر خواص حلال  از طریق  از مخلوط، 
می شد. رسوب دهی جزء به جزء، امروزه برای جداسازی پروتئین های غشایی و نوکلئیک اسیدها به کار می رود. از اصول جذب 
سطحی در کروماتوگرافی ستونی استفاده وسیعی می شود. در شرایط خاصی، پروتئین ها می توانند روی فازهای جامد، به روش 
اختصاصی جذب شوند. در گذشته ژل های کلسیم فسفات غالباً برای جذب پروتئین ها به صورت اختصاصی از مخلوط های 
سازوکارهای  کروماتوگرافی،  روش های  بالای  جداسازی  قدرت  علت  به  شده اند.  استفاده  پروتئین  چندین  حاوی  هتروژن 

مختلفی برای جداسازی پروتئین ها با استفاده از آن ابداع شده است.
از ویژگی های عمومی پروتئین ها، می توان برای جداسازی آنها از همدیگر و همچنین جداسازی ناخالصی های غیرپروتئینی 
استفاده نمود. تفاوت های کوچک میان پروتئین ها، مانند اندازه، بار، هیدروفوبیسیته و برهم کنش های ویژه ی زیستی6 از جمله 

این ویژگی ها هستند )شکل 1(.

پروتئین،  بالا،  عملکرد  با  مایع  کروماتوگرافی 
کروماتوگرافی  یونی،  تبادل  کروماتوگرافی 

براساس برهم کنش های هیدروفوبیک.

واژه های کلیدی

نویسندگان

مریم یوسفی1و4*، مهدی محمدی2، 
محمود نادری3و4

m.yousefi@avicenna.ac.ir

برای  چه  پروتئین،  از  بالایی  خلوص  به  دستیابی  به منظور 
مرحله  چندین  از  استفاده  درمانی،  چه  و  تجزیه ای  مقاصد 
کروماتوگرافی نیاز است. چندین روش کروماتوگرافی برای نیل به 
این هدف وجود دارد که از میان آن ها می توان، روش های تبادل 
یونی در pHهای مختلف، کروماتوگرافی برهم کنش هیدروفوبی، 
را  ترکیبی  میل  کروماتوگرافی  و  طردی  اندازه  کروماتوگرافی 
با  مایع  کروماتوگرافی  دستگاه  از  استفاده  با  جداسازی  برد.  نام 
اندازه  و  یونی  تبادل  معکوس،  فاز  رو ش هــای  در  بالا5  عملکرد 
را  پروتئین ها  معکوس،  فاز  کروماتوگرافی  انجام می شود.  طردی 
به  اما  می کند،  جداسازی  آنها  نسبی  هیدروفوبیسیته  براساس 
برخی  رفتن  بین  از  احتمال  و  آلی  حلال های  از  استفاده  دلیل 
ترکیبات، این روش به طور عام برای همه پروتئین ها قابل انجام 
بار  براساس  جداسازی  یونی،  تبادل  کروماتوگرافی  در  نیست. 
پروتئین ها صورت می گیرد ولی در کروماتوگرافی اندازه طردی، 
از  بزرگ تر  پروتئین های  ساکن،  فاز  فرج  و  خلل  اندازه  براساس 
پروتئین های کوچک تر جدا می شوند. کروماتوگرافی میل ترکیبی، 
مکمل فرآیندهای تخلیص پروتئین است و در آن مواد پرکننده 
ستون کروماتوگرافی حاوی لیگاندی است که آن لیگاند، به صورت 

ویژه به پروتئین هدف، متصل می شود.
مه

قد
م

چکیده

روش های کروماتوگرافی برای
 تخلیص پروتئین ها

  )قسمت اول(
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در یک فرآیند معمول کروماتوگرافی، اولین مرحله، مرحله به دام اندازی۷ است که ماده مورد نظر به سطح جاذب متصل 
می شود در حالی که ناخالصی ها اتصال نمی یابند. پس از آن، پروتئین هایی که به میزان ضعیفی اتصال یافته اند قبل از تغییر 

شرایط به منظور شویش پروتئین مورد نظر، خارج می شوند ]1-6[.
در نوع فاز ساکن متفاوت هستند( برای خالص سازی پروتئین استفاده  انواع روش های کروماتوگرافی مایع )که عمدتاً 
اندازه  تفاوت  براساس  آن  در  جداسازی  زیرا  است؛  متفاوت  حدی  تا  طردی  اندازه  کروماتوگرافی  فرآیند  تنها،  می شوند. 
پروتئین ها و اندازه حفره های فاز ساکن است و نه براساس جذب سطحی. مقایسه دو روش کروماتوگرافی تبادل یونی و اندازه 

طردی در شکل )2( نشان داده شده است.

به طور کلی، روش های تخلیص پروتئین ها با استفاده از کروماتوگرافی را می توان به چهار دسته عمده کروماتوگرافی تبادل یونی، 
کروماتوگرافی بر پایه هیدروفوبیسیته، کروماتوگرافی میل ترکیبی و کروماتوگرافی اندازه طردی تقسیم بندی نمود. در قسمت اول این 

مقاله، به دو روش نخست پرداخته خواهد شد و دو روش دیگر در قسمت دوم مقاله مورد بحث قرار خواهند گرفت.

 
کروماتوگرافی تبادل یونی

برهم کنش های یونی، اساس خالص سازی پروتئین ها با استفاده 
از کروماتوگرافی تبادل یونی8 است. جداسازی در این روش، در اثر 
گروه های  برای  مختلف  بارهای سطحی  با  پروتئین ها  میان  رقابت 
دارای بار مخالف روی سطح بستر تبادل یونی انجام می شود. اولین 
هیدروفوبی  پلیمری  ماتریس های  سنتزی،  یونی  تبادل  ستون های 
به دلیل  اما  بودند؛  با گروه های یونی استخلاف دار شده  هستند که 
برای  پایینی  ظرفیت  ماتریس ها  این  آن ها،  پایین  نفوذپذیری 
ماهیت  علاوه،  به  داشتند.  پروتئین ها  چون  بزرگی  مولکول های 
هیدروفوب ماتریس، باعث تخریب پروتئین ها می شد. در اواخر دهه 
ساخته  هیدروفیلی  ماهیت  با  ماکروپوروس۹  ترکیبات  که   1۹50
شدند، کروماتوگرافی ماکرومولکول های بیولوژیکی به ابزاری متداول 

برای جداسازی تبدیل شد.

  بار پروتئین ها  
پروتئین ها، ترکیبات آمفولیتی دارای بار مثبت و منفی هستند. 
کل  بار  آن،  در  که   pI( )pH( پروتئین  یک  الکتریک  ایزو  نقطه 
پروتئین صفر است( به میزان دنباله های آمینو اسیدی قابل یونیزه 

به وسیله  بیشتر  مثبت،  بارهای  دارد.  بستگی  آن  در ساختار  شدن 
آمینو اسیدهای آرژینین، لیزین و هیستدین بسته به pH بافر، ایجاد 
می شوند. هر آمین N-ترمینالی در pH پایین تر از 8 دارای بار مثبت 
است. بارهای منفی نیز بیشتر در نتیجه آمینو اسیدهای آسپارتات، 
گلوتامات و گروه های کربوکسیل C-ترمینال ایجاد می شوند. تقریباً 
یونیزه   6 از  بالاتر   pH در  اسیدی  آمینو  دنباله های  این  همگی 
قرار  پروتئین  تقریباً همگی روی سطح  باردار،  می شوند. گروه های 
دارند. تلفیقی از اثرات همه زنجیره های جانبی باردار، به پروتئین 

بار خالصی می بخشد که به pH نیز بستگی دارد. ]۷[.
با توجه به موارد گفته شده، پروتئین ها را می توان با استفاده از 
بارهای مثبت آنها روی فاز ساکن آنیونی و یا با استفاده از بارهای منفی 
آنها روی فاز ساکن کاتیونی جداسازی نمود. به طور کلی، کروماتوگرافی 
تبادل آنیونی در مقادیر pH بالاتر از نقطه ایزو الکتریک پروتئین مورد 
نظر انجام می شود در حالی که کروماتوگرافی تبادل کاتیونی در پایین تر 
از نقطه ایزو الکتریک پروتئین انجام می شود. محدوده pH که در آن 
کروماتوگرافی انجام می شود با توجه به محدوده pH که پروتئین در آن 
پایدار است، محدود می شود. برای دستیابی به نتایج مناسب، pH بافر 
مورد نظر باید حداقل یک واحد بیشتر یا پایین تر از نقطه ایزو الکتریک 

آنالیتی که جداسازی می شود، باشد ]8[.
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به عنوان  که  پروتئین ها  خاص  ویژگی های  از  تصویری   :1 شکل 
مبنایی برای جداسازی آنها از یکدیگر به کار می رود.

شکل 2: دو روش کروماتوگرافی کلاسیك الف- کروماتوگرافی 
است.  جداسازی  باعث  پروتئین ها  بار  در  تفاوت  یونی،  تبادل 
باعث  پروتئین ها  اندازه  طردی،  اندازه  کروماتوگرافی  ب- 

جداسازی است.
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  فاز ساکن  
دارد.  جداسازی  بر  مهمی  تأثیر  یون،  تبادل  بستر  خواص 
ستون های تبادل یون به دو دسته ضعیف و قوی تقسیم می شوند 
روی  باردار  گروه های   pKa میزان  به  نامگذاری  این   .)3 )شکل 
بستر )اسید یا باز قوی و ضعیف( بستگی دارد و رابطه ای با قدرت 

برهم کنش آن با نمونه مورد آنالیز ندارد.

یونی.  تبادلگرهــای  متداول تـرین  یونیزاسیــون  منحنی های   :3 شکل 
جداسازی  برای  استفاده  قابل  pH های  تمامی  در   S و   Q قوی  تبادلگرهای 

پروتئین، باردار هستند.

و  سولفونات  چون  عاملی  گروه های  قوی،  یونی  تبادلگرهای 
است  از محدوده ای  آنها خارج   pKa دارند که  نوع چهارم  آمونیوم 
که برای اغلب پروتئین ها استفاده می شود )یعنی در pH 4 تا 10(. 
بنابراین، تغییرات pH اثری بر بار تبادلگر یونی ندارد. اما تبادلگرهای 
یونی ضعیف، گروه های عاملی چون کربوکسیلات و دی اتیل آمونیوم 
با دامنه pH قابلیت استفاده محدود دارند. بنابراین، پروتئین هایی 
 pH که خصلت یونیزه شدن ضعیفی دارند و برای یونیزه شدن به
خیلی بالا یا خیلی پایینی نیز نیاز دارند را تنها با تبادلگرهای یونی 
پروتئین هایی  برای  دیگر،  طرف  از  نمود.  جداسازی  می توان  قوی 
که بار بالایی دارند، تبادلگرهای یونی ضعیف به چند دلیل مناسب 

هستند که از جمله آن ها می توان به موارد زیر اشاره نمود:
1. کاهش تمایل به تخریب نمونه؛

2. عدم توانایی آن ها برای اتصال به ناخالصی هایی که بار ضعیف دارند؛
3. افزایش قدرت تفکیک ستون.

  فاز  متحرک  
هدایت و pH بافر، اهمیت بسیار زیادی دارند، زیرا میزان جذب 
سطحی با این عوامل تعیین می شود. برای جداسازی، باید هدایت 
پایین و pH که به پروتئین بار مناسبی ببخشد، انتخاب شود. نوع 
جاذبه  مثال،  برای  می گذارند.  اثر  جداسازی  بر  هم  بافر  یون های 
بیشتر  بار مخالف در یک محیط آب گریز  دو  میان  الکتروستاتیک 
است. در بسیاری از موارد، بافر آمونیوم استات میزان جداسازی را 
افزایش می دهد. این بافر همچنین فرار است و به آسانی با لیوفیلیزه 

شدن از محیط حذف می شود.

  راهبرد شویش  
به طور کلی، پروتئین هایی که بار مشابه با رزین دارند بدون جذب 
شدن از آن رد می شوند، در صورتی که پروتئین های با بار مخالف به 

فاز ساکن متصل می شوند. اگر اجزای نمونه به صورت متفاوتی جذب 
ستون شوند و با یک نسبت حلال ثابت جداسازی شوند، نیازی به 
تغییر ترکیب بافر نیست و این نوع شستشو، شستشوی ایزوکراتیک 
نام دارد. اما اغلب، با تغییر بافر، برخی پروتئین ها از ستون به طور 

ویژه جدا می شوند.
 pH از دو روش کلی برای این منظور استفاده می شود: تغییر
 .NaCl بافر شستشو دهنده و یا افزایش قدرت یونی محیط با افزودن
اگر روش اول، تغییر pH استفاده شود، یک ستون تبادل آنیونی باید 
بار منفی پروتئین هایی که به ستون  تا  با کاهش pH شسته شود 
متصل شده اند را کم تر کند؛ در حالی که ستون تبادل کاتیونی باید 
با افزایش pH شسته شود تا بار مثبت پروتئین هایی که به ستون 
 pH تغییر  روش  عمل،  در  چه  گر  دهد.  کاهش  را  شده اند  متصل 
چندان موفق نیست؛ زیرا بسیاری از پروتئین ها در محدوده نزدیک 
باید  و  اندکی نشان می دهند  الکتریک خود حلالیت  ایزو  نقطه  به 

مراقب رسوب دهی آن ها در ستون بود.
مانند  غیربافری  نمک  یک  غلظت  افزایش  متداول تر،  راهبرد 
رقابت  رزین  به  اتصال  برای  پروتئین،  با  یون ها  این  است.   NaCl
می کنند، پروتئین هایی که بار کم تری دارند در غلظت های پایین تر 
بار  که  پروتئین هایی  که  در حالی  از ستون خارج می شوند  نمک، 
بیشتری دارند در غلظت های بالاتر نمک، از ستون خارج می شوند.

متناوب  به طور  بافر  غلظت   )4 )شکل  گرادیانی  شستشوی  در 
تغییر داده می شود. در ابتدا پروتئینی که ضعیف تر متصل شده بود 
از ستون خارج شده و در غلظت های کمی بالاتر بافر پروتئین دوم 
خارج می شود و به همین ترتیب جداسازی انجام می شود. شستشوی 
به  این روش  زیرا در  بهتری می شود،  به جداسازی  گرادیانی منجر 
دلیل افزایش تدریجی قدرت شویندگی، پیک ها خیلی پهن نمی شوند. 
کاهش شیب گرادیانی منجر به جداسازی بهتر می شود؛ اگر شیب، 
بیشتر کاهش یابد، پروتئین ها هم رقیق تر می شوند. اما به دلیل نیاز به 
تجهیزات بیشتر، شستشوی گرادیانی در فرآیندهای صنعتی مناسب 
نیست. بهترین شرایطی که در شستشوی گرادیانی می توان به آن 
دست یافت، این است که در مرحله اول، ناخالصی ها را خارج ساخته و 
پس از آن، پروتئین مورد نظر و در نهایت تمامی نمونه هایی که محکم 

به ستون متصل شده اند را از ستون خارج ساخت.

شکل 4: کروماتوگرام تبادل یونی، کروماتوگرام حاصل از تخلیص با ستون 
تبادل یونی با استفاده از شستشو با گرادیان غلظت نمك.
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پروتئین ها را می توان براساس تفاوت آب گریزی آنها با دو روش 
فاز  کروماتوگرافی  آب گریز10و  برهم کنش  کروماتوگرافی  مختلف 
معکوس11 جداسازی نمود. در هر دو روش ، پروتئین ها با درجه های 
متفاوتی بر حسب میزان آب گریزی آنها به یک بستر آب گریز متصل 
ولی  است  بحث  مورد  هنوز  آب گریز  برهم کنش  ماهیت  می شوند. 

می توان آن را ناشی از اثر انتروپی دانست.

 آب گریزی  
آب گریزی به خاصیت فیزیکی مولکولی که آب را دفع می کند، 
بر می گردد. در حال حاضر، هیچ روش اندازه گیری منحصر به فرد 
مورد پذیرشی برای آب گریزی پروتئین ها وجود ندارد. مقیاس های 
متفاوت آب گریزی براساس انرژی آزاد انتقال آمینو اسیدها از حلال 
آلی به آب به وجود آمده است. به طور کلی، آمینو اسیدهای آب گریز 
آن هایی هستند که زنجیره جانبی آن ها فاقد گروه های عاملی است 
نمونه،  )به عنوان  باشند  هیدروژنی  پیوندهای  تشکیل  به  قادر  که 
ایزولوسین، والین، لوسین و فنیل آلانین( بنابراین، تمایلی به حضور 
در آب ندارند. به همین دلیل، اغلب این آمینو اسیدها درون حفره 
هیدروفوبی پروتئین ها و یا درون بخش لیپیدی غشا وجود دارند. 
درون حفره ها  اسیدها  آمینو  از  بخش کوچکی  تنها  که  آنجایی  از 
پوشانده می شوند، برخی از آمینو اسیدهای آب گریز همچنان روی 
مجموع  پروتئین،  کل  آب گریزی  بنابراین،  می مانند.  باقی  سطح 

آب گریزی زنجیره های جانبی و اسکلت اصلی پروتئین است.
یک  با  پروتئین  روی  هیدروفوب  مناطق  آبی،  محلول  یک  در 
5-الف(.  )شکل  می شوند  پوشانده  آب  مولکول های  از  منظم  فیلم 
انتروپی  کاهش  به  منجر  آب،  مولکول های  بالای  نظم  درجه  این 
)ΔS<0( می شود. در نتیجه، ترکیبات هیدروفوب به صورت خود به 
خود، به منظور به حداقل رساندن مناطق آب گریز در معرض حلال، 

مجتمع می شوند )شکل 5-ب(.

شکل 5: برهم کنش هیدروفوبیك. الف( مولکول های آب در اطراف سطح 
هم  به  هیدروفوب  سطح  دو  که  زمانی  ب(  دارند.  منظمی  آرایش  هیدروفوب 
نزدیك می شوند با هم برهم کنش داده و همدیگر را می پوشانند و مولکول های 

آب را به درون توده محلول می رانند.

این پدیده از لحاظ انرژی هم بسیار مساعد است زیرا مولکول های 
آب که به شیوه ای منظم اطراف گروه های آب گریز قرار گرفته بودند 
این  می گردند.  بر  است  آب  مولکول های  حاوی  که  توده حلال  به 
باعث  نوبه خود  به  انتروپی سیستم شده که  افزایش  به  امر منجر 
بنابراین،  می شود.   )G=ΔH-ΔTΔS( سیستم  آزاد  انرژی  کاهش 

است  ترمودینامیکی  فرآیند مساعد  پروتئین ها یک  جذب سطحی 
که نیروی محرکه آن انتروپی و کاهش مساحت سطح است.

  کروماتوگرافی برهم کنش آب گریز  
براســاس   ،)HIC( آب گریز  برهم کنش  کروماتـوگرافــی 
ساکن  فاز  یک  و  پروتئین  سطح  میان  برگشت پذیر  برهم کنش 
براساس  پروتئین ها  است.  آب گریزی  ماهیت  با  کروماتوگرافی 
تفاوت در میزان آمینو اسیدهای آب گریز در دسترسشان جداسازی 
می شوند. برای تسهیل برهم کنش های آب گریز، مخلوط پروتئین در 

حضور بافری با غلظت بالای نمک روی سطوح بارگذاری می شود.
مفهوم جداسازی پروتئین ها براساس HIC در سال 1۹48 توسط 
تیسلیوس12 پایه گذاری شد، و این در زمانی بود که وی برای اولین بار 
گزارش نمود که پروتئین ها در بافری که حاوی نمک است بازداری 
می شوند و این پدیده ای است که کرماتوگرافی نمک زنی13 نامیده 
می شود.  وی گزارش نمود که پروتئین ها و دیگر موادی که در غلظت های 
غلظت های  در  اغلب  می شـوند  داده  رسوب  خنثی،  نمک های  بالای 
پایین تر از حدی که برای رسوب دهی آن ها مورد نیاز است با شدت 
محلول های  در  که  جاذب هایی  و  می شوند  سطحی  جذب  بالایی 
می دهند  نشان  پروتئین ها  به  اندکی  بسیار  کشش  نمک،  از  عاری 
در غلظت های نسبتاً بالاتر، جاذب های بسیار ایده آلی هستند که از 
روش حاصل  این  توسعه  در  زیادی  پیشرفت های  تاکنون  زمان  آن 
شده است. اولین ماتریس مورد استفاده، ماتریسی با خواص آب گریزی 
- یونی بود. پس از آن جاذب های آب گریز بدون بار سنتز شده و در 
نتیجه آن خصلت آب گریزی پدیده جذب سطحی ثابت گردید. این 
اکنون  که  نامی  در سال 1۹۷3شد،  نامی  پیشنهاد  موجب  پیشینه 
پذیرفته شده است: کروماتوگرافی برهم کنش آب گریز. همچنین اثبات 
گردید که اتصال پروتئین ها با افزایش غلظت نمک های خنثی افزایش 
می یابد و شویش پروتئین های اتصال یافته به بستر، به آسانی از طریق 
شستشوی ستون با بافرهای عاری از نمک و یا کاهش قطبیت شوینده 

انجام می شود ]۹-13[.

  فاز ساکن  
در  جاذب  به عنوان  استفاده  برای  ماتریس ها  انواع  از  بسیاری 
HIC مناسب هستند اما عمده ترین جاذب مورد استفاده آگاروز بوده 
است. زمانی که این روش در کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا هم 
استفاده شد، سیلیکا و رزین پلیمرهای آلی هم مورد استفاده قرار 
می شود،  انجام  پایین  یونی  قدرت  در  شویش،  که  آنجا  از  گرفتند. 
میان  یونی  برهم کنش  تا  باشد  بار  بدون  باید  حتی الامکان  جاذب 
را  استفاده  بیشترین  که  لیگاندهایی  ندهد.  رخ  ماتریس  و  پروتئین 
آمین  گروه  بدون  یا  زنجیر خطی  با  آلکان های  داشته اند،   HIC در 
نمونه،  )به عنوان  آلکیل  لیگاندهای  کلی،  به طور  بوده اند.  انتهایی 
یا اکتیل( خصلت آب گریزی مطلق دارند. گاهی اوقات بهتر  بوتیل 
نمود  استفاده  فنیل(  نمونه،  )به عنوان  آریل  لیگاندهای  از  که  است 
که برهم کنش های آروماتیک )π-π( را هم فراهم می آورند. یک گروه 
فنیل، همان آب گریزی گروه پنتیل را دارد در حالی که گزینش گری 
کاملًا متفاوتی با یک لیگاند پنتیل دارد؛ زیرا گروه های آروماتیک روی 
پروتئین، تنها به طور ویژه با لیگاندهای آروماتیک برهم کنش می کنند. 
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قدرت برهم کنش میان یک پروتئین و لیگاند آب گریز با افزایش طول 
برای  کربن  اتم   10 تا   4 دارای  لیگاندهای  می یابد.  افزایش  زنجیر 
اغلب مقاصد جداسازی مناسب هستند. اگر چه برای پروتئین هایی 
با حلالیت پایین در بافرهای با غلظت بالای نمک )مانند پروتئین های 
غشایی(، جاذب های HIC با لیگاندهای با طول زنجیر بلندتر مناسب تر 

هستند.

  فاز  متحرک  
به حضور یون های نمک ویژه ای است که  نیاز   ،HIC در روش
برهم کنش  و  نموده  جابجا  را  آب  مولکول های  ترجیحی،  به طور 
آب گریز را تقویت می کند. هر دوی آنیون ها و کاتیون ها را می توان 
در یک لیست، که سری هوفمیستر )لیوتروپیک( نام دارد طبقه بندی 
سری  ابتدای  در  دارند  مساعدتری  برهم کنش  که  یون هایی  نمود. 

هستند و سری، براساس کاهش نیروی آب گریزی مرتب شده است.

 )Na2SO4( و سدیم سولفات )SO4 2)NH4(( آمونیوم سولفات
متداول ترین نمک های مورد استفاده هستند. این نمک ها اثر پایدار 
کننده بر ساختار پروتئین دارند. آمونیوم سولفات در شرایط بازی، گاز 
آمونیاك را تشکیل می دهد؛ بنابراین، باید در pHهای پایین تر از 8 از 
آن استفاده نمود. سدیم سولفات به عنوان یک عامل نمک  زنی مناسب 
بالا می شود.  اما اغلب باعث مشکلات حلالیت در غلظت های  است 
باید خطر  انجام می شود،  بالا  یونی های  HIC در قدرت  آنجا که  از 
رسوب دهی پروتئین در سیستم یا ستون را مورد نظر قرار داد. غلظت 
پروتئین  رسو ب دهی  غلظت  حد  از  کم تر  باید  استفاده  مورد  نمک 
در نمونه باشد. اغلب، آمونیوم سولفات یک مولار نقطه خوبی برای 
شروع است. اگر نمونه مورد نظر متصل نشود، لازم است از محیط 
با آب گریزی بیشتر استفاده شود. همچنین باید این نکته را در نظر 
داشت که پروتئین متصل شده در بافر عاری از نمک، با درجه بازیابی 
تأثیر بسیار مهمی   HIC بافر در  pH .از ستون جدا می شود بالایی 
در جذب سطحی پروتئین روی بستر دارد. اغلب، افزایـــش pH تا 
حدود ۹ یا 10، برهم کنش آب گریزی میان پروتئین و لیگاند آب گریز 
را به علت تغییر در بار پروتئین، کاهش می دهد. با این وجود، برخی 
ماتریس  با  اتصال محکمی  بالا،  pHهای  در  بالا   pI با  پروتئین های 
HIC برقرار می کنند. به همین دلیل، آزمایش pH های مختلف برای 
پیدا کردن بهترین شرایط توصیه می شود. تنها محدودیت، پایداری 
پروتئین مورد نظر برای خالص سازی و ماتریس کروماتوگرافی است 

)سیلیکا در pHهای بالا پایدار نیست(.

  راهبرد شویش  
درصورت کاهش غلظت نمک، برهم کنش آب گریز ضعیف شده 
و بنابراین، پروتئین از ستون خارج می شود. عمل واجذب سطحی به 
پروتئین ها  از  بسیاری  می دهد.  رخ  آب گریزی سطح  افزایش  دنبال 
تنها زمانی که غلظت نمک بسیار پایین باشد، شسته می شوند. برخی 
مواقع نیز لازم است که قطبیت حلال را کاهش داد. افزودن ترکیبات 

کاهنده قطبیت مانند اتیلن گلایکول نیز می تواند پس از حذف نمک 
از ستون و یا هم زمان با کاهش غلظت نمک انجام شود. گاهی برای 
خالص سازی پروتئین های غشایی، افزودن زداینده )معمولاً 1 درصد( 
به عنوان جایگزینی برای پروتئین لازم است. در برخی موارد نیز اتصال 
به حدی قوی است که فر آیند کروماتوگرافی برای آن عملی نیست 
و عملًا اتصال، برگشت ناپذیر است. اگر برای شکست اتصال چنین 
عوامل  یا  و  زداینده  آلی،  حلال های  افزودن  به  نیاز  پروتئین هایی 
دارد.  وجود  نیز  پروتئین  ساختار  تخریب  امکان  باشد،  کی لیت ساز 
شستشوی گرادیانی خطی ساده، اولین انتخاب در آزمایش های اولیه 
به خوبی  بهتر در مناطقی که جداسازی  برای جداسازی  اما  است، 
انجام نمی شود باید این گرادیان آهسته تر تغییر کند. در کاربردهای 
صنعتی تخلیص پروتئین، شستشوی مرحله ای مناسب تر از گرادیان 

است زیرا ساده تر و تکرار پذیرتر است.

کروماتوگرافی تبادل یونی یکی از قوی ترین روش های 
احتمالاً  و  است  حاضر  حال  در  پروتئین،  خالص سازی 
متداول ترین روش برای جداسازی پروتئین ها، پلی پپتیدها، 
نوکلئیک اسیدها، پلی نوکلئوتیدها و دیگر بیومولکول های 
باردار است. از جمله مزایای این روش آن است که شویش، 
دلیل  به همین  و  انجام می شود  ملایم  در شرایط  معمولاً 
فرآیند  طی  در  را  خود  اصلی  کنفورماسیون  پروتئین 
تبادلگرهای  کلی،  به طور  می کند.  حفظ  کروماتوگرافی 
تخلیص  در  استفاده  مورد  بقیه جاذب های  از  بیشتر  یونی 
پروتئین استخلاف دار شده اند و ظرفیت اتصال پروتئین آن ها 
حذف  باعث  آن ها  گسترده  گزینش پذیری  بالاست.  بسیار 
دیگر  از  می شود.  اندوتوکسین ها  مانند  مهم  ناخالصی های 
دلایل موفقیت تبادل یونی، اصول جداسازی آسان و سهولت 
کنترل روش است. علاوه بر آن، رزین های تبادل یونی بسیار 
پایدار بوده، به راحتی سنتز می شوند و صدها بار قابل استفاده 

هستند. عیب عمده آن ها گزینش گری محدودشان است.
کروماتوگرافی برهم کنش آب گریز در شرایطی تقریباً 
کاملًا متضاد با کروماتوگرافی تبادلی یونی انجام می شود. 
نمونه در بافری با غلظت بالای نمک، در ستون بارگذاری 
از  پس  می توان  را  روش  این  دلیل،  همین  به  می شود؛ 
کروماتوگرافی  ستون  یک  در  نمونه  اولیه  خالص سازی 
از ستون  نمک  بالای  غلظت  در  پروتئین  که  یونی  تبادل 
خارج می شود به کار برد. گزینش گری، در کروماتوگرافی 
برهم کنش آب گریز کاملًا متفاوت با کروماتوگرافی تبادل 
یونی است زیرا در این روش از اصول کاملًا متفاوتی برای 
پروتئین ها  نخست،  روش  در  می شود.  استفاده  جداسازی 
براساس مناطق آب گریز در ساختارشان جدا می شوند در 
حالی که تفاوت در بار، تأثیری بر انتخاب گری پروتئین ها 
ندارد. کروماتوگرافی برهم کنش آب گریز به طور کلی، روشی 
ملایم است. آسیب به ساختار بیومولکول ها در حداقل میزان 
است که احتمالاً به دلیل اثر پایدار کننده نمک و برهم کنش 
ضعیف با ماتریس ستون است. بازیافت نمونه از ستون در 

حد بالایی انجام می شود.
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1.  دکتری شیمی آلی، پژوهشگاه فناوری های نوین علوم زیستی جهاد 
دانشگاهی- ابن سینا پژوهشکده فناوری های نوین، مرکز تحقیقات ریز 

فناوری زیستی

2. دکتری شیمی آلی، گروه مهندسی فرآیند، پژوهشکده زیست فن آوری صنعت 
و محیط زیست، پژوهشگاه ملی مهندسی ژنتیک و زیست فناوری، تهران

3. کارشناس ارشد شیمی آلی، بخش تحقیقات گیاهان دارویی، موسسه 
تحقیقات جنگل ها و مراتع کشور

4. عضو کارگروه تخصصی کروماتوگرافی شبکه آزمایشگاهی

5. High-performance liquid chromatography (HPLC)

6. biospecific interaction

7.Capturing Step

8. Ion Exchange Chromatography (IEXC)

9. Macroporous

10. Hydrophobic Interaction Chromatography (HIC)

11. Reversed Phase

12. Tiselius 

13. Salting out chromatography
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قرارگرفته است ]1[.  از سال ها پیش مورد توجه  آزمایشگاه ها  برای  انقلابی  به عنوان یک پدیده   تضمین کیفیت، 
قابلیت  اثبات  موجب  که  می رود  کار  به  آزمایشگاه  به  اعتباربخشی  برای  اساسی  اصل  یک  به عنوان  همچنین   QC
اطمینان در نتایج می شود ]2[. پشت واژه »QA« می توان چندین عملیات مختلف مورد نیاز برای اطمینان از کنترل 
مواد شیمیایی  ردیابی  و  اوزان  علم  از  در چارچوبی گسترده تر  که  نمود  را مشخص  تحلیلی  اندازه گیری های  کیفیت 

تعبیه شده است ]3[.
تامین  را  کیفی  نیاز های  پیش  که  اعتماد  قابل  نتایج  ارائه  به  نیاز  کیفیت،  مدیریت  از  بخشی  به عنوان   ،QA
 می کند، مورد توجه قرار می دهد. به طور خاص، در استاندارد بین المللی ISO/IEC17025 نشان داده می شود که هر 
کند  عمل  است،  فعالیت خودش  دامنه  با  مناسب  که  سیستم،  یک  نگهداری  و  پیاده سازی  ایجاد،  با  باید  آزمایشگاه 
برای کمک  ابزاری  به عنوان  ابزار تضمین کیفیت و همچنین  به عنوان  استاندارد در آزمایشگاه های مختلف،  این   .]5[
پزشک  سایر  در  بلکه  اروپا  در  فقط  نه  و  استفاده می شود  گواهینامه  اخذ  به منظور  قانونی  پزشکی  آزمایشگاه های  به 
قانونی های دنیا نیز به کار می رود ]6[. آزمایشگاه ها، به منظور نظارت بر آلاینده های شیمیایی در آب های سطحی و 

تضمین کیفیت، کنترل کیفیت، عدم قطعیت، قابلیت ردیابی، 
صحه گذاری، چرخه تضمین کیفیت تحلیلی، آزمون مهارت، 

تجزیه و تحلیل نمونه.
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نتایج قابل اعتمـــاد 
با استفـــاده از چرخه 
تضمین کیفیت تحلیلی

برای  تقاضا  رشد  به  توجه  با 
تضمین کیفیت5 در آزمایشگاه های تحلیلی، ما 

بین المللی  استاندارد  طریق  از  را  تحلیلی  علوم  در  روند 
و  قطعیت  عدم  اندازه گیری  اعتبارسنجی،   ،ISO/IEC17025

اندازه گیری کنترل کیفیت6 نشان داده ایم. بررسی دقیق بر تاریخچه 
در  مداوم  به طور  تحلیلی  مفاهیم  این  که  می دهد  نشان  تحلیلی  شیمی 

آزمایشگاه ها برای نشان دادن قابلیت ردیابی و اثبات صلاحیت خود در ارائه 
نتایج قابل اعتماد، استفاده می شود. در این مقاله، رویکردی جدید، برای آزمایشگاه 
کنترل کیفیت و همچنین طرحی را برای حمایت از آزمایشگاه های معمولی )که 
عموما سیستم مدیریت کیفیتی مانند ISO/IEC17025 را به کار می برند( و 
یا آزمایشگاه های تحقیقاتی )که پیاده سازی استانداردهای بین المللی در این 
سازمان ها با مشکلاتی مواجه است( پیشنهاد می کنیم. این رویکرد، چرخه 

تضمین  اصلی  مفاهیم  که  می شود  نامیده  تحلیلی۷  کیفیت  تضمین 
کیفیت )QA( و ارتباط بین این مفاهیم را به منظور ایجاد نتایج 

قابل ردیابی و مورد اعتماد ارائه می دهد. AQAC یک ابزار 
عملی برای حمایت از فرآیند تضمین کیفیت در 

آزمایشگاه های تحلیلی است.
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برای اینکه در سطح بین المللی فعالیت داشته باشند، نیاز به پذیرفتن مدل های QA دارند. در اصل، آزمایشگاه ها موظف 
از  استفاده  با  نمونه،  )به عنوان  عوامل خاص هستند.  از  تحلیل هر یک  توانائی ها وظرفیت های خود در  دادن  نشان  به 
سیستم مدیریت کیفیت براساس ISO/IEC17025، یا از طریق گواهینامه های رسمی و غیررسمی و یا از طریق اطلاعیه  
بین المللی  استانــــدارد  از 31 جولای 200۹،   ،90CE/2009 به دستورالعمل  توجـه  با  به مقامات ملی مسئول ]۷[(. 

ISO/IEC 17025 را می توان به عنوان ابزاری برای بیان نتایج تضمین کیفیت مورد استفاده قرار داد ]8[.
نمونه دیگر در بیان این ضرورت، نظارت بر باقی مانده های بعضی مواد خاص مورد استفاده در تولید موادغذایی است 
که بخش مهمی از هر برنامه ایمنی موادغذایی را تشکیل می دهد. مقررات بین المللی، نیاز به اقدامات و بررسی های بیشتر 
)برای نمونه، دستورالعمل EEC/93/99 از 2۹ اکتبر 1۹۹3 و بخش Ec/98/179 ]۹[( در رابطه با کنترل رسمی موادغذایی 

و آزمایشگاه ها با توجه به بخش )4( استاندارد ISO/IEC17025 که از ژانویه سال 2002 به بعد معتبر است، دارد.
تضمین کیفیت کنترل  دوپینگ در طول بازی های المپیک از اهمیت بالایی برخوردار است؛ زیرا حضور ورزشکاران 
)تشکیلات  طرف  از  آتن  دوپینگ  کنترل  آزمایشگاه  دلیل،  همین  به  می دهد.  تغییر  را  بازی ها  نتیجه  معمولا  مختلف 
اعتباربخشی یونان( شرکت اعتباردهنده یونان برای انجام مطالعات دوپینگ براساس استاندارد ISO/IEC17025، کمیته 
بین المللی المپیک یا آژانس جهانی مبارزه با دوپینگ و استاندارد بین المللی آزمایشگاه ها به رسمیت شناخته شد ]10[.
تعهدات  مشتریان،  مطالبات  واسطه  به  که  هستند  دیگری  آزمایشگاه های  انواع  از  هسته ای  آنالیز  آزمایشگاه های 
استاندارد  پیاده سازی  اعتماد عمومی،  افزایش  به  نیاز  و  نظارتی هسته ای  توسط سازمان  تعیین شده  قانونی )حقوقی( 
اجرا شده است  و  پیاده سازی  مختلف  در کشورهای  بین المللی  استاندارد  این  دارد.  اهمیت  آن ها  در   ISO/IEC17025

)مانند کره]11[، آرژانتین]12[ و غیره( ]13[.

شکل 1: اهداف اصلی و سیستم های کیفیت آزمایشگاه های مختلف، طبقه بندی شده با اهداف آنها]14[.
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 ISO/IEC17025 با توجه به موارد ذکر شده، مشخص است که
برای تحلیل تضمین کیفیت8، ایجاد و به عنوان یک نیاز بین المللی 
به وسیله  که  شده  است  شناخته  رسمیت  به  جهان  سراسر  در 
مهم،  امر  این  می گیرد.  قرار  استفاده  مورد  مختلف  آزمایشگاه های 
زمانی برجسته تر می شود که آزمایشگاه های تحقیقاتی سعی در ارائه 
نتایج قابل اطمینانی دارند که تضمین کیفیت را به همراه داشته 
رسمی  مجوز  نمود،  تاکید   ]14[ والکارسل۹  که  همان طور  باشد. 
آزمایشگاه های  به وسیله   ISO/IEC17025 استاندارد  براساس 
معمولی دریافت می شود؛ ولی مشکلات، معمولا ناشی از تلاش برای 
ایجاد سیستم های مدیریت کیفیت در آزمایشگاه های تحلیلی درگیر 
در زمینه تحقیق و توسعه است. شکل )1( اهداف اصلی برای تحقیق 

و توسعه آزمایشگاه ها و سیستم های کیفیت آنها را نشان می دهد.
شکل )1( دو سیستم مدیریت کیفیت را که توسط آزمایشگاه ها 
به طور خاص و مشخصی اجراشده  اند، نشان می دهد: ابتدا )GLP(10و 
سپس GLP( .ISO/IEC 17025(]15[ به معنای آزمایشگاه با روال 
با  که  است  کیفیت  مدیریت  سیستم  یک  خوب،  کاری  روش  و 
تمرکز بر فرآیندهای سازمان، شرایط غیربالینی سلامت و مطالعات 
ایمنی بهداشت و محیط زیست، طراحی، برنامه ریزی، کنترل، ثبت 
و بایگانی شده است و گزارش می شود. با این وجود، همان طور که 
یک  به عنوان   ISO/IEC17025 استاندارد  شده است،  داده  نشان 
سیستم مدیریت کیفیت به وسیله انواع مختلف آزمایشگاه ها استفاده 
شده است. براساس این دو نوع سیستم و شکل )1( مشخص می شود 
که آزمایشگاه های تحقیقاتی از اصول و روش های با کیفیت به عنوان 

روشی برای اطمینان از فعالیت خود استفاده می کنند.
استانـدارد  این   ،ISO/IEC17025 بــه  بیشتـــر  نگاه  در 
اثربخشی  و  عملکرد  به  )مربوط  مدیریت  الزامات  بخش های  به 
فنـــی  الزامات  و  آزمایشگــاه(  در  کیفیت  مدیریت  سیستم 
)مربوط به توانائی ها و ظرفیت های کارکنــان، شناسایی روش ها و 
کالیبراسیـــون تجهیزات( تقسیم شده است. با توجه به بندهــای 
که  دارد  وجود  امکان  این   ،ISO/IEC17025 استانـــدارد  زیاد 
به منظور افزایش قابلیت ردیابی، الزامات فنی ضروری را بیشتر مورد 
تضمین  برای  می تواند  آزمایشگاهی  هر  بنابراین،  داد؛  قرار  توجه 
از:  الزامات عبارتند  این  استفاده کند.  از آن  نتایج تحلیلی  کیفیت 
باشد(، محاسبه  اهداف موردنظر  با  متناسب  باید  )که  صحه گذاری 
و  یافته(  توسعه  روش  ارزیابی  برای  ضروری  )ابزاری  قطعیت  عدم 
نتایج  بر کیفیت  کنترل کیفیت )که در تجزیه و تحلیل و نظارت 
استفاده می شود(. با این حال، برای چگونگی پیاده سازی این الزامات 
این  از  کافی  تفسیر  و  شرح  به  نشده اند  ایجاد  هنوز  که  حالی  در 

الزامات نیاز داریم.
کیفیت  کنترل  و  قطعیت  عدم  بین صحه گذاری،  خوشبختانه 
رابطه ای نزدیک وجود دارد و این امکان را فراهم می کند که نموداری 
تفسیری، برای تسهیل و کاربرد آن ایجاد نمود که معمولا در مدیریت 
کیفیت به کار برده می شود )برای نمونه، چرخه )PDCA(11 شامل 
طراحی، اجرا و بازرسی، و اجرا و چرخه )PDSA(12 شامل طراحی، 
ایشیگاوا  ماهی  استخوان  نمودار  همچنین  و  اجرا  و  مطالعه  اجرا، 
]16[(. با توجه به این نمودار، این روش معمولا در مدیریت کیفیت 
برای تعیین قابلیت ردیابی مورد نیاز آزمایشگاهی و حصول اطمینان 

تحلیلی،  و چرخه تضمین کیفیت  استفاده می شود  کار  از کیفیت 
آزمایشگاه های  در  کیفیت  تضمین  به  کمک  برای  ابزاری  به عنوان 

تحلیلی معرفی می شود.
شده است،  داده  نشان   )1( شکل  در  که  همان طور 
قدرتمند  و  کیفیت  با  ابزاری  به عنوان  می توان  را   )AQAC(
دسته  آن  مورد  در  نمود.  استفاده  مختلف  آزمایشگاه های  در 
برای  دارند  رسمی  کیفیت  سیستم  یک  که  آزمایشگاه هایی  از 
با  مرتبط  الزامات  برخی  )که   GLP یا   ISO/IEC17025 نمونه 
بهبود  به  منجر   )AQAC( از  بهره گیری  دارد((  را   )AQAC(
همچنین  حال،  این  با  شد.  خواهد  نتایج  کیفیت  در  مستمر 
رسمی  کیفیتی  سیستم  هنوز  که  آزمایشگا ه هایی  در   )AQAC(
آزمایشگاه های  برای  استاندارد  کیفیتی  ابزار  به عنوان  ندارند، 
و  رسمی  مجوزهای  آینده  در  )شاید  می کند  عمل  تحقیقاتی 
ISO/ نظام مند اخذ شود(. در اینجا با توجه به الزامات ضروری

الزاماتی که برای آزمایشگاه های تضمین کیفیت  IEC17025 و 
ISO/ مورد نیاز است )به طور کاملا مستقل یا وابسته به الزامات

که  رویکردی  نمودارهای  به  توجه  با  همچنین  و   )IEC17025
 )AQAC( می شود،  استفاده  کیفیت  مدیریت  زمینه  در  معمولا 
در   )QA( به  کمک  برای  عملی  ابزار  یک  به عنوان  می توان  را 

نمود. معرفی  تحلیلی  آزمایشگاه های 

بررسی

کیفیت نتایج آزمون ها برای کارشناسان شیمی تحلیلی، همیشه 
به عنوان یک نگرانی بوده است، به طوری که در نشریه ای که در سال 
1۹۹4 منتشر و در شکل )2( ]1۷[ نشان داده شده است، یک ابر 
یک  که  است  مفاهیمی  شامل  ابر،  این  که  می کشد  تصویر  به  را 
شیمیدان در طول آزمون با آن سروکار دارد. امروزه، تخصص های 
داده  نشان  و  یافته  تکامل  زیادی  حد  تا  مفاهیم  این  با  مرتبط 

شده است که بسیاری از آنها به هم مرتبط هستند.

شکل 2: مفاهیمی که یك شیمیدان در طول آزمون با آن سروکار دارد.

تکامل و تحولی که در تصویر سه به آن اشاره شده مجموعه ای 
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با هم مرتبط  آنها  از  را که بسیاری   )QA( برای از مفاهیم حیاتی 
هستند، شامل می شود.

این استاندارد همچنین برای )QA( در آزمایشگاه های تحلیلی، 
بخش  یک   )QC( زیرا  است،  نموده  پیشنهاد  را  کیفی  سیستمی 
حیاتی از )QA( و نشان دهنده این است که روش تحلیلی کمی قادر 
به اندازه گیری مطمئن خواهد بود. بنابراین، ISO/IEC17025 برای 
)QC( الزامات ویژه ای را مشخص نموده که در شکل )3( آمده است:

شکل 3: تفاوت سطوح از اندازه گیری های )QA( برای شیمی تجزیه و 
آزمایشگاه مواد غذایی]18[.

نمودارها  شده است،  داده  نشان   )3( شکل  در  که  آنچه  مانند 
در  را  آنها  کاربرد  و   )QA( مفهوم  از  راحت تری  و  آسان تر  تفسیر 
ارائه روشی  بنابراین، برای  آزمایشگاه های تحلیلی ممکن می سازد. 
موثر،  و  عملی  به صورت   )QA( مفاهیم  مهم ترین  برای  جدید 
برای  موثر  ابزاری   )AQAC( چگونه  که  می دهد  نشان   )4( شکل 
آزمایشگاه های تحلیلی است. عموما نمودارهای ساده و موثری در 
اداره کیفیت استفاده می شوند )برای نمونه نمودارهای )PDCA( و 

استخوان ماهی ایشیگاوا(.

شکل 4: چرخه تضمین کیفیت تحلیلی.

یک نمودار )برای نمونه AQAC( روشی از ارتباط مفاهیم است 
آزمایشگاه  در  کیفیت  اصلی  مفاهیم  پیاده سازی  برای  که می تواند 
هستند  هم  به  وابسته  روش ها  این  شود.  استفاده  تحلیلی  شیمی 

کاربرد  دیگر،  سوی  از  است.  لازم  نیز  آنها  بین  نسبت  دانستن  و 
نامناسب یک روش کیفی که در )AQAC( نشان داده شده است، 

می تواند به روش های کاربردی دیگر نیز آسیب برساند.

شکل 5: سطح دشواری کاربرد الزامات ISO/IEC17025 برای آزمون 
آزمایشگاه های شیمیایی در برزیل. پژوهشی در سال 2011 در شبکه ای از 
آزمایشگاه های موسسه ملی علم اوزان و مقادیر و تعدادی از شرکت های 
با  دوطرفه  قراردادهای  در  برزیل  نمایندگی  به  گواهی دهنده  و  بازرسی 
همکاری بین المللی اعتباربخشی آزمایشگاه ها. هر قلم به صورت مشخص 
به عنوان  این که0  به  توجه  با   ،3 و   2  ،1  ،0 امتیاز  با  آزمایشگاه ها  توسط 
در   y محور  شده است.  ارزیابی  امتیاز  بالاترین  به عنوان   3 و  پایین ترین 
نمودار درصد پاسخ به الزامات را در سه سطح مورد نیاز نشان می دهد. 

محور x در نمودار الزامات ISO/IEC17025 را نشان می دهد.

می کند:  مشخص   )QA( برای  را  اصلی  مرحله  سه   )AQAC(
موارد،  این  معمول.   )QC( و  قطعیت  عدم  ارزیابی  صحه گذاری، 
تقویت کننده یکدیگر هستند، اما یک نمودار می تواند ارتباط متقابل 
بین آنها ایجاد کند که کاربرد آن را آسان می سازد. اهمیت این موارد 
الزامات  از  بخشی  به عنوان   ISO/IEC17025 به وسیله  همچنین 
5,4,5 )صحه گذاری روش ها(، 5,4,6 )تخمین عدم قطعیت غیرقابل 
اطمینان( و 5,۹ )اطمینان از کیفیت آزمایش و نتایج کالیبراسیون( 
نشان داده شد ه است. با وجود شهرت سختی این سه مورد، مطالعه 
ISO/اخیر که شامل بیش از 240 آزمایشگاه شیمی دارنده گواهینامه
IEC17025 است، نشان داده است که در مقایسه با دیگر موارد بیان 
شده در استاندارد، سه مورد فوق  بهترین موارد اجرایی هستند. هر 
نتایج  برای کیفیت  اصلی  عامل   ،)AQAC( پیشنهاد شده در  مورد 

آنالیز است که به طور مفصل مورد بحث قرار گرفته است.

   صحه گذاری
با توجه به واژگان بین المللی موسسه اوزان و مقادیر13 ]1۹[، 
صحه گذاری، تایید الزامات برای استفاده ای خاص است. به طور مشابه، 
صحه گذاری  که  )الزام5,4,5,1(  می دهد  نشان   ISO/IEC17025
عبارت است از تائید با آزمایش و ارائه شواهد عینی برای برآورده 
به منظور  درخواست،  یک  برای  نیاز  مورد  خاص  الزامات  ساختن 
کاربردهای خاص. با توجه به الزام 5,4,5,2، صحه گذاری باید برای 
همه  روش های توسعه یافته، روش های تغییر یافته و یا روش های 
خارج از حیطه کاربرد استفاده شود. با توجه به این الزامات، واضح 
است که صحه گذاری، ابزاری لازم با یک تنوع کاربردی وسیع در 
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همه آزمایشگاه های ISO/IEC17025 است، به خصوص زمانی که 
تصمیم گیری های مهم براساس نتایج گرفته می شوند.

که چگونه  نمی کند  ISO/IEC17025 مشخص  وجود،  این  با 
که  روشی  می دهد  توضیح  )فقط  کنیم  صحه گذاری  را  روش  یک 
از  که  خاصی  استفاده  برای  و  شده است  گرفته  نظر  در  آن  برای 
صحه گذاری  استانداردهای  بنابراین،  است(.  مناسب  می شود،  آن 
فرآیندهای  صحه گذاری  در  آزمایشگاه ها  به  کمک  برای  مختلفی 

آنها، توسعه و انتشار یافته اند ]20[.
که  است  نموده  تصریح   ]21[  SANCO 10684 این،  علاوه بر 
»صحه گذاری روش های داخلی آزمایشگاه ها باید با ارائه شواهد، نشان 

دهد روش موردنظر برای هدفی که استفاده شده مناسب است«.
روش صحه گذاری نیازی مهم در تحلیل شیمیایی است. به هر 
حال، به نظر می رسد شیمیدان های تحلیلی، به اطلاع از اهمیت آن 
)اینکه چرا باید انجام شود، چه زمان باید انجام شود، و دقیقا چیزی 
برای انجام دادن آن مورد نیاز است( کمتر توجه می کنند. در حال 
حاضر، توصیه های زیادی برای صحه گذاری در نوشته ها، به خصوص 
اوقات غیرقابل  بیشتر  اما،  با روش های خاص وجود دارد؛  رابطه  در 
استفاده هستند ]22[. خوشبختانه در میان شیمیدان های تحلیلی 
فرآیند صحه گذاری،  اینکه  آن  و  است  افتاده  جا  بخوبی  مفهوم  دو 
علی رغم هزینه ها، فرصت خوبی برای بهینه سازی روش است و در 
زمانی  می شود.  نیز شناسایی  روش  و ضعف  قوت  نقاط  عین حال، 
که صحه گذاری انجام می شود باید بسیاری از عوامل نظیر حداکثر 
اتوماسیون )تجهیزات و زمان  از  بودن، درجه  سطح مانده14، سمی 
ماتریس ها(  و  آنالیت ها  )نیازهای  اندازه  و  هزینه ها  دسترس(،  در 
بررسی کند. صحه گذاری روش های تحلیلی، اولین قدم از )QA( در 
آزمایشگاه است و )QA( تحلیلی، مجموعه کاملی از اقداماتی است 
که یک آزمایشگاه باید متعهد شود که قادر به دستیابی به اطلاعات، 
به صورت مداوم است. به علاوه، استفاده از صحه گذاری و یا روش های 
استاندارد، معمولا از روش های کنترل کیفی داخلی15- مواد مرجع16 و 
نمودارهای کنترل که در آزمون مهارت1۷ استفاده شده است، طرح ها و 
 ISO/IEC17025 اعتبارگذاری از یک استاندارد بین المللی که معمولا

است، تاثیر می پذیرد ]18[.
بعد از بررسی این موارد، اولین مرحله برای آزمایشگاه در شروع 
ارزیابی  که  است  معیارهایی  و  عوامل  کردن  صحه گذاری، مشخص 
 SANCO 10684/2009 ،خواهند شد. در مورد روش های باقی مانده
انتخاب و بررسی واسطه ها  با گزینش،  پیشنهاد می کند که فرآیند 
یکسان  زمان  بازه  در  نمونه ،  )به عنوان  شود  شروع  )تداخل ها( 
با  می توان  را  بودن  خطی  مرحله،  این  از  بعد  کروماتوگرافی(.  در 
شمارش و سنجیدن ترکیبات موجود، از طریق محاسبه باقی مانده ها 
تعیین نمود، این در حالتی امکان پذیر است که ضریب همبستگی 
رضایت بخش و مناسبی میان ضرائب و باقی مانده ها، تشخیص داده 
شود. اگر باقی مانده های منحصربه  فرد با بیش از 20± درصد )±10 
درصد در مواردی که )MRL( نزدیک یا بیشتر شده است( از نمودار 
کالیبراسیون در ناحیه مربوط منحرف شود، یک تابع کالیبراسیون 
دیگر باید استفاده شود ]21[. در بیشتر موارد، روش خطی کردن، 

برای اطمینان کمیت و اثبات کاربردی بودن این روش کافی است.
بهبود  ارزیابی حساسیت،  به منظور  باید  به هر حال، هر روشی 

متوسط )به عنوان معیاری از درستی اندازه گیری و یا سمت گیری(، 
که  است  معنی  بدان  این  شود.  آزمایش  کمیت18  حد  و  دقت 
انجام  این روش  برای بررسی دقت  باید  بهبود مستمر  آزمایش های 
از تایید دقت و صحت، حداقل پنج تکرار )برای بررسی  شود. پس 
دقت( در هر دو گزارش حد کمیت )برای بررسی حساسیت روش( 

و در دیگر سطوح عملی بالاتر، )برای نمونه MRL( مورد نیاز است.
)LOQ( به عنوان حداقل غلظت یا جرم آنالیز مشخص شده است 
که می تواند کمیت را با صحت و دقت قابل قبول تعیین کند. تعدادی 
از مولفین، تخمین قابل قبول را در محاسبه )LOQ( بررسی کردند 
که با نسبت سیگنال به نویز به دست آمده از یک نمونه شاهد برابر 
است و این مقدار با در نظر گرفتن مقدار نسبی استاندارد 10:1 و 
 ]25[ آمده  به دست  جواب های  از  استاندارد  انحراف  محاسبه  با  یا 
محاسبه می شود. متاسفانه، برخی از استانداردهای اعتبارسنجی فقط 
محدودیت ها را بیان می کنند و نمی گویند چگونه آنها را تعیین کردند، 

حتی اگر چندین روش مختلف برای تعیین آنها وجود داشته باشد.
برای اصلاح این مساله، روشی عملی و واقع گرایانه در نظرگرفته 
شده است که از کمترین مقدار سطح میله ای که به حدود قابل قبول 
در بازدهی روش رسیده باشد )بهبود متوسط در محدوده ۷0-120 
حال،  هر  به   .]21[ می کند  استفاده   )RSDr  ≥ با 20درصد  درصد 
و  گستردگی  دلیل  به  هدف،  وتحلیل  تحلیلی   )LOQ( روش های 
الزامات تحلیلی موارد در نظر گرفته شده  باید به  محدوده روش ها 

توجه کنند ]23[.
درباره  فردی  اطلاعات  از  استفاده  با  می تواند  مشخصات  این 
کیفیت مورد نیاز روش ها و یا با استفاده از اطلاعات ذکر شده در 
و  مختلف  عوامل  مختلف،  روش های  از  که  بین المللی  قراردادهای 
دامنه تغییرات توسعه یافته اند، انتخاب شود. روشی که آزمایشگاه 
تعیین می کند، روش )LOQ( است که بستگی دارد چه هدفی را 
دنبال می کند و چه کاربردهایی دارد، اما روش )SANCOs( یک راه 
عملی برای به دست آوردن غلظت مورد استفاده برای )LOQ( است. 
به طور کلی، بهتر است که روش مناسبی برای ارزیابی کفایت روش 
توسعه یافته انتخاب شود. جدول )1( نمونه هایی از مقدار هدف به 

کار رفته در انواع مختلف آنالیز را نشان می دهد.
برای  آیا  که  می کند  بررسی  و  مقایسه  را  روش  ابتدا  ارزیابی، 
ارزیابی، موضوع مهم، دانستن  این  از  بعد  آن هدف مناسب است. 
میزان  محاسبه  با  آمده  به دست  تحلیلی  نتیجه  از  اطمینان  سطح 
عدم قطعیت است، که باید در مرحله بعدی )AQAC( بررسی شود.

   عدم قطعیت
را  اندازه شناسی ]1۹[ عدم قطعیت  بین المللی  دانشنامه ی  در 
به عنوان »عامل غیرمنفی مختص مقدار پراکندگی نسبت داده شده 
به  پایه اطلاعات استفاده شده« تعیین می کند.  بر  اندازه گیری،  به 
عبارت دیگر، محاسبه عدم قطعیت، سطح اطمینان از تحلیل نتیجه 
را نشان می دهد. فرآیند واحدی برای محاسبه عدم قطعیت وجود 
ندارد، اما ISO/IEC 17025 )الزامات5,4,6,2( تصریح نموده که در 
موارد خاص، ماهیت روش آزمایش ممکن است مانع از دقت و تعیین 
مقدار سنجشی و آماری در محاسبه عدم قطعیت اندازه گیری شده 
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همه عوامل عدم قطعیت تلاش نموده و برآورد مناسب صورت پذیرد 
و باید اطمینان حاصل شودکه مبادا چگونگی گزارش نتایج، موجب 
برداشت اشتباه از عدم قطعیت شود. در نهایت، برآورد منطقی باید 
براساس اطلاعات و آگاهی از چگونگی اجرای روش و در دامنه و 
گستره اندازه گیری باشد و باید به عنوان نمونه، از تجارب گذشته و 

اعتبارسنجی داده ها استفاده نمود.
با توجه به روش های مختلف محاسبه عدم قطعیت، راهنمای 
کاربردی  مرجع  یک  به عنوان   ]26[  EURACHEM/CITAC
عدم  محاسبه  راهنما،  این  به  توجه  با  شده است.  مشخص  عمومی 

قطعیت شامل چهار مرحله اساسی است:

 مرحله 1: اندازه گیری فضا
شامل  می شود،  اندازه گیری  که  چیزی  از  واضح  گزارش  یک 
آن  به  که  ورودی  مقادیر  و  شده  اندازه گیری  مقادیر  بین  رابطه 
و  ثابت ها،  شده،  اندازه گیری  مقادیر  نمونه،  )برای  دارد،  بستگی 
مقادیر استاندارد - کالیبراسیون( است. اطلاعات خاص باید از روش 
توصیف  روش های  دیگر  یا   )SOP( مناسب  استانداردهای  اجرایی 

شده گرفته شود.

 مرحله 2: شناسایی منابع عدم قطعیت
برای شناسایی منابع عدم قطعیت، دانستن همه مراحل مهم 
پیش  مرحله  در  اندازه گیری  اهمیت  عوامل  )این  الزامیست  روش 
مقادیر  محاسبه  برای  که  ریاضی  معادلات  می کند(.  مشخص  را 
عدم  ترکیب  از  مشترك  منبع  یک  می شوند،  استفاده  اندازه گیری 

قطعیت هستند.
به علاوه، مطالب نوشته شده نشان دهنده به کار بردن روش های 
قطعیت  عدم  محاسبه  و  قطعیت  عدم  منابع  انتخاب  برای  مختلف 
است )برای نمونه، »پایین به بالا«، »مناسب برای هدف« و »بالا به 
پایین«، »اعتبار محور« و »سلامت محور« است( ]18 و 2۷[. اصول 

اساسی و مثال های ساده از هر کاربرد در زیر نشان داده است:
)1(  پایین به بالا

خاص  منابع  همه  ترکیب  و  مقدار  کمیت،  شناسایی  براساس 
پیچیده ای  بسیار  عموما، روش  است.  اندازه گیری  در  قطعیت  عدم 
تحلیلی  از روش  را  قطعیت  منابع عدم  اینکه همه  دلیل  به  است، 
اصول  از  استفاده  با  این روش  برای محاسبات در  بررسی می کند. 
نمونه،  )برای  می شود  انجام  حجمی  تجهیزات  از  قطعیت،  عدم 
گیره های حجمی و میکروپیپت ها، ترازوها و دیگر تجهیزات که مورد 
نیاز کالیبراسیون است که افزایش عدم قطعیت خاصی را در گواهی 

جدول1: نمونه هایی از ارزیابی قرارداد به کار رفته در انواع مختلف آنالیز

موافقت نامهعنوانکاربرد

EPA/USA )آژانس حفاظت 
از محیط زیست ایالات متحده 

امریکا(
SW846 راهنمای اعتبار ]23[

]21[ SANCO/10684/2009

و  روش ها  توسعه  برای  راهنما 
برنامه  برای  روش ها  اعتبارسازی 
RCRA )حفاظت از منابع و عمل 

بازیافت(.
روندهای  و  روش  اعتبارسنجی 
آنالیز  برای  کیفیت  کنترل 
غذا  در  آفت کش ها  باقی مانده های 

و تغذیه.

 SW-846 قابل استفاده برای روش های ارائه شده برای گنجایش پتانسیل در
)روش های آزمایش برای ارزیابی مواد جامد زائد، روش های فیزیکی/شیمیایی(

این مدرك برای کنترل آزمایشگاه ها یا در نظارت بر باقی مانده آفتک ش ها 
در موادغذایی در نظر گرفته شده است. مدرك، دقت روش و کنترل کیفی 
از اعتبار داده استفاده شده برای بررسی  تحلیلی1۹ مورد نیاز برای پشتیبانی 

انطباق با ماکسیمم باقی مانده محدودیت20 را توضیح می دهد.

دستورالعمل کمیسیون
12 آگوست 2002

)۹( )CE/2002/657(

دستورالعمل اجرایی شورای  23/۹6/
روش های  اجرای  خصوص  در   EC

تحلیلی و تفسیر نتایج.

آزمایش  در  که  تحلیل  روش های  برای  را  قوانینی  دستورالعمل  این 
می کند فراهم  می شوند  استفاده  اروپا  اتحادیه  در  رسمی   نمونه های 

 )عمدتا مربوط به حضور باقی مانده داروهای دامپزشکی در محصولات با منشا 
حیوانی(

)EC(  مقررات کمیسیون
شماره 333/2007 )24(

و  نمونه  از  روش هایی  تنظیم 
میزان  رسمی  کنترل  برای  تحلیل 
قلع  جیوه،  کادمیوم،  سرب، 
معدنی، MCPD-3 و بنزوپیرن در 

مواد غذایی

از آنجائی که روش های مشخصی برای تعیین آلودگی های موادغذایی در سطح 
اتحادیه اروپا وجود ندارد، آزمایشگاه ها ممکن است هر روش معتبر تحلیلی را 

انتخاب کنند که روش انتخاب شده نیازمند حدود اجرایی خاصی است.

ICH - کنفرانس بین المللی 

 )R1( هماهنگی الزامات فنی
)25(

جانبه  سه  راهنمای  اعتبارسنجی 
روش های  از   ICH شده  هماهنگ 

تحلیل: متن و دستورالعمل
(R1) Q2

برای  که  دارویی  ثبت  روش های  الزامات  یکسان سازی  بین المللی  کنفرانس 
از  منظم  مراجع  که  است  واحد  پروژه  )ICH( یک  استفاده شده است.  انسان 
اروپا، ژاپن و ایالت متحده و کارشناسان از صنعت دارویی را در سه ناحیه برای 

بحث علمی و جنبه های تکنیکی از ثبت محصولات گرد هم آورده است.
ICH Q2 (R1) مبحثی است راجع به عواملی که در اعتبار روش های تحلیلی 
ایالات  و  ژاپن  اروپا،  جامعه  درون  شده  ثبت  کاربردهای  از  بخشی  به عنوان 

متحده امریکا در نظرگرفته شده اند.
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کالیبراسیون شناسایی می کنند(.
)2(  مناسب برای هدف21 

اساس آن بر شناسایی یک عامل منفرد که کارکرد مناسب نامیده 
می شود، استوار است. با توجه به مقاله تاورنیه ]18[، این روش بیشتر 
براساس دقت و مطالعات پایه است. همچنین به زمان محاسبه کمتری 
نسبت به روش پایین به بالا نیاز دارد و وابسته به اطلاعات در دسترس 
از روش مربوطه خواهد بود )برای نمونه، یک روش مطالعه اجرایی، 
استفاده از یک )IQC( یا روش اعتبارسازی )که عموما براساس یک 

انحراف استاندارد از اطلاعات در دسترس است(.
)3(  بالا به پایین

آزمایشگاه  داخل  مطالعات  از  آمده  به دست  اطلاعات  براساس 
به داده  های مطالعات مشترك  نیاز  این روش،  )عامل دقت( است. 
دارد و محاسبه آن عموما براساس یک انحراف استاندارد از اطلاعات 

در دسترس است.
)4(  اعتبار محور22

آزمایشگاهی  بین  یا  آزمایشگاهی  داخل  مطالعات  براساس 
)عوامل دقت، درستی و دشواری( است. محاسبه آن عموما براساس 

یک انحراف استاندارد از اطلاعات در دسترس است.
)5(  سلامت محور23 

آزمایشگاهی  داخل  مطالعات  بر  دشواری،  آزمایش های  اساس 
اطلاعات  از  استاندارد  انحراف  براساس  عموما  محاسبه  این  و  بوده 

در دسترس است.
راهنمای EURACHEM/CITAC دو روش را مشخص می کند:

1. پایین به بالا ) یک محاسبه سخت که همه مراحل را بررسی 
می کند(؛ و

2. اعتبار محور )یک روش ساده شده که صحت نتایج، از قبیل 
خطی بودن، بازیابی و تکرارپذیری را بررسی می کند(.

در ابتدا، این روش ها می توانند با دیگر روش ها برای ارزیابی، 
سپس  و  شوند  استفاده  قطعیت  عدم  منابع  جزئیات  همه  در 
برای  می تواند  که  اصلی  منابع  شناسایی  برای  آنها  از  استفاده 
امکان پذیر  شود،  استفاده  تحلیل  طول  در  قطعیت  عدم  محاسبه 
اما  کنیم،  استفاده  را  روش  دو  این  است  ممکن  چه  اگر  است. 
اعتبارسنجی براساس روش ارزیابی راه آسانتری برای برآورد عدم 
قطعیت در نظر گرفته شده است ]28-30[؛ زیرا بیشتر اطلاعات 
مورد نیاز برای ارزیابی عدم قطعیت می تواند در طول ارزیابی از 
گواهی دهنده  بین المللی  شرکت های   .]22[ آید  دست  به  روش 
براساس  واقعی  برآوردی  باید  که  مواقعی  برای  آزمایشگاه ها24 
این  شود،  ساخته  ارزیابی(  داده  )مثلا  روش  از  موجود  اطلاعات 

روش را پیشنهاد می کنند ]31[.

 مرحله 3: کمیت اجزای عدم قطعیت
برای اندازه گیری و یا برای برآورد اجزای عدم قطعیت، هر منبع 
بالقوه مربوط به عدم قطعیت مهم است. اغلب، تخمین و یا تعیین یک 
عامل در عدم قطعیت، زمانی که همراه با تعدادی دیگر از منابع مجزا 
باشد، بهتر امکان پذیر است. همچنین مهم است در نظر گرفته شود 
که آیا داده های در دسترس برای همه منابع عدم قطعیت محاسبه 
می شود و برای اجرای آزمایش های اضافی برنامه ریزی شده است یا 

خیر و همچنین برای مطمئن بودن از اینکه همه منابع عدم قطعیت 
به طور کامل محاسبه شده اند، بررسی با دقت انجام می شود ]26[.

 مرحله 4: محاسبه ترکیبی عدم قطعیت
اطلاعات به دست آمده در مرحله )3(، از یک سری اعداد که 
تشکیل  است  قطعیت کل  عدم  محاسبه  برای  کمیت ها  ترکیب  از 
می شود، اگر چه مربوط به منابع خاص و یا ترکیبی از اثرات چندین 
منبع باشد. برای کمک به عنوان انحراف استاندارد، قوانین مناسبی 
هم  روی  شد.  خواهد  بیان  قطعیت  عدم  ترکیبی  استاندارد  برای 
رفته، یک عامل عددی مناسب )عامل عددی استفاده شده به عنوان 
ضریب عدم قطعیت استاندارد به منظور به دست آوردن عدم قطعیت 
برای  باید  است(   3 تا   2 گستره  در  معمول  به صورت  گسترده، 

گسترش عدم قطعیت به کار رود ]26[.
قطعیت،  عدم  محاسبات  در  دخیل  مراحل  همه  ارزیابی  با 
می توان بهترین روش را برای محاسبه های راهبردی مهم به منظور 
انجام محاسبات موثر مشخص نمود. با توجه به بررسی همه روش ها 
یک  می تواند  زمان  کمترین  در  صحه گذاری  روش  نوشته ها،  در 
از  است  اوقات لازم  به هر حال، گاهی  تهیه کند.  را  برآورد خوب 
در  اطلاعات  صحت  که  زمانی  مانند  شود،  استفاده  روش ها  دیگر 

دسترس نباشد.
اندازه گیری عدم قطعیت مهم ترین معیار در دو روش صحت25و 
به عنوان   )AQAC( در  قطعیت  عدم  بررسی   .]18[ است   )IQC(
روش  صحه گذاری  از  بعد  اینکه،  دلیل  به  است؛  مرحله  دومین 
نه(،  یا  است  هدف  برای  مناسب  روش،  آیا  می کند  بررسی  )که 
قابلیت اطمینان است که پراکندگی مقادیر  عدم قطعیت، مکملی 
مشخص شده در اندازه گیری را تعیین می کند. به هر حال، بعد از 
همه ارزیابی ها )استفاده مقادیر و عدم قطعیت(، کنترل با استفاده از 
 )QC( نظارت مستمر نیز لازم است، که می تواند با استفاده از ابزار

به دست آید.

)QC( کنترل کیفیت   
که  می کند  تصریح   5-۹ الزامات  در   ISO/IEC 17025
و  آزمایش ها  صحت  بررسی  برای  را   )QC( روش  باید  آزمایشگاه 
کالیبراسیون داشته باشد؛ بنابراین، افزایش آگاهی از نیاز به کیفیت 
در زمینه آنالیز شیمیایی، اجازه بررسی فرآیند برای ساخته شدن را 
می دهد )برای نمونه، پیاده سازی سامانه های مدیریت کیفیت درون 
آزمایشگاه ها(. اگرچه این روش ممکن است نیاز به تلاش و بودجه 
داده  تخصیص  منابع  از  درصد   10-20 تقریبا  باشد؛  داشته  بسیار 
شده برای تحلیل شیمیایی به )QA( و )QC( تخصیص داده می شود 

که برای پیشرفت دانش تحلیلی لازم هستند ]32[.
در این دیدگاه، )QC( باید ثابت کند که روش تحلیلی کمی، هنوز 
می تواند اندازه گیری قابل اطمینان که شامل تحلیل درونی دسته است 
را بدهد. به هر حال، )QC( می تواند همچنین به طور معمول برای صحت 
در بعضی موارد استفاده شود؛ بنابراین، سومین و آخرین مرحله لازم 
 )QC( برای صحه گذاری نتایج در آزمایشگاه شیمی تحلیلی، شامل روش
به کار رفته برای کنترل کیفیت عملکرد است. معمولا برای بررسی 
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اینکه روش های مورد استفاده در شرایط صحه گذاری قرار داشته اند، به 
کنترل های خاصی نیاز است. بنابراین، )QC( ها روش اندازه گیری خاصی 
هستند که برای تشریح کیفیت نمونه های تکی یا دسته ای استفاده 

می شوند. این کنترل ها شامل موارد زیر است:
)1(  تحلیل مواد مرجع )RM(/ استانداردهای اندازه گیری26؛

)2(  تحلیل نمونه های مجهول 2۷؛
)3(  استفاده ازنمونه های )QC( و نمودارهای کنترل؛

)4(  تحلیل داده خام؛
)5(  تحلیل نمونه های مشخص شده؛

)6(  تحلیل های تکثیر شده و
.)PT(  )۷(

استفاده  می تواند   )QC( در  مختلفی  راهبردهای  کلی  به طور 
شود و احتمال مطرح شدن هزینه ها، سود و در دسترس بودن روش 
وجود دارد. سه نوع از این راهبردها که عموما کاربردی هستند در 

پایین توضیح داده شده است.

)RM(. )RM( تحلیل مواد مرجع 
بر  ثابت،  و  یکنواخت  کافی  اندازه  به  ماده ای  به عنوان   )RM(
پایه خواص اختصاصی مطالعه شده در نظر گرفته شده و به عنوان 
ماده مناسب به منظور استفاده در اندازه گیری یا آزمایش ویژگی های 
ظاهری به کار می رود ]2۷[. همچنین در ارتباط با اجزای سیستم 
قابل  اندازه گیری  نتایج  بر  که   بازی می کند  را  مهمی  نقش   )QA(
اطمینان تاثیرگذار است. گستره کاربرد این مواد بسیار وسیع است 

]33 تا 3۷ [؛ اما بعضی از کاربردهای مشترك به شرح زیر است:
• اعتباربخشی روش های تحلیلی، که در آن )RM( برای تعیین 

دقت و صحت استفاده می شود؛
رفته  کار  به  مواد  آن  در  که  آزمایشگاهی،  بین  مقایسه های   •

به عنوان ماده فاعل در مطالعات است؛
• برآورد عدم قطعیت از یک اندازه گیری؛

• اسناد و مدارك با قابلیت ردیابی.
 ،)RMs( از  کننده  تامین  یک  انتخاب  هنگام  دیدگاه،  این  در 

عوامل زیر باید در نظر گرفته شود ]38[:
با استانداردهای کیفیت )به عنوان   )RMs( هماهنگی تولید  •
ملزومات  یا   ISO/IEC17025  ،]3۹[  34 راهنمای  ایزو  مثال، 
سومین  طول  در  باید  هماهنگی  این  همچنین   ).]40[  )ILAC(

قسمت ارزیابی نشان داده  شود.
• ثبت کامل نتایج از هر دو تولیدکننده و مواد )به عنوان نمونه، 
با  آزمایشگاهی  داخل  قیاس  در  استفاده  از  گزارش  باید یک   RM
روش های مختلف در طول مدت بررسی و یا گزارشی از استفاده در 
تعدادی از آزمایشگاه ها را در دوره زمانی چندین ساله داشته باشد(.
• در دسترس بودن یک تائیدیه وگزارش تطابق با راهنمای ایزو.

هماهنگی  شامل  که  داده ها  قطعیت  عدم  و  تائیدیه  اعتبار   •
روش های کلیدی با راهنمای ایزو است.

بعضی یا تمام این الزامات ممکن است در ویژگی های تحلیلی و 
یا ویژگی های مورد نظر مشتریان مشخص شود، اما در اغلب موارد 
استفاده در تصمیم گیری های حرفه ای  به منظور  تحلیل گران،  برای 
مورد نیاز است. علاوه براین، توجه نمایید که کیفیت، لزوما همسان 

با متغیرهای کوچک و تناسب روش برای موضوع هدف نیست، بلکه 
برای استفاده مورد نیاز است ]38[.

 نمودارهای کنترل
ISO/IEC17025 نشان می دهد که داده نهایی باید به گونه ای 
ثبت شود که روش ها قابل شناسایی باشند و در اینجا باید روش های 
آماری عملی برای مرور نتایج استفاده شوند. به عبارت دیگر، استفاده 
 )IQC( از نمودارهای کنترل در تحلیل کمی، یکی از ابزارهای مهم
برای مشاهده و کنترل تحلیل های معمول، به ویژه در زمان شناسایی 

مسیرهای منفی در روش به کار رفته است.
نمودارهای کنترل برای سنجش ثبات نتایج تحقیق به دست آمده 
در آزمایشگاه استفاده می شود. در عمل، اغلب نمودارهای استفاده شده، 
پردازش منظم،  و  نمودارهای شوهارت28 هستند. روش های کنترل 
روش های نموداری هستند که تعداد عملیات عددی مورد نیاز اجرا 
شده را کاهش داده و اجازه کنترل منظم موضوع فرآیند را می دهند. 
تشخیص ساده و سریع اختلالات در ترکیب نقاط علامت گذاری شده، 

اصلاح سریع و تایید معتبر تحقیق را ممکن می سازد ]2۷[.
هدف از نمودارهای کنترل، شناسایی و تعیین اثرات منفی روی 
نمودارهای کنترلی، ممکن  اگر چه  آنها است.  بالقوه  نتایج و منابع 
است شکل های متنوعی داشته باشند، اما در واقع شکل گرافیکی از 
مقادیر کیفی مشخص تحت بررسی در نمودار کشیده شده را مقایسه 
مشخص   ISO استاندارد  چندین  در  کنترلی  نمودارهای  می کنند. 
شده اند ]41 تا 44[. به هر حال، به هنگام استفاده از RMهای داخلی، 
اندازه گیری های تکراری  از  مقادیر مشخص شده در واقع میانگینی 
بین ترتیب  به  اعمال  محدودیت  و  اخطار  قرارداد،  مطابق   هستند. 
 2s± و 3s± )انحراف استاندارد( به وجود می آید که مشابه با احتمال 

۹5/5 درصد و ۹۹/۷ درصد در توزیع نرمال داده هاست ]5[.
به این ترتیب، نمودار کنترل می تواند خط مرکزی و محدودیت 
کنترل را ایجاد کند که از نقاط معمول میانگین و انحراف استاندارد 
به جای مقادیر به دست آمده در طول روش صحه گذاری، استفاده 
می کند. علاوه  بر این، حالت اندازه گیری، بر مقدار نسبت های کمی 
به دست آمده، اثر زیادی دارد. به بیان بهتر، مانند زمانی که با منحنی 
با  که  زمانی  نیز  و  می شود  تعیین  مشابه  شرایط  در  کالیبراسیون 
به دست  نسبت های  تعیین  برای  داخلی  استاندارد  یک  از  استفاده 
آمده تنوع داده ها کاهش می یابد، همان طور که در شکل )6( نشان 
به  کنترل  نمودارهای  از  استفاده  همچنین   .]44[ شده است  داده 
آزمایشگاه ها اجازه می دهد که در طول زمان، دقت و صحت را مداوم 

و درست ارزیابی کنند.

)PT( آزمون مهارت 
برای  ابزارهایی  با  آزمایشگاه  آزمون  عملکرد  تعیین   )PT(
مقایسه های آزمایشگاهی است. این مطالعات برای آزمون پیشرفت و 
مقایسه بین تحلیل گران فردی با رویکردهای تحلیلی یا اندازه گیری 
بنابراین، هدف   .]2۷[ می روند  به کار  تحلیلی خاص  رویکردهای  و 

)PT(، دستیابی به نشانه ای از عملکرد آزمایشگاهی است.
که  است  آزمایشگاه هایی  برای  بزرگ  چالشی  مهارت،  تحقق 
پیشرفت  یک  این  دارند.  خود  اعتبار  گواهینامه های  تایید  به  نیاز 
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)PT(، مهارت  نتایج است. در  نگهداری کیفیت مناسب  برای  مهم 
نتایج، برای  از  آنها  افراد در آزمایشگاه براساس تشخیص و تفسیر 
 .]2۷[ می شود  بررسی  )مواد(  توزیعی  نمونه های  در  اجزای خاص 
هر  ترتیب  بدین  که  دارد  خاص  شناسایی  کد  یک  آزمایشگاه  هر 

شرکت کننده برای دیگران ناشناس باقی می ماند.

شکل 6: تاثیر حالت کالیبراسیون بر کمیت میزان بازیابی )الف(: 
نمودار کنترل x از 10 میزان بازیابی به دست آمده با یك منحنی 
کالیبراسیون با استفاده از کمیت وتحلیل آن در روز اول. )ب(: 
نمودار کنترل x همان میزان بازیابی به دست آمده با یك منحنی 
کالیبراسیون تزریق روزانه با استفاده از کمیت، در همین دسته.
با  آمده  به دست  بازیابی  میزان  همان   x کنترل  نمودار  )ج(: 
منحنی کالیبراسیون تزریق روزانه با استفاده از کمیت در همین 

دسته و با یك استاندارد داخلی.

برای  محدودیت  دادن  قرار  مورد  در  دستورالعمل هایی 
رسیدن  در  آن(  اجزای  ریز  همراه  به  )و   )PT( فراهم کننده 
دارد.  وجود   )PT( از  خصوص  به  انواع  در  مهارت  تشخیص  به 
ISO/ در  بیشتر  و   ]45[  ILACG13 مدرك  در  راهنماها  این 

IEC17043 ]46[ پیدا می شوند. شرکت  در )PT( به  تمرینی برای 
آزمایشگاه ها به منظور ارزیابی کیفیت نتایج خود تبدیل شده است. 
با همکاری  از سال 1۹۹4  اقیانوسیه  تاییدیه آزمایشگاهی آسیا و 
ظرفیت های  و  توانایی ها  تقویت  به منظور  منطقه  این  در   )PT(
به  برنامه ریزی و  از توسعه  فنی آزمایشگاه های عضو و به حمایت 

رسمیت شناختن متقابل آنها برگزار گردید ]4۷[. آزمایشگاه های 
توسعه  در  مهمی  ابزار  به عنوان   )PT( از  اروپا  در  آفات  پسماند 
نتایج )QC( استفاده می کنند ]48[. توسعه برنامه )PT( در اروپا، 
نتایج مهمی را در هماهنگ سازی به دنبال داشته است که بیش از 
12000 قسمت از داده های به دست آمده ارزیابی شده است ]48[. 
در  نتایج  از  اطمینان  برای  دیگری  قدرتمند  ابزار   )PT( بنابراین، 

آزمایشگاه، در زمینه شیمی تحلیلی است.
در این مرحله بعد از تمام QCها که در آزمایشگاه به کار برده 
شده اند، )AQAC( با هدف مطمئن شدن از نتایج تحلیلی به دست 
مرحله  در  می شود.  کامل  آزمایشگاهی  تحلیل های  طول  در  آمده 
سوم و آخر، )QC( به صورت تحلیلی، روش و نتایج را مورد ارزیابی 
قرار می دهد، اطلاعات جدید در مورد روش تایید )تایید اعتبار خود 
برای هدف( و اعتبارسازی سطح اعتبار در نتایج )عدم قطعیت( را 
ارائه می دهد. این سه مرحله، قابلیت پیگیری برای نتایج را داشته و 
مفهوم کلیدی در شیمی تحلیلی به دلیل دستیابی به نتایج مطمئن 

را داراست.

   قابلیت ردیابی
است،  ضروری  ردیابی  قابلیت  وجود  مطلوب،  نتایج  ایجاد  برای 
بخصوص در شیمی تحلیلی که دربرگیرنده بقیه مفاهیمی است که 
لزوما در اینجا ذکر نشده اند. این مفهوم، ادامه و پیامد اندازه شناسی و 
اندازه گیری است که بیش از یک قرن برای اندازه گیری های فیزیکی 
)برای نمونه، جرم، طول، زمان و درجه حرارت( استفاده می شد و در حال 
حاضر به منظور مشخص کردن خصوصیات اندازه گیری های شیمیایی و 
بیولوژیکی مطرح می شود ]4۹[. بر اساس اعلام دانشنامه ی بین المللی 
اندازه شناسی]1۹[، قابلیت ردیابی اندازه شناسی و اندازه گیری، خاصیتی 
از یک نتیجه اندازه گیری شده است که به موجب آن، نتایج می تواند 
مرتبط با یک مرجع در مجموعه زنجیره  پیوسته ای از کالیبراسیون ها و 
هر اندازه گیری در تعیین عدم قطعیت باشد. در آزمایشگاه های تحلیلی، 
قابلیت ردیابی نتایج، مرتبط با قابلیت ردیابی یک روش بوده که متصل 
به پیگیری استانداردها و ردیابی لوازم استفاده شده در روش تحلیلی 

است ]18 و 50[ )شکل ۷(.

'

شکل 7: مفاهیم مختلف و معنای گسترده قابلیت ردیابی.

ابزار  می تواند  و  می شود  نیز  ردیابی  قابلیت  شامل   )AQAC(
در  و  باشد  درآزمایشگاه ها  اطمینان  قابلیت  افزایش  برای  مفیدی 
و  بوده  مناسب  استفاده  مورد  منظور  برای  روش  این  که  صورتی 
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 ISO/IEC17025 در آزمایشگاه و کاربرد )QA(
تشکیل  را  تحلیلی  دنیای  در  مشخص  روش  یک 
براساس  ما  موردنظر   )AQAC( بنابراین،  می دهد. 
ایدئولوژی )QA( برای نتایج و تشویق آزمایشگاه ها 
هنری2۹«  »درجه  سطوح  بهترین  به  رسیدن  برای 
 )AQAC( ،توسعه می یابد. برای دستیابی به این ایده
با اعتبارسازی شروع می شود، سپس روش اجرایی 
که مدارك را تهیه می کند، نشان می دهد که برای 
و ضعف های  قوت  نقاط  و  است  مناسب  این هدف 
ایجاد  از  بعد  را نشان می دهد.  استفاده شده  روش 
قطعیت  عدم  محاسبه  از  ناشی  دوم  مرحله  اعتبار، 
داده  نسبت  کیفی  مقادیر  مشخصات  پراکندگی  و 
بالا  اطمینان  سطح  یک  با  اندازه گیری  به  شده 
 )QC( مرحله،  آخرین  در  و  سوم  مرحله  در  است. 
نتایج  هنوز  می تواند  روش  این  که  می دهد  نشان 
قابل اطمینانی را فراهم آورد؛ به عبارت دیگر، اعتبار 
روش در حال پیشرفت بوده و )QC( داده های جدید 
با محاسبه عدم قطعیت را تولید  معمول و سازگار 
بی انتهاست  چرخه ای   )AQAC( بنابراین،  می کند. 
از  اطمینان  با  درآزمایشگاه  می توانند  تحلیل ها  و 
به عنوان  می تواند   )AQAC( این  شوند.  اجرا  نتایج 
وسیله کیفی قدرتمند در همه انواع آزمایشگاه ها به 
سیستم  که  آزمایشگاه هایی  برای  شود.  گرفته  کار 
ISO/ ،مدیریت کیفیت رسمی دارند )به عنوان مثال

IEC17025 یا )GLP( که بعضی از الزامات چرخه را 
آزمایشگاه های معمولی،  )به معنای  نشان می دهد( 
غیره(  و  رسمی  کنترل  در  درگیر  آزمایشگاه های 
استانداردهای  این  با  ترکیبی  به صورت   )AQAC(
در  مستمر  بهبودهای  تولید  برای  بین المللی 
 )AQAC( کیفیت نتایج کار می کند. همچنین، این
ندارد  رسمی  کیفی  سامانه  که  آزمایشگاهی  برای 
و  اصلی  تحقیقاتی  آزمایشگاه های  نمونه،  )به عنوان 
آزمایشگاه های تحقیقاتی آنالیزی(، قابلیت پیگیری 
ابزار استاندارد شده کیفی  نتایج را فراهم نموده و 
با  )شاید  تحقیقاتی  آزمایشگاه های  برای  دیگری 

امکان مجوز رسمی در آینده( است.

ری
گی

جه 
نتی

پی نوشت

تحقیقات  و  تولیدی  شرکت  تولید(،  )گرایش  صنایع  لیسانس   .1
صنعتی آبسارکویر

2. لیسانس زیست شناسی، شرکت مهار فن ابزار
3. لیسانس مهندسی مواد )ساخت و تولید(، دانشگاه تبریز، دانشکده 

مهندسی مکانیک گروه مهندسی و علم مواد
4. عضو کارگروه تخصصی استاندارد و کالیبراسیون شبکه آزمایشگاهی 

فناوری نانو

5. quality assurance (QA)
6. quality-control(QC)
7. Analytical Quality Assurance Cycle (AQAC)
8. analytical QA (AQA)
9. Valcarcel
10. Good Laboratory Practice (GLP)
11. Plan, Do, Check, and Act
12. Plan, Do, Study and Act
13.  International Vocabulary of Metrology(VIM)
14. Maximum Residue level (MRL)
15. internal QC (IQC)
16. (RMs)reference materials 
17. Proficiency testing(PT)
18. limit of quantification (LOQ)
19. analytical quality control (AQC)
20. maximum residue limits (MRLs)
21. Fitness-For-Propose
22. Validation-Based
23. Robustness-Based
24. International Laboratory Accreditation Coopera-
tion (ILAC)
25. Validation
26. The analysis of RMs/Measurement  standards
27. The analysis of blind samples
28. Shewhart
29. State-of-the-art

خواهد  اعتبار  تایید  باشد،  شده  روش  ردیابی  قابلیت  ارتقا  موجب 
ارائه یک سطح  با  شد. عدم قطعیت، قابلیت ردیابی یک نتیجه را 
توانایی فراهم کردن  نهایت اگر روش،  اطمینان نشان می دهد. در 
را  قطعیت  عدم  و  اعتباربخشی  در  اطمینان  قابل  اندازه گیری های 
این  بود.  ارزیابی خواهد  برای  معمول  تحلیلی   )QC( باشد،  داشته 
از  با استفاده  ارزیابی  نیاز به   ))QC( موارد )اعتبار، عدم قطعیت و
تجهیزات کالبیره شده )قابلیت ردیابی از تجهیزات( و استانداردهای 
)به عنوان  تجهیزات  دارند.  استاندارد(  ردیابی  )قابلیت  گواهی شده 

نمونه، ترازوها، میکروپیپت ها و به طور کلی دیگر ابزار کالیبره شده( 
در ISO/IEC17025 آزمایشگاه های معتبر قابلیت ردیابی را بیشتر 
می کنند. )به عنوان نمونه، باید مورد تائید راهنمای ایزو شماره 34 ]3۹[ 
باشد.( در نهایت، احتمال درك ارتباط تمام بخش های نشان داده 
وجود   )QC( و  قطعیت  عدم  اعتبارسنجی،   -  )AQAC( در  شده 
دارد؛ زیرا همه این جوانب وقتی به کار برده شده اند که با استفاده از 
تجهیزات کالیبره شده و استانداردهای تائید شده در ترفیع قابلیت 

ردیابی و تولید نتایج قابل اطمینان باشد.
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Abstract
Considering how demand for quality assurance (QA) 

has grown in analytical laboratories, we show the trends 
in analytical science, illustrated through international stan-
dard ISO/IEC 17025, validation, measurements of uncer-
tainty, and quality-control (QC) measures. A detailed re-
view of the history of analytical chemistry indicates that 
these concepts are consistently used in laboratories to 
demonstrate their traceabilities and competences to pro-
vide reliable results.

We propose a new approach for laboratory QA, which 
also develops a diagram to support routine laboratories 
(which generally apply a quality system, such as ISO/
IEC 17025) or research laboratories (that have some dif-
ficult applying this international standard). This approach, 
called the Analytical Quality Assurance Cycle (AQAC), 
presents the major QA concepts and the relationships be-
tween these concepts in order to provide traceability and 
reliable results. The AQAC is a practical tool to support 
the trend towards QA in analytical laboratories.

Analytical Quality Assurance 
Cycle (AQAC); Analytical labora-
tory; ISO/IEC 17025; Laboratory 
quality assurance; Quality assur-
ance

(QA); Quality control (QC); Re-
liable result; Traceability; Uncer-
tainty; Validation
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Chromatographic 
methods for protein 
purification
 (Part 1)

Keywords
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raphy, Hydrophobic Interaction Chroma-
tography.

To achieve a high level of purity in the purification of proteins for therapeutic or 
analytical application, it is necessary to use several chromatographic steps. There is a 
range of techniques available including anion and cation exchange, which can be car-
ried out at different pHs, hydrophobic interaction chromatography, size exclusion and 
affinity chromatography. Separation by HPLC can be done by reverse-phase, ion-ex-
change or size-exclusion methods. Reverse-phase chromatography (RPC) separates 
proteins based on their relative hydrophobicities. This technique is highly selective but 
requires the use of organic solvents. Some proteins are permanently denatured by sol-
vents and will lose functionality during RPC, therefore this method is not recommend-
ed for all applications. Ion-exchange chromatography refers to separation of proteins 
based on charge. Size-exclusion chromatography (gel filtration) separates larger pro-
teins from small ones. Affinity chromatography is a very useful technique for "polishing" 
or completing the protein purification process. Beads in the chromatography column 
are cross-linked to ligands that bind specifically to the target protein.
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Zeta potential:
Theory and short 
tutorial of Zeta potential 
measurement by DLS
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Abstract
The zeta potential is the overall charge a particle acquires 

in a specific medium. The measurement of zeta potential is an 
important factor in the stability of colloidal materials. It plays 
an important role in theory of aggregative stability. There are a 
few ways to measure the zeta potential. This paper explained 
theory of zeta potential and how it is measured by DLS.
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Keywords
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Photoconductive AFM has been well-known as a effective and applicable meth-
od to investigate morphology in nanoscale  and surface properties simultaneously. 
It, also, images the relationship between function-properties and structure in na-
noscale materials. Similar to other methods of AFM, this technic possess specific 
machinery including a reversed microscope and a light source. In this regards, 
PC-AFM can be used to characterization of hole-electron transfer in photoconduc-
tive cells and organic solar cells. In fact, PC-AFM is still novel and requires to be 
investigated and developed.

Abstract
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