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هم زمان با برگزاری چهارمین نشست مدیران شبکه آزمایشگاهی 
کشور در دانشگاه علم و صنعت ایران در تاریخ 29 آبان ماه 1396 
بیش از 300 عضو این شبکه به بحث و تبادل نظر پرداختند. این 
نشست هرساله با هدف آشنایی بیشتر اعضا از توان آزمایشگاهی و 
آزمایشگاهی  زمینه خدمات  در  موجود  راهکارهای  و  اهداف  تبیین 

برگزار می شود.
دکتر تورج محمدی، معاون پژوهش و فناوری دانشگاه علم و 
صنعت، در چهارمین نشست مدیران مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی 
فناوری های راهبردی، که در مجتمع امام خمینی)ره( این دانشگاه 
برگزار شد، ضمن خیرمقدم به میهمانان و اعضای شبکه آزمایشگاهی 
و  علم  دانشگاه  بین المللی،  و  داخلی  ارزیابی های  اساس  »بر  گفت: 
صنعت ایران یکی از سه دانشگاه برتر فنی و مهندسی کشور بوده 
حجم  است.  آزمایشگاهی  دستاوردهای  دلیل  به  آن  از  بخشی  که 
با بخش صنعت کشور، رشد  این دانشگاه  آزمایشگاه های  معاملات 
تعاملات در سال  این  از  به طوری که درآمد حاصل  صعودی داشته 
94، بالغ بر 10 میلیارد تومان و در سال 95 در حدود 1۸ میلیارد 
تومان و تا پایان شهریور ماه سال 96، این میزان بالغ بر 13میلیارد 
تومان بوده است. با این وجود برای توسعه زیرساخت های کشور باید 
خدمات آزمایشگاهی در تمام سطح کشور گسترش یابد. همچنین 
ارایه خدمات علمی به همراه خدمات فنی و تحلیل داده به صنعت 
می تواند منجر به افزایش تعاملات آزمایشگاهی با صنعتگران شود«.

وی در ادامه افزود: »امیدوارم تعاملات بین وزارت علوم تحقیقات و 
فناوری و معاونت علمی و فناوری ریاست جمهوری و دانشگاه ها افزایش 
یابد؛ زیرا نیازمند بهبود روزافزون زیرساخت ها و تأمین نیاز تحقیقاتی 
کشور هستیم و با همکاری بخش های مختلف می توانیم برای تعالی و 

رشد بیشتر تولید علم و فناوری تلاش کنیم«.
آزمایشگاهی  شبکه  مدیر  اسدی فرد،  رضا  دکتر  ادامه،  در 

فناوری های راهبردی ایران، ضمن تسلیت به مردم زلزله زده غرب 
یاد کرد و  قالب شبکه ای همگانی  از کمک های مردمی در  کشور، 
گفت: »نیاز کشور، این شبکه های مردمی در کنار دولت است که 
آزمایشگاهی  شبکه  فعالیت  هستیم.  آن  شاهد  نیز  دنیا  در  امروزه 
نیز در همین راستا نیازمند همت اعضا برای حل معضلات علمی و 

صنعتی کشور است«.
اطلاعات  مدیریت  جامع  افزار  نرم  نشست،  این  ادامه  در 
شرکت  عامل  مدیر  توسط  نیز   )LABLEAD( آزمایشگاهی 
مدیریت فناوران دنانفیس معرفی شد. این نرم افزار، برای رفع نیاز 
آزمایشگاه های کشور و با رعایت چارچوب استانداردهای تخصصی 
آزمایشگاه ها )ISO/IEC17025( به سفارش شبکه آزمایشگاهی از 
ابتدای سال 1391 به مراکز آزمایشگاهی در سراسر کشور عرضه 
محدودیت  عدم  بالا،  عملکرد  آن  اختصاصی  ویژگی های  که  شده 
تعداد کاربران، قابلیت تنظیم خودکار ایمیل و پیامک، صدور فاکتور 
نرم افزار فرآیند- این  بارکد خوان است؛  به  اتصال  بارکد و  و چاپ 

محور آزمایشگاهی، با کاربرد بومی و ساخت ایران است.
همچنین در این نشست، از برگزیدگان شبکه آزمایشگاهی در سال 
95 تقدیر شد؛ آزمایشگاه های برتر عبارتند از: رتبه اول، مرکز پژوهش 
متالورژی رازی؛ رتبه دوم، پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران؛ 
رتبه سوم، پژوهشگاه مواد و انرژی؛ رتبه چهارم، شرکت خدماتی آموزشی 
و تحقیقاتی مرجعان خاتم؛ رتبه پنجم، مجتمع خدمات آزمایشگاهی 
دانشگاهی صنعتی شریف؛ رتبه ششم، مرکز تحقیقات فرآوری مواد 
معدنی ایران و رتبه هفتم، پژوهشگاه پلیمر و پتروشیمی ایران. همچنین 
از 6 رابط برگزیده شبکه و 20 رابط منتخب و 20 کارشناس منتخب نیز 

در ادامه این نشستن تقدیر و قدردانی شد.
در پایان این نشست نیز شرکت کنندگان از تجهیزات و آزمایشگاهای 

دانشگاه علم و صنعت بازدید کردند.

چهارمین نشست مدیران شبکه آزمایشگاهی فناوری های راهبردی ایران 29 آبان 96 در دانشگاه علم و صنعت برگزار شد.

تعامل و هم افزایی مدیران مراکز عضو شبکه 
آزمایشگاهی فناوری های راهبردی
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اسامی کارشناسان
نام مرکزبه ترتیب حروف الفبا 

شرکت تولیدی و تحقیقات صنعتی آبسار کویر یزدمحبوبه ابوالحسنی

 پژوهشگاه مواد و انرژینوید احمدی نسب

مرکز تحقیقات بیوشیمی و بیوفیزیک دانشگاه تهرانسعید اکبریان

مجتمع خدمات آزمایشگاهی دانشگاه صنعتی شریفالهام بازیار

  پژوهشگاه پلیمر و پتروشیمی ایرانمریم خسروی

شرکت تحقیقات مواد معدنی کانساران بینالودرویا خوش سفر

مؤسسه پژوهشي علوم و فناوري رنگ و پوششمریم رباط میلی

شرکت خدماتی، آموزشی و تحقیقاتی مرجعان خاتم تهرانفاطمه رضایی

 مرکز پژوهش متالورژی رازیروشنک ساده

   سازمان پژوهش هاي علمي و صنعتي ایرانفریبا سرو جهانی

 دانشگاه دامغانمحمد شاکری

 پژوهشگاه صنعت نفتعلی اکبر صالحی سرشت

  مرکز تحقیقات فرآوری مواد معدنی ایرانمحمد هادی کرباسی

پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران  مینا محبی مراد

سمانه منتظری
 پژوهشگاه فناوری های نوین علوم زیستی جهاد

دانشگاهی ابن سینا

  دانشگاه صنعتی امیرکبیراکبر مهدیلو

شرکت مهندسین مشاور آزمونه فولادمحمد نگهداری

 دانشگاه اصفهانشهره هوشمند راد

  دانشگاه فردوسی مشهدمهین هوشیار صادقیان

جهاد دانشگاه واحد صنعتی شریفمهران وحدانی

اسامی رابطین
نام مرکزبه ترتیب حروف الفبا 

پژوهشگاه ملي مهندسي ژنتیک و زیست فناوريبهزاد ادیبی

مرکز تحقیقات فناوری بن یاختهمینا اسفندیاری

  موسسه تحقیقات علوم شیلاتی کشورفریبا اسماعیلی

 دانشگاه اصفهانمرضیه اکبری

پژوهشکده آنالیزی کیمیازیفریده باتقوا

مؤسسه پژوهشي علوم و فناوري رنگ و پوشششیرین جبلی معین

پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایرانسمیه جلیل زاده

پژوهشگاه میراث فرهنگی و گردشگرینازلی دارخال

 دانشگاه دامغانعباس دریانی

پژوهشگاه پلیمر و پتروشیمی ایرانمصطفی دستمردی

 سازمان پژوهش هاي علمي و صنعتي ایرانآزاده رضا

دانشگاه علم و صنعت ایران     معصومه رمضانی قرا

دانشگاه شهید چمران اهوازافسانه زلکی نژاد

دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتیبهارک سلطانی

مرکز تحقیقات بیوشیمی و بیوفیزیک دانشگاه تهرانمهشید شفیع زاده

پژوهشگاه صنعت نفتصدیقه صادق حسنی

پردیس علوم دانشگاه تهرانشمیم صمدیان

 پژوهشگاه مواد و انرژیسید احمد ظهیر میردامادی

 دانشگاه صنعتی امیرکبیرفریبا علی

مرتضی فاراب
 پژوهشگاه فناوری های نوین علوم زیستی جهاد

دانشگاهی ابن سینا

مرکز پژوهش متالورژی رازیمهرداد محرمی

شرکت تولیدی و تحقیقات صنعتی آبسار کویر یزدسمیرا میرجلیلی

جهاد دانشگاهی واحد صنعتی شریفسیما میرزایی

موسسه تحقیقات جنگل ها و مراتع کشورمحمود نادری

 دانشگاه علوم پزشکی جندی شاپور اهوازعلی نخستین

مرکز تحقیقات فرآوری مواد معدنی ایرانمحمد همایونی

نام مرکزرتبه

مرکز پژوهش متالورژی رازی1

 پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران2

پژوهشگاه مواد و انرژی3

شرکت خدماتی، آموزشی و تحقیقاتی مرجعان خاتم4

مجتمع خدمات آزمایشگاهی دانشگاه صنعتی شریف5

مرکز تحقیقات فرآوری مواد معدنی ایران6

پژوهشگاه پلیمر و پتروشیمی ایران7

کارشناسان برگزیده ارزیابی سال 1395 شبکه

رابطین برگزیده ارزیابی سال 1395 شبکه مراکز برتر ارزیابی سال 1395 شبکه
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آزمون غیرمخرب پراش 

پرتو ایکس از مواد چند 

بلوری و آمورف

پراش پودری پرتو ایکس )XRPD( یک روش آزمون غیرمخرب 
قدرتمند  )NDT( برای تعیین محدوده ای از ویژگی های شیمیایی 
مقدار  و  نوع  شامل  موارد  این  می شود.  محسوب  مواد  فیزیکی  و 
فازهای موجود، سلول واحد و ساختار بلورشناسی، بافت بلورشناسی، 
است.  شعاعی  توزیع  تابع  میکروتنش،  و  بلورک  اندازه  ماکروتنش، 
استاندارد اروپایی BS EN 13925-1:2003 جنبه های عمومی روش 
این  اما  بیان می کند  را  و کاربردهای آن  ایکس  پرتو  پودری  پراش 
استاندارد به صورت تفضیلی یا خاص به هر یک از حوزه های کاربرد 
با نوع تحلیل نمی پردازد. در این استاندارد با توجه به گسترده بودن 
کاربری پراش سنج های با هندسه براگ-برنتانو، با جرئیات بیشتری 

به این استاندارد نسبت به سایر پراش سنج ها توجه دارد. 
در بخش ابتدایی این استاندارد اروپایی، اصطلاحاتی چون پودر، 
بلورک، نمونه آزمون، فاز و خط پراش تعریف می شود. سپس اصول 
بین  سازنده  تداخل  چگونگی  ایکس،  پرتو  پودری  پراش  عمومی 
توصیف  را  براگ  گزینشی  و شرط  اتم ها  از  پراکنده شده  پرتوهای 
آزمون می تواند یک  نمونه  ایکس،  پرتو  پودری  پراش  در  می نماید. 
قطعه جامد مانند فلز، سرامیک، پلیمر، شیشه، فیلم نازک و یا حتی 

مایع باشد.
در این استاندارد، مشخصه های اصلی پروفایل از جمله موقعیت 
خط پراش، توصیف پروفایل پراش، FWHM و مطالب مرتبط با آن 
بررسی شده و در نهایت، با توضیح مختصری از کاربردهای الگوی 
برآورد  )آنالیز کیفی و کمی،  پراش در تعیین خواص نمونه آزمون 
کسر بلوری و آمورف، تعیین پارامترهای شبکه، تعیین ساختار های 
بلوری، توصیف بافت، تعیین ماکروتنش، تعیین اندازه بلوری، کرنش 
شبکه و تابع توزیع شعاعی( و بررسی آن ها در شرایط آزمایشگاهی 

خاص پایان می گیرد.

مترجم

فریبا علی، مژگان فلاحتی، مریم حسن زاده 

 sohananotech@gmail.com

 کارشناس ارشد فیزیک حالت جامد، دانشگاه صنعتی 
امیرکبیر و عضو کارگروه تخصی پرتو ایکس

f.ali.ars@gmail.com
  کارشناس ارشد فیزیک اتمی مولکولی، دانشگاه صنعتی 

امیرکبیر و عضو کارگروه تخصصی پرتو ایکس
  کارشناس ارشد فیزیک، دانشگاه سمنان و عضو کارگروه 
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الکترونی  میکروسکوپ 
با  انجماد  کرایو،  عبوری 
اعمال فشار زیاد ، انجماد 
بردن  فرو  طریق  از 

سریع2.

واژه های کلیدی
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نخستین میکروسکوپ با منبع نور توسط زاکاریاس یانسن3 هلندی در دهه 1600 میلادی و نخستین میکروسکوپ الکترونی 
با منبع الکترون نیز حدود 300 سال بعد توسط مکس نول4 و ارنست روسکا5 در دهه 1930 اختراع شد ]1[. به دلیل استفاده از 
منبع الکترون، فضای خلاء، لنزها و میدان های مغناطیسی مختلف میکروسکوپ الکترونی عبوری6 بزرگنمایی و رزولوشن بسیار 
بیشتری نسبت به میکروسکوپ معمولی ارائه می دهد. شکل گیری تصویر در میکروسکوپ های TEM مستلزم عبور الکترون-های 
زیادی از نمونه است. به همین منظور ضخامت نمونه باید آنقدر کم باشد که الکترون ها قادر به عبور از آن باشند. برآورده شدن این 
امر به خصوص در زمینه ی آماده سازی نمونه های بافتی و سوسپانسیون زیستی برای مشاهده درون میکروسکوپ TEM از اهمیت 
بالایی برخوردار است. با توجه به پیشرفت های به وقوع پیوسته در حوزه های فناوری و پزشکی، مشکلات مربوط به روش های مرسوم 
آماده سازی نمونه های زیستی نظیر: آبگیری، نفوذدهی رزین پلاستیکی به جای آب درون بافت، حفظ ساختار درون سلولی آنها 
نزدیک به حالت زنده، طولانی بودن فرآیند آماده سازی، رنگ آمیزی منفی و غیره منجر شده است تا محققان حوزه زیست شناسی 
به دنبال روش هایی کارآمد برای آماده سازی و مشاهده ی نمونه های زیستی باشند. در دهه 19۸0 گروهی از پژوهشگران موفق 
به آماده سازی و تصویر برداری از یک نوع ویروس با روش انجماد درون میکروسکوپ TEM شدند. پس از مشاهده ی مزایای روش 
دمای  در  نمونه  نگهداری  قابلیت  دارای  که  الکترونی  میکروسکوپ  طراحی  برای  اولیه  انگیزه ی  انجماد،  حالت  در  تصویربرداری 
انجماد باشد در ذهن محققان این حوزه پدید آمد. این نوع میکروسکوپ ها با نام »میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو7« شناخته 
شده اند. منشاء کلمه CRYO یا CRYOS یونانی و به معنی »دمای انجماد« است. نمونه های زیستی برای مشاهده درون این نوع 
میکروسکوپ ابتدا سریع منجمد شده، و بیشتر آنها پس از طی کردن فرآیندی کوتاه بدون اعمال مرحله آبگیری آماده می شوند. در 
این مقاله، روش های آماده سازی نمونه های زیستی مختلف برای مشاهده و تصویربرداری درون میکروسکوپ Cryo-TEM به صورت 

کامل شرح داده شده است.

چکیده

BS EN 13925-1:2003

روش های آماده سازی و تصویربرداری 
از نمونه های زیستی با استفاده از 

میکروسکوپ الکترونی عبوری 
کرایـو
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میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو نوعی از میکروسکوپ الکترونی عبوری مرسوم بوده که نمونه زیستی درون 
آن در دمای تبرید )معمولاً برابر با دمای نیتروژن مایع( بررسی می شود. لازم به ذکر است تا پیش از به وجود آمدن 
روش میکروسکوپ الکترونی کرایو، دو روش برتر و محبوب برای بررسی ساختار نمونه های زیستی در سطح مولکولی 
اختیار  در  مغناطیسی هسته ای10  تشدید  و طیف سنجی  ایکس9  اشعه  از  استفاده  با  نگاری  بلور  عناوین:  با  اتمی  و 
محققان بوده اند. به دلیل محدودیت ساختار این مقاله از شرح دو روش فوق خودداری می شود. چالش های موجود در 
هر یک از این دو روش و نیاز محققان برای به حداقل رساندن میزان تخریب نمونه های زیستی توسط اشعه الکترونی 
الکترونی  تفنگ  از  شده  ساطع  الکترون های  مقدار  شد.   CRYO-TEM روش  ابداع  به  منجر  بهتر،  تشخیص  برای 
میکروسکوپ TEM که برای تصویربرداری از نمونه عبور می کند به اندازه ای است که قادر به تخریب ساختارهای 
حساس آن است. علاوه بر این، خلاء بالای موجود در ستون میکروسکوپ الکترونی، محیط کاملًا نامناسبی را برای 

نمونه ی زیستی ایجاد می کند.
 محققان برای غلبه بر چالش خلاء از روش رنگ آمیزی منفی استفاده کردند که تا حدودی موفقیت آمیز بود. 
به دلیل اعمال مرحله آبگیری و جایگزین نمودن آب درون نمونه با رزین پلاستیکی، نمونه های زیستی درصورت 
قرار گرفتن در معرض تابش مستقیم الکترون ها مستعد به تخریب هستند. آب دشمن شماره یک متخصصین حوزه 
ترین  با تجربه   بیشتر مواقع حتی  الکترونی محسوب می شود. در  برای میکروسکوپ  نمونه های زیستی  آماده سازی 
متخصصان آماده سازی نمونه های زیستی در مرحله آبگیری مقلوب این دشمن می شوند )بدین معنی که مولکول ها 
پس از خارج کردن آب از نمونه تخریب می شوند(. محققان پس از تلاش های بی شمار به این نتیجه رسیدند که با 
خنک نگاه داشتن نمونه زیستی می توان بر این چالش غلبه نموده و این دشمن را به یک دوست مفید مبدل ساخت. 
به طور کلی هدف اصلی از بکارگیری روش کرایو، انجماد سریع نمونه های زیستی بدون از بین بردن یا جایگزینی 

مایع درون آنها است.
در  رنگ های  از  استفاده  بدون  که  کمک می کند  محققان  به  کرایو  عبوری  الکترونی  میکروسکوپ  از  استفاده   
ویروس ها،  قبیل:  از  زیستی  کمپلکس های  غیره(  و  سرب  سیترات  استات،  اورانیل  )نظیر:  سنگین  فلزات  برگیرنده 
ریبوزوم ها، میتوکندری ها، کانال های یونی و درشت مولکول های 200 کیلو دالتونی یا بزرگتر ثابت نگاه داشته شده 
مواردی  از  کرایو  با کمک روش  نمونه  آماده سازی  تفسیر کنند. درصورت  و  را مشاهده  یخ شیشه ای  درون محیط 
جلوگیری  نمونه  دهنده ی  تشکیل  مواد  شدن  شسته  و  المان ها  مجدد  توزیع  فراساختاری،  تغییرات  وقوع  نظیر: 
شده  منجمد  سریع  به طور  که  نمونه هایی  از  بالا  رزولوشن  و  باکیفیت  تصاویری  حصول  به منظور  می آید.  عمل  به 
آماده سازی  مراحل  تمامی  در  نمونه  انجماد  دمای  داشتن  نگاه  ثابت  و  کنترل  الف-  باشد:  فراهم  ذیل  باید شرایط 
بیشتر  گرید.  روی  شده  گرفته  قرار   )100-300  nm( نمونه ی  رساندن ضخامت  حداقل  به  و ب-  تصویربرداری  و 
میکروسکوپ های الکترونی عبوری کرایو برای ارائه رزولوشن بالا، در برگیرنده ولتاژ 300 کیلوولتی هستند. بنابراین، 
میانگین الکترون های ساطع شده با کمک منبع 300 کیلوولتی پیش از پراکنده شدن، تنها از 260 نانومتر از سلول 
عبور می کنند. به همین دلیل در پایان مراحل آماده سازی باید نمونه  ای با ضخامت کمتر از 500 نانومتر به دست 
آید. به طور معمول به منظور کمینه سازی تخریب نمونه های قرار گرفته تحت اشعه در هنگام تصویربرداری از حالت 
دوز پایین الکترون استفاده می شود )حدود دوز الکترون در این حالت برابر با e/A2 20-10 است(. علی رغم مزایای 
اتمی،  با رزولوشنی نزدیک به سطح  برای مشاهده ی درون سلول ها  الکترونی کرایو  قابل توجه روش میکروسکوپ 
ادامه این مقاله به آنها پرداخته می شود. ساختار کلی این مقاله به شرح  این روش دارای معایبی نیز بوده که در 
به  از طریق فرو بردن سریع12  انجماد  اعمال فشار زیاد11 و  با  انجماد  ذیل است. در بخش )2(، دو روش محبوب: 
 ،)3( بخش  در  می شود.  داده  کامل شرح  به طور  مایع  و  بافت  قالب  در  زیستی  نمونه های  آماده سازی  برای  ترتیب 
بخش  شده است.  ارائه  فهرست وار  به صورت  کرایو  عبوری  الکترونی  میکروسکوپ  روش  از  استفاده  معایب  و  مزایا 
)4(، روش های تصویربرداری و پردازش نوین وابسته به میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو را به طور خلاصه شرح 

می دهد. در بخش )5( نیز نتیجه گیری کلی از این مقاله ارائه شده است.
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  روش های آماده سازی نمونه های زیستی برای 

Cryo-TEM

 

 -1 دسته:  دو  به  می توان  را  زیستی  نمونه های  کلی،  به طور 
نمونه های بافت و 2- نمونه های سوسپانسیون تقسیم نمود. با توجه 
به این که ضخامت نمونه ها در میکروسکوپ الکترونی کرایو نباید 
برای کنترل ضخامت  پژوهشگران  لذا  تجاوز کند،  نانومتر  از 500 
نمونه های متعلق به هر یک از این دو دسته، از روش های موثری 
روش های  انواع  با  اجمالی  آشنایی  به منظور  می کنند.  استفاده 
آماده سازی موجود برای نمونه های زیستی، شکل )1( ارائه شده است 
]2[. لازم به ذکر است در این مقاله دو روش متدوال آماده-سازی 
نمونه های زیستی در آزمایشگاه های معتبر جهان برای تصویربرداری 
درون میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو به-صورت تفصیلی شرح 

داده می شوند.

آماده سازی  برای  زیاد  فشار  اعمال  با  انجماد  روش   
نمونه های بافت زیستی

بافت  نمونه های  آماده سازی  برای  شده  برده  بکار   HPF روش 
نخست  روش  در   )1  . می شود  تقسیم  شاخه  دو  به  خود  زیستی 
الکترونی  میکروسکوپ  برای  بافت  نمونه  آماده سازی  به-منظور 
عبوری کرایو سه مرحله: انجماد به همراه اعمال فشار زیاد )شکل 
دمای  در  قالب گیری  انجماد13 و  فرآیند  تدریجی  جایگزینی   ،))2(
پایین14 به ترتیب برای حفظ بهینه ساختار کلی سلول  ها باید با 
دقت اعمال شوند ]3[. ابتدا در مرحله انجماد با اعمال فشار زیاد، 
بافت ها یا سلول ها با آب داخلشان توسط اعمال فشار زیاد به-طور 
سریع منجمد می  شوند. بدین ترتیب که بلوک تهیه شده از بافت، 
درون فریزری با فشار بالا )پر فشار( قرار می گیرد، این دستگاه فشار 
بسیار زیادی را بر بلوک بافت اعمال نموده و خیلی سریع از طریق 
اعمال  را منجمد می کند. دلیل  بافت مذکور  مایع، درون  نیتروژن 

این فشار زیاد، جلوگیری از تشکیل شدن بلورهای یخی درون بافت 
است. اگر آب را به آهستگی خنک کنید مولکول های آب به منظور 
یافتن پیوند هیدروژنی جنبش پیدا کرده و یک بلور یخی بزرگ را 
تشکیل می دهد. شایان ذکر است که تراکم بلور یخی کمتر از آب 
تشکیل  با  آب هم زمان  حالت حجم  این  در  است.  مایع  حالت  در 
بلورهای مذکور افزایش می یابد. درصورت وقوع این رویداد در هنگام 
تخریب می شوند.  دیگری  از  یکی پس  بافت، سلول ها  یک  انجماد 
البته اگر بافت مربوطه در معرض فشار زیاد قرار بگیرد، مولکول های 

آب جنبشی نداشته و بلورهای یخی نیز تشکیل نمی شوند.

شکل 2: دو نمونه مختلف از دستگاه انجماد با اعمال فشار بسیار زیاد 
.]3[ )HPF(

در عمل شاید چند میکروبلور یخی درون بافت ایجاد شود، اما 
نابود کنند. در مرحله جایگزینی  را  نیستند که سلول ها  به حدی 
دمایی  در  بافت  بلوک  که  هنگامی   ))3( )شکل  انجماد  فرآیند 
فیکس  عملیات  می توان  شده،  نگه داری  فریزر  دمای  از  پایین تر 
به  را  مذکور  بلوک  با حلال  نفوذپذیری17  و  آب گیری16  کردن15، 
نهایی  انجام داد. در مرحله  بالاتر )20- درجه(  تدریج در دماهای 
فرآیند آماده سازی یعنی قالب گیری در دمای پایین، عملیات تعبیه 
صورت  پایین  دمای  در  شدن  پخته  قابلیت  با  رزینی  درون  نمونه 

می پذیرد.

شکل 3: نمونه ای از دستگاه جایگزینی تدریجی فرآیند انجماد ]3[.
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شکل 1: نمودار جامع روش های آماده سازی نمونه های زیستی برای 
.]2[ Cryo-SEM و TEM ،SEM ،ESEM ،Cryo-TEM :میکروسکوپ های
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در ایـن صـورت سـلول ها در نزدیک تریـن حالت بـه حالت زنده 
بـودن حفـظ می شـوند. پـس از نفوذدهـی رزیـن می تـوان نمونه را 
در دمـای اتـاق بـرش داد و بـه روش معمـول رنگ آمیـزی و درون 
میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری معمولـی مشـاهده کـرد. البته در 
ایـن حالـت بـه دلیل نفوذدهـی رزین و اعمـال رنگ هایی بـا فلزات 
سـنگین، دیگـر نمی توان مولکول های زیسـتی درشـت را مشـاهده 
نمـود زیـرا رنگ هـای مذکـور، آنهـا را می پوشـانند. 2( اگـر بتـوان 
نمونـه ای کـه در معـرض انجماد سـریع اسـت را در همین شـرایط 
دمـای پایین به طور مسـتقیم درون میکروسـکوپ الکترونی عبوری 
وارد سـاخته و بـا حفـظ دمـای پاییـن از آن تصویربـرداری کـرد 
نتیجـه ی بسـیار مطلوب تـری بدسـت خواهـد آمـد )در شـکل)4( 
تفـاوت نتایـج حاصل شـده از بکارگیـری روش HPF در مقایسـه با 
روش فیکساسـیون بـا مـواد شـیمیایی بـرای آماده سـازی نمونـه ی 
قشـر خاکسـتری مغـز مـوش نمایـش داده شده اسـت( ]5[. بـرای 
ایـن منظـور می-تـوان فرآینـد HPF را اعمـال نمـوده و از اجـرای 
دو مرحلـه بعـدی صـرف نظـر کـرد. بدین صـورت که ابتـدا مرحله 
انجمـاد سـریع بـا فشـار بـالا روی بلوک بافت اعمال شـده، سـپس 
کرایو-اولترامیکروتوم1۸)شـکل  نـام  بـا  دسـتگاهی  از  اسـتفاده  بـا 
)5(( به طـور مسـتقیم از بلـوک بافتـی منجمـد شـده برش هایـی با 
ضخامـت کمتـر از 300 نانومتر تهیه می شـود. در ایـن هنگام روبان 
نهایـی متشـکل از چنـد بـرش نـازک روی گریـد منتقل می شـود. 
در مرحلـه آخـر نیـز بـه راحتـی گریـد درون نگهدارنـده نمونـه 
کرایـو19 )شـکل )6(( میکروسـکوپ قـرار گرفتـه و تصویرهای مورد 
نظـر تهیـه می شـوند. لازم بـه ذکـر اسـت دمـای نمونـه در تمامی 
مراحـل آماده سـازی تـا تصویربـرداری با اسـتفاده از دسـتگاهی به 

نـام کنتـرل کننده هوشـمند دمـا20 کنترل می شـود.

شکل 4: تفاوت نتیجه ی حاصل شده از آماده سازی قشر خاکستری مغز موش 
با مواد شیمیایی و آماده سازی همان قشر خاکستری با روش HPF. همان طور 
حفظ  بهتر  بسیار   HPF روش  در  نمونه  ساختار  است  مشهود  نتایج  از  که 
و اشکال  بکارگیری مواد شیمیایی  و )ج( نشانگر  )الف(  ) اشکال  شده است 

)ب( و )د( نیز نشانگر اعمال روش HPF هستند( ]5[.

شکل 5: نمونه ای از دستگاه کرایو-اولترامیکروتوم به همراه مخزن نیتروژن 

مایع )سمت چپ تصویر( و دستگاه 21GLASS KNIFE MAKER )سمت 
راست تصویر( ]3[.

چروک  از:  عبارتند  الترامیکروتوم  کرایو  بکارگیری  چالش های 
و پاره شدن برش ها، پدیدار شدن اثر چاقوی الماس و غیره. یکی 
دیگر از معایب برش دهی نمونه های بافت زیستی در حالت کرایو این 
است که در برخی مواقع )به خصوص هنگام کار با باکتری ها( این 
امکان وجود دارد که به عنوان مثال سلول هایی که در حالت طبیعی 
دایره ای شکل هستند، به دلیل اعمال فشار بیش از حد با چاقوی 
الماس در زمان برش برداری، حدود 20 تا 30 درصد به شکل بیضی 

در آیند.

شکل 6: ساختار ابزار جانبی نگهدارنده نمونه کرایو ]4[.

نمونه های  برای  سریع  بردن  فرو  طریق  از  انجماد  روش   
سوسپانسیون

نمونه های  سریع  بردن  فرو  به منظور   )PF( روش  این  در 
کرایو22  فروبر  نام  به  دستگاهی  از  مایع  اتان  درون  سوسپانسیون 
با  ذیل  مراحل  که  شده  استفاده  دستی  یا  خودکار   ))7( )شکل 

استفاده از آن انجام می شود ]4[.
)یعنی  روش  این  برای  گرید  بهترین  انتخاب  از  پس  کاربر 
گرید  روی  را  سوسپانسیون  نمونه ی  از  قطره  یک  ابتدا   ،)C-flat
با  مربوطه قرار می دهد )شکل )۸((. در این دستگاه، گرید مذکور 
پنسی که متصل به ستون متحرک )با حرکت به سمت بالا و پایین( 

است به طور معلق بالای مخزنی دو جداره قرار گرفته است.
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 PF شکل 7: نمونه ای از دستگاه خودکار مورد استفاده برای عملیات
نمونه های سوسپانسیون )دستگاه فروبر کرایو( ]4[.

شکل 8: مرحله قرار دادن نمونه سوسپانسیون روی گرید واقع در دستگاه 
فروبر کرایو ]4[.

در مرحلـه بعـد دسـتگاه بـا کاغـذ فیلتـر اضافـی نمونـه را از 
گریـد خـارج می کنـد )شـکل )9((. فضـای داخـل محفظـه جذب 
مقـدار اضافـی نمونـه سوسپانسـیون در شـکل )10( نمایـش داده 

شده اسـت.

شکل 9: مرحله جذب مقدار اضافی نمونه سوسپانسیون با کاغذ فیلتر درون 
محفظه ]4[.

شکل 10: نمای داخل محفظه جذب مقدار اضافی نمونه سوسپانسیون ]4[.

سپس گرید حاوی نمونه سوسپانسیون به سرعت درون اتان یا 
پروپان مایع فرو برده می شود )شکل )11((. همان طور که پیش تر 
بیرونی  جداره  است،  جداره  دو  نظر  مورد  مخزن  شد،  ذکر  نیز 
به منظور خنک نگاه داشتن دیواره محفظه داخلی با نیتروژن مایع 
و محفظه داخلی نیز با اتان مایع پر شده است. دمای اتان یا پروپان 
مایع حدود ۸0 کلوین است. به طور معمول بدنه بیرونی این مخزن 

از جنس یونولیت است.

شکل 11: نمای داخل محفظه پر شده از اتان مایع که اطرافش را نیتروژن مایع 
فرا گرفته است ]4[.

پس از طی شدن مراحل فوق، گرید حاوی نمونه سوسپانسیون 
برای قرار گرفتن درون نگهدارنده نمونه کرایو میکروسکوپ الکترونی 
عبوری با حفظ دمای انجماد در مخزن حامل انتقال می یابد )شکل 
)12((. در شکل های )13( و )14( به ترتیب تجهیزات جانبی مورد 
نیاز برای کار با نگهدارنده نمونه کرایو و چگونگی قرار گرفتن گرید 

حاوی نمونه درون این دستگاه نمایش داده شده است.

شکل 12: انتقال گرید آماده شده به Cryo-Specimen Holder با مخزن 
حامل ]4[.
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 Cryo-Specimen شکل 13: تجهیزات جانبی مورد نیاز برای آماده سازی
.]4[ Cryo-TEM به منظور قرار گرفتن درون میکروسکوپ Holder

.]4[ Cryo-Specimen Holder شکل 14: چگونگی قرار دادن گرید درون

اگر لایه ی تشکیل شده از نمونه ی سوسپانسیون روی گرید به 
اتان  به  به سرعت  نمونه  گرمای  آنگاه  باشد،  باریک  کافی  اندازه ی 
و  شیشه ای  یخ  محیط  درون  مذکور  نمونه ی  و  شده  منتقل  مایع 
شفاف محصور می شود. همچنین اگر ضخامت لایه نمونه و سرعت 
فرو بردن آن در اتان مایع مناسب باشد، آنگاه مولکول های آب دیگر 
فرصت جنبش و تشکیل پیوند با هیدروژن را نداشته و در نتیجه 
بلورهای یخی بزرگ ایجاد نمی شوند. درون دمای اتان مایع انرژی 
جنبشی آنقدر سریع از نمونه خارج شده که مولکول های آب و دیگر 
مولکول ها هر کجا که هستند از حرکت باز می ایستند. پس از فرو 
مربوطه  گرید  نمونه،  سریع  انجماد  و  مایع  اتان  درون  گرید  بردن 
دمای  کنترل  )با  کرایو  نمونه  انتقال  سیستم  نام  به  دستگاهی  به 
نیتروژن مایع(23 منتقل می شود. مدل مدرن دستگاه حامل و انتقال 

دهنده گرید در شکل )15( نمایش داده شده است.

شکل 15: ساختار دستگاه انتقال نمونه کرایو ]3[.

از زمان فرو بردن گرید درون اتان مایع تا زمان انتقال آن به 
مایع  نیتروژن  دمای  در  باید  آن  جابجایی  الکترونی،  میکروسکوپ 
قرار   Cryo-Specimen Holder درون  گرید  سپس  شود.  انجام 
گرفته و تصویربرداری انجام می گیرد. همان طور که در شکل )16( 
مشاهده می شود، در این روش، نمونه در بهترین حالت یعنی نزدیک 
به حالت زنده ثابت نگاه داشته شده است ]6 و 7[ به طوری که در 
طریق  از  شده  آماده  گرید  اگر  شده،  داده  نشان  مقالات  از  برخی 
روش PF را پس از اتمام کار درون محیط کشت قرار داده بیشتر 

باکتری ها از حالت انجماد خارج و به رشد خود ادامه می دهند.

 PF با روش  آنها  آماده سازی  که  باکتری های مختلف  از  نمونه هایی   :16 شکل 
انجام شده است. نوار مقیاس مربوط به چهار عکس )الف( تا )د( سمت چپ ]6[ 
 Bdellovibrio bacteriovorus 100 و نوار مقیاس سلول کامل باکتریnm برابر با

cell )عکس تک سمت راست( نیز برابر با 200nm است ]7[.

اسـتفاده از ایـن روش بـرای پروتئین هـا نیـز امکان پذیر اسـت. 
محققـان درصـورت اسـتفاده از روش ذکر شـده قادرنـد جزئیاتی را 
مشـاهده کننـد کـه در روش رنگ آمیـزی منفی24 بـه دلیل حضور 
فلـزات سـنگین محـو شـده یـا تغییـر کرده انـد. در ایـن روش بـه 
دلیـل حفـظ حالـت اولیـه و آب درون پروتئین ها می توان سـاختار 
ثانویـه و حتـی سـاختار اتمـی پروتئین هـا را نیـز مشـاهده نمـود. 
البتـه هنـوز نمی تـوان به صـورت بـا کیفیـت جزئیات یـک پروتئین 
تعـداد  زیـرا  کـرد،  تفسـیر  و  مشـاهده  بفـرد  منحصـر  به طـور  را 
الکترون هـای مـورد نیـاز بـرای انجام ایـن فرآیند، پروتئیـن را نابود 
می کنـد. ایـن روش بـرای نمونه هایی مناسـب اسـت کـه در حالت 
عـادی ضخامتـی نـازک )کمتـر از 500 نانومتـر( داشـته کـه بتوان 
پـس از فـرو بـردن درون اتـان مایـع آن را بـدون اعمـال هـر گونه 

لیپوزوم  )الف(  مختلف:  روش  دو  با  لیپوزوم ها  از  تصویربرداری   :17 شکل 
های رنگ شده با اورانیل استات 2 درصد و )ب( لیپوزوم های آماده شده با 
PF بهتر  PF. همان طور که مشاهده می شود، ساختار طبیعی با روش  روش 

حفظ شده است ]8[.
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مرحلـه دیگـری درون میکروسـکوپ الکترونـی عبوری قـرار داده و 
از آن تصویربـرداری کـرد. شـکل های )17( و )1۸( بـرای درک هـر 
چـه بهتـر تفاوت نتایـج حاصـل از دو روش PF و رنگ آمیزی منفی 

ارائـه شده اسـت ]۸ و 9[.

  مزایا و معایب میکروسکوپ الکترونی عبوری 
کرایو

 

مزایا و معایب بکارگیری روش آماده سازی و تصویربرداری کرایو 
برای نمونه های زیستی عبارتند از:

 مزایا
1. ساختار اولیه و طبیعی نمونه های زیستی حفظ می شود؛

2. به دلیل استفاده از روش انجماد، ساختار نمونه ی زیستی در 
خلاء میکروسکوپ مربوطه به خوبی حفظ می شود؛

مواد  و  سنگین  فلز  دارای  که  رنگ هایی  اعمال  به  دیگر   .3
شیمیایی اضافی که تا حدی ساختار اولیه و طبیعی نمونه را تخریب 

نموده نیازی نیست؛
4. دمای پایین در طول فرآیند تصویربرداری به طور قابل توجهی 

مانع از تخریب نمونه توسط اشعه الکترونی می شود؛
5. عدم نیاز به اجرای فرآیندهای زمان بر و سخت آماده سازی 

اولیه ی نمونه ی زیستی؛
6. اندازه ی نمونه ی مورد نیاز بسیار کم است؛

7. قابلیت تمایز آسان بین اسید نوکلئیک، پروتئین ها و لیپیدها.

 معایب
مولکول های  )درشت  نویز  به  سیگنال  پایین  بسیار  نسبت   .1
زیستی به طور معمول از کربن، هیدروژن، اکسیژن و نیتروژن تشکیل 
شده اند. به همین دلیل الکترون بسیار کمی به چنین مولکول هایی 
جذب می شود. در نتیجه تصویری با کنتراست بسیار پایین از آنها با 

استفاده از میکروسکوپ Cryo-TEM به دست می آید(؛
2. برش های تهیه شده از نمونه های بافت زیستی با استفاده از 

اولترامیکروتوم کرایو اغلب چروک یا دارای ضخامت بیش از اندازه 
هستند؛

درجه   196 منفی  دمای  حدود  در  باید  همیشه  نمونه   .3
سلسیوس نگهداری شود؛

4. رزولوشن پایین نسبت به روش های X-ray یا NMR )البته 
تا  آشکارسازی مستقیم25  قابلیت  با  دوربین هایی  ابداع  با  محققان 

حدی بر این چالش فائق آمده اند(؛
5. تجهیزات گران قیمت.

  روش های تصویربرداری و پردازش نوین 
وابسته به میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو

 

محققان  کرایو،  عبوری  الکترونی  میکروسکوپ  ظهور  زمان  از 
از  استفاده  با  نموده اند  سعی  زیست شناسی  مختلف  حوزه های 
به منظور  خود  نیازمندی های  مربوط،  نرم افزارهای  و  دستگاه  این 
نمونه های  دهنده  تشکیل  کوچک  بسیار  ساختارهای  مشاهده ی 
چندین  راستا  این  در  تازگی  به  کند.  برآورده  را  نظر  مد  زیستی 
روش به صورت موفق و متداول میان جامعه پژوهشگران پدید آمده 
است. دانشمندان علوم زیستی با توجه به نیازهای تحقیقاتی خود 
قادر هستند از روش های ترکیبی تصویربرداری کرایو استفاده کنند. 
بررسی تخصصی روش های تصویربرداری و پردازش مذکور در قالب 
این مقاله نگنجیده، لذا به منظور آشنایی مقدماتی خواننده محترم 
با هر یک از روش های موجود در این قسمت، آنها به طور اجمالی 
معرفی شده اند. از مهمترین این روش ها می توان به روش های ذیل 

اشاره نمود:

 برش نگاری الکترونی کرایو26
در حـال حاضـر از روش برش نـگاری الکترونی کرایـو به منظور 
یـا  سـلولی  درون  اجـزای  سـه بعدی  سـاختار  نمـودن  آشـکار 
سـلول های کامـل بسـیار کوچک اسـتفاده می شـود. در این روش 
به منظـور حفـظ سـاختار نمونه هـا بـه نزدیک تریـن حالـت زنده ی 
خـود، ابتـدا آماده سـازی آنهـا بـا یکـی از فرآیندهـای: HPF یـا 
PF و سـپس تصویربـرداری نیـز به واسـطه قابلیت هـای مخصوص 
میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری کرایـو انجـام می گیـرد. سـپس 
گریـد حـاوی نمونـه حـول محـور افقی بیـن زوایـای 70+ و 70- 
درجـه حرکـت داده شـده و یـک سـری عکس هـای دو بعـدی بـه 
ازای هـر 2 درجـه حرکـت از نمونه مذکـور تهیه می شـود. تصاویر 
دو بعـدی حاصل شـده با توجه به منشـاء مشـترک تراز می شـوند. 
در نهایـت بـا اسـتفاده از روش بازافکنـش و فرآینـد تبدیل فوریه، 
البتـه  می آیـد.  بدسـت  مذکـور  نمونـه ی  از  سـه بعدی  تصویـری 
در روش CET بـه دلیـل محدودیـت حرکـت گریـد از 70+ تـا 
70- درجـه، محققـان بـرای بازسـازی تصویـر سـه بعدی نهایـی با 
مقـداری فقـدان داده روبـرو هسـتند. در ایـن روش بایـد ضخامت 
نمونـه تـا حـد امـکان کـم باشـد. بـه منظـور کاهـش قابـل توجه 
فقـدان داده در زمینـه بازسـازی تصویـر سـه بعدی نهایـی برخـی 

شده  رنگ  فاژ  )الف(  مختلف:  روش  دو  با  فاژها  از  تصویربرداری   :18 شکل 
که  همان طور   .PF روش  با  شده  آماده  فاژ  )ب(  و  درصد   2 استات  اورانیل  با 

مشاهده می شود، ساختار طبیعی با روش PF بهتر حفظ شده است ]9[.
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از ابـزار مـدرن نگهدارنده نمونه کرایو درون سـتون میکروسـکوپ 
الکترونـی عبـوری دارای قابلیـت حرکـت دادن نمونـه حـول دو 
محـور هسـتند. البتـه بـه دلیـل حرکـت کـردن نمونـه حـول دو 
محـور، تعـداد عکس هـای گرفتـه شـده نیـز دو برابر می شـود. در 
نتیجـه بـه قـدرت پردازش بسـیار بیشـتری نیاز اسـت. در شـکل 
)19( اصـول دسـتیابی بـه تصویری سـه بعدی از مجموعـه تصاویر 
دو بعـدی تهیـه شـده از یـک نمونـه بـا منشـاءای مشـترک حـول 

یـک محـور شـرح داده شده اسـت ]10[.

 بلورنگاری الکترونی27
بلـوری  آرایه هـای  دو بعـدی  سـاختار  تحلیـل  به منظـور 
)به خصـوص پروتئین هـای غشـایی( از روش بلورنـگاری الکترونـی 
نامشـان دو بعـدی  بـر خـلاف  آرایه هـا  ایـن  اسـتفاده می-شـود. 
نبـوده، تنهـا بـه دلیـل ضخامت بسـیار باریکشـان چنین شـهرتی 
را پیـدا کرده انـد. بـا توجـه بـه ایـن نکته کـه بلورها برای بررسـی 
در روش بلورنـگاری بـا اسـتفاده از اشـعه ایکـس بایـد از انـدازه ی 
بزرگـی برخـوردار باشـند، لـذا تحلیـل بلورهـای بسـیار کوچـک 
پروتئیـن بـا ایـن روش امکان پذیـر نیسـت. روش NMR نیـز بـه 
مقـدار زیـادی از نمونـه بـرای ارائـه نتایجی دقیـق نیازمنـد بوده، 
کـه ایـن امر روش مذکـور را برای بررسـی پروتئین هایـی با مقدار 
الکترونـی،  بلورنـگاری  نامناسـب می سـازد. در روش  بسـیار کـم 
بازسـازی آرایه هـای بلـوری دو بعـدی مسـطح بـا تصاویـر تهیـه 
شـده از پروتئین هـای غشـایی و لیپیدهـا انجام می-پذیرد )شـکل 
)20(( ]11[. در ایـن صـورت، اسـتفاده از روش هـای آماده سـازی 
نمونـه بـرای میکروسـکوپ الکترونـی کرایـو کمـک بسـیار زیادی 
بـه بـالا بـردن دقـت فرآینـد بلورنـگاری الکترونـی نمـوده، زیـرا 
بـه  نزدیـک  بسـیار  حالتـی  در  لیپیدهـا  و  پروتئین هـا  سـاختار 
حالـت زنـده حفـظ می شـود. یکـی از عوامـل مهم در ایـن روش، 
نسـبت لیپیـد بـه پروتئیـن بـوده کـه بـرای حصـول پیوندهـای 

بهتـری میـان مولکول هـای پروتئیـن بایـد بـه انـدازه کافـی کـم 
باشـد. جمـع آوری داده از بلورهـای دو بعـدی درون میکروسـکوپ 
الکترونـی کرایـو بـه دو روش: تصویربـرداری از نمونـه در زوایـای 
مختلـف و الگـوی پـراش الکترونی انجـام می گیرد. بـا وجودی که 
تبدیل هـای فوریـه تصاویر تهیه شـده حـاوی دامنه و فاز سـاختار 
نمونـه بـوده، امـا بـرای تعییـن دامنه های سـاختار نمونـه ی مورد 
نظـر اسـتفاده از الگـوی پـراش قابـل اطمینان تـر اسـت )لازم بـه 
ذکـر اسـت الگـوی پـراش فاقـد اطلاعـات فـاز اسـت(. در اینجـا 
تصویربـرداری بـا دوز پایینـی از الکترون هـا انجـام می شـود. بـا 
اسـتفاده از بلورهـای دو بعـدی مرتـب و منظـم و میکروسـکوپ 
بـا  بـه نقشـه هایی سـه بعدی  الکترونـی عبـوری کرایـو می تـوان 

رزولوشـن بهتـر از )3( آنگسـتروم دسـت پیـدا کـرد.

 تحلیل تک ذره2۸
از ترکیب روش تحلیل تک ذره و میکروسـکوپ الکترونی کرایو 
می تـوان بـدون نیاز به تشـکیل بلور، سـاختار سـه بعدی پروتئین ها 
)به خصـوص پروتئین هـای محلـول( و درشـت مولکول هـا را تعیین 
نمـود. لازم به ذکر اسـت که اسـتفاده از این روش بـرای نمونه هایی 
بـا وزن مولکولـی بـالا امکان پذیـر اسـت. بـا توجه به پیشـرفت های 
الگوریتم هـای  و  آشکارسـازها  فنـاوری  حـوزه  در  گرفتـه  انجـام 
نرم-افـزاری هـم اکنـون Cryo-TEM هـا قادرند اطلاعات سـاختار 
سـه بعدی مولکول هـای نمونه هـای غیربلـوری زیسـتی را در حـد 
رزولوشـن اتمـی تعییـن کننـد. در حـال حاضر از این روش بیشـتر 
اسـتفاده می شـود.  پروتئین هـای محلـول  تعییـن سـاختار  بـرای 
نمونـه ی مـورد اسـتفاده بـرای روش تحلیـل تک ذره باید متشـکل 
از مولکول های جداگانه بسـیار زیاد با سـاختاری یکسـان باشـد. در 
ایـن روش بـه دلیـل نیاز بـه تصویربرداری در رزولوشـن بسـیار بالا 
)حـدود 2 آنگسـتروم( و همچنیـن پاییـن بودن کنتراسـت نمونه ی 
منجمـد، لـذا تصویربـرداری باید بـا تنظیمات فوکـوس پایین انجام 
شـود )در شـرایط فوکـوس بـالا جزئیـات نمونـه از بیـن مـی رود(. 

نمونه های مورد  بازسازی ساختار سه بعدی  و  فرآیند تصویربرداری  شکل 19: 
نظر با استفاده از روش برش نگاری الکترونی کرایو ]10[.

شکل 20: روند دستیابی به ساختار سه بعدی پروتئین های غشایی با استفاده از 
روش بلورنگاری الکترونی و پردازش تصاویر دو بعدی ]11[.
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بـه دلیـل ضخامـت بسـیار کـم نمونـه و همچنیـن تسـهیل فرآیند 
بازسـازی سـاختار سـه بعدی، در ایـن روش تصاویـر خطـی تهیـه 
شـده از پتانسـیل کولنـی29 مورد اسـتفاده قـرار می گیرند. سـپس 
تصاویـر تهیه شـده با تابع انتقال کنتراسـت30 )یک تابع سینوسـی 
شـبه تناوبـی درون فضایـی متقابل که تنـاوب آن به طـور عمده به 
تنظیمات فوکوس پایین بسـتگی داشـته( مدوله می شـوند )شـکل 
)21(( ]12[. البتـه لازم بـه ذکـر اسـت، هـر چـه میـزان فوکـوس 
پایین تـر باشـد بـا وجـودی کـه کنتراسـت بهتـری بـرای تصاویری 
بـا رزولوشـن پاییـن بدسـت آمده، امـا کنتراسـت تصاویر بـا قدرت 
تفکیـک بـالا بـه شـدت افـت می کنـد. بنابـر ایـن بایـد تـا حـدی 
فوکـوس را پاییـن آورد کـه ذرات درون تصاویـر بـا قـدرت تفکیک 
پاییـن بـه خوبـی قابـل مشـاهده و تفکیک پذیـر باشـند. بازسـازی 
سـه بعدی سـاختار نمونـه ی مورد نظر پـس از پردازش دسـته هایی 
حـاوی تعـداد بسـیار زیـادی تصاویـر تهیـه شـده از تـک ذره ها در 

زاویـای مختلـف انجـام می پذیـرد )شـکل )22(( ]13[.

اختـراع  ابتـدای  از  زیسـتی  حـوزه  محققـان 
نـگاه  ثابـت  بـرای  الکترونـی عبـوری  میکروسـکوپ 
رنگ-آمیـزی  همچنیـن  و  کلـی  سـاختار  داشـتن 
و  قـدرت  بـا  شـیمیایی  مـواد  از  خـود  نمونه هـای 
ذکـر  بـه  لازم  نموده انـد.  اسـتفاده  بـالا  حساسـیت 
اسـت، مـواد شـیمیایی بـکار بـرده شـده در فرآینـد 
آماده سـازی نمونه هـای زیسـتی هـر یـک تـا حـدی 
از  منجـر بـه تخریـب یـا پوشـانده شـدن قسـمتی 
سـاختارهای درون سـلولی بسـیار کوچـک نمونه های 
مذکـور می شـوند. لـذا پـس از تحقیق هـای فـراوان، 
پژوهشـگران برای آشـکار نمودن سـاختار بدون تغییر 
درون سـلولی نمونه هـا در سـطح مولکولـی و اتمی به 
روشـی بـه نـام میکروسـکوپ الکترونی عبـوری کرایو 
دسـت پیـدا کردنـد. در ایـن روش، بیشـتر نمونه های 
زیسـتی بـدون نیاز بـه اعمال هر گونه مواد شـیمیایی 
ابتـدا در دمـای بسـیار پاییـن اتـان مایـع به سـرعت 
منجمـد شـده و تا هنـگام تصویربـرداری نیـز در این 
آماده سـازی  روش  می ماننـد.  باقـی  پاییـن  دمـای 
انجمادی مناسـب بـا توجه به نوع نمونه های زیسـتی 
)بافـت یـا سوسپانسـیون( انتخاب می شـود. بـه دلیل 
کرایـو  روش  در  شـیمیایی  مـواد  از  اسـتفاده  عـدم 
می تـوان از نمونه هـا در نزدیک تریـن حالـت به حالت 
زنـده تصویربـرداری کـرد. البته این روش بـا توجه به 
مزایـای فـراوان دارای چالش هایـی نیـز بـوده کـه در 
متـن اصلـی مقاله به آنهـا پرداختـه شده اسـت. البته 
محقـق پیش از انتخاب روش میکروسـکوپ الکترونی 
عبـوری کرایـو بـرای تصویربـرداری از نمونـه بایـد به 
دقـت مزایـا و معایـب ایـن روش را بررسـی کنـد. در 
حوزه هایـی کـه دسـتیابی بـه تصویـری سـه بعدی از 
کوچک تریـن اجـزای تشـکیل دهنـده نمونه زیسـتی 
از اهمیـت بالایـی برخـوردار بـوده می تـوان از میـان 
 Cryo-TEM بـه  وابسـته  تصویربـرداری  روش هـای 
کـه در بخـش )4( ایـن مقالـه به طـور اجمالـی بـه 
پرکاربردترین آنها اشـاره شـد مناسـب ترین فرآیند را 
انتخـاب کرد. امید اسـت کارشناسـان فعـال در حوزه 
آماده سـازی نمونه هـای زیسـتی پـس از مطالعـه این 
مقالـه بـا روش هـای جدید آشـنا شـده و محققان نیز 
راه حل هایـی بـرای غلبـه بـر چالش هـای موجـود در 
نمونه هـای  از  تصویربـرداری  و  آماده سـازی  فرآینـد 
زیسـتی در میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری کرایـو 

دهند. ارائـه 

ری
گی

جه 
نتی

شکل 21: فرآیند بازسازی تصویر سه بعدی نمونه پروتئینی از تصاویر دو بعدی 
با بکارگیری روش تحلیل تک ذره ]12[.

شکل 22: روند دستیابی به ساختار سه بعدی پروتئین تحت بررسی با استفاده 
از روش تحلیل تک ذره و حرکت نمونه حول دو محور ]13[.
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روش های کروماتوگرافی گازی به طور گسترده برای آنالیز مواد غذایی به کار می رود. از این روش برای شناسایی کیفی و کمی 
ترکیبات موجود در مواد غذایی، مواد طبیعی، افزودنی ها، آلاینده ها مانند آفت کش ها، آلودگی های محیطی، سموم طبیعی، داروهای 
دامپزشکی و مواد بسته بندی استفاده می شود. در این مقاله، روش تعیین باقیمانده سموم در مواد غذایی با دستگاه کروماتوگرافی 

گازی/طیف سنج جرمی از مرحله آماده سازی نمونه تا گزارش نهایی و شرح مختصر دستگاه مورد بحث قرار گرفته است.

چکیده

باقیمانده سموم، آماده سازی نمونه، استخراج، ستون، 
آشکارسازها، مشتق سازی.

واژه های کلیدی

آنالیز سموم در مقیاس خیلی کم در نمونه های محیطی و غذایی از مسائل اساسی برای یک شیمیدان تجزیه است. انتخاب 
یک روش استخراج و آنالیز دقیق و صحیح، موضوع مهمی است که می تواند در نتیجه نهایی بسیار تاثیرگذار باشد. اگر چه 
روش-های قدیمی همچنان در آزمایشگاه های زیادی استفاده می شود، اما از آن جا که در بیشتر این روش ها نیاز به استفاده از 
حجم زیادی از حلال، صرف زمان و کار زیاد است، در سال های اخیر به سرعت در حال جایگزین شدن با روش های ساده تر و 
موثرتر هستند. انواع روش های کم کردن حلال برای نمونه های مایع و روش هایی نظیر استخراج سوکسله، استخراج با حلال 
شتاب یافته5، استخراج با حلال فوق بحرانی6 و استخراج با استفاده از ماکروویو7 از اولین روش هایی هستند که مورد استفاده 

قرار گرفتند ]1[.
روش های متعددی در مقالات مطرح شده که به تغلیظ و آماده سازی نمونه مربوط می شود. این روش ها عبارتند از: استخراج 
مایع – مایع، استخراج فاز جامد و میکرو استخراج فاز جامد، استخراج با سیال فوق بحرانی، استخراج به همراه بیرون اندازی 
نمک۸ و غیره. روش های استخراج مایع - مایع و بیرون اندازی با نمک به طور معمول نیاز به حجم زیادی حلال آلی دارند 
باید دور ریخته شود. در کنار  آلی  زیادی پسماند حلال های  نهایت حجم  که سمی و گران قیمت هستند، ضمن آن که در 
با فاز جامد  این روش ها، روش های دیگری نیز به کار می رود که هر یک مزایا و معایب خود را دارند. روش های استخراج 
در بافت های مختلف برای ترکیبات خاص کاربرد دارند. روش های مستقیم استخراج با فاز جامد برای آنالیز آب و همچنین 
روش های غیرمستقیم برای داروها در سیالات بیولوژیکی استفاده می شود. روش فاز جامد گرچه روش بسیار قابل اعتمادی 
است و نیاز به حجم اندکی حلال دارد، اما فرآیند استخراج شامل مراحل متعدد آماده سازی اولیه ستون، عبور نمونه، شستشو 
و  استخراج  میکرو  دیگر  آنالیت های جذب شده است. روش های  نهایت خارج ساختن  در  و  مزاحم  عوامل  و حذف  با حلال 

ویژگی های برخی از آن ها در ادامه بررسی می شود ]2[.
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روش های کروماتوگرافی گازی به منظور 
تعیین باقیمانده سموم در مواد غذایی

نویسندگان

 خدیجه حاجی بابایی1و4*
اعظم حمله داری2و4
خدیجه اشجعی3و4

 *Kh.hajibabaei@gmail.com
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   آماده سازی نمونه: استخراج و تصفیه ی نمونه   

بافت  از  آنالیت  جداسازی  به منظور  که  است  روشی  استخراج 
می گیرد.  قرار  استفاده  مورد  مناسب  حلال  از  استفاده  با  نمونه 
با  محلولی  کار  انتهای  در  که  شود  انجام  به گونه ای  باید  استخراج 
بالاترین غلظت از آنالیت همراه با کمترین میزان آلودگی به عوامل 

تداخل کننده، به دست آید.

   اصول آماده سازی نمونه ی مواد غذایی به منظور آنالیز  ی سموم:   
در آنالیز نمونه های مواد غذایی با دو نوع بافت مواجه هستیم. 
یکی بافت های به نسبت ساده مانند آب، آب میوه و مشروبات الکلی 
و دیگر نوشیدنی ها و دیگری، بافت های پیچیده تر با منشاء گیاهی و 
حیوانی. بافت های غذایی، ترکیبات بسیار زیادی دارند که می توانند 
ایجاد  تداخل  آنالیت  تعیین  و  شناسایی  مختلف  مراحل  طی  در 
کنند بنابراین لازم است قبل از تزریق به دستگاه با انواع روش های 
فیزیکی و شیمیایی جداسازی شوند. به طور معمول، تجزیه و تحلیل 
و غربالگری برای تعداد زیادی از آفت کش ها و آلاینده ها در نمونه های 
غذایی شامل حداقل سه گام اساسی است: جداسازی9، استخراج10 و 

تصفیه11.
فرایند جداسازی روشی است که ترکیبی از ماده شیمیایی را به 
دو یا چند مخلوط متمایز تبدیل می کند که هر کدام ممکن است 
خود یک مخلوط جدید باشند و حداقل یکی از آن ها از یک یا چند 

جزء از بافت نمونه غنی شده است.
استخراج یک فرایند جداسازی است که از جداسازی یک ماده از 
بافت نمونه تشکیل شده است. در فرایند استخراج در حالت ایده آل 
اما در شرایط  بافت نمونه جدا می شود.  از  )آنالیت(  تنها یک جزء 
استخراج  فرایند  محصول  حقیقی  نمونه های  برای  آزمایشگاهی 
است  مشابه  نسبتا  ساختارهای  با  جزء  چندین  یا  چند  از  مخلوط 

)ترکیبات هم استخراج12(.
تلاش  مرحله  این  در  است.  استخراج  از  بعد  مرحله  تصفیه، 
استخراج جدا  از محصول مرحله  ترکیبات هم استخراج  تا  می شود 
شوند و محلول نهایی دارای بیشترین غلظت از آنالیت مورد نظر و 

کمترین غلظت از ترکیبات مزاحم باشد ]3[.
به طور معمول، نمونه های مواد غذایی به چهار دسته طبقه بندی 

می شوند:
و  )میوه ها  پایین  چربی  و  بالا  رطوبت  با  غذایی  مواد   -1
بالا )گوشت و  بالا و چربی  با رطوبت  سبزیجات(، 2- مواد غذایی 
شیر(، 3- مواد غذایی با رطوبت پایین و چربی پایین )آرد(، 4- مواد 

غذایی با رطوبت پایین و چربی بالا )کره، روغن ها و غیره(.
شرایط  طبقه بندی  این  در  شده  ذکر  گروه های  از  یک  هر 
را در فرآیندهای جداسازی، استخراج و تصفیه  به خود  مخصوص 
دارند که لازم است در هنگام انتخاب راه کار مناسب برای آماده سازی 

نمونه در نظر گرفته شود.

  استخراج نمونه

آنالیز  برای  سبزیجات  و  میوه ها  آماده سازی  اولیه ی  روش 

باقی مانده ی سموم، همگن سازی نمونه در آسیاب با سرعت بالا و 
سپس اضافه کردن یک حلال غیر قطبی که به طور معمول هگزان 
استخراج کننده  به عنوان حلال  استونیتریل  است. سپس  بنزن  یا 
برای باقی مانده سموم ارگانوفسفره و ارگانوکلره استفاده می شود. 
یافته  توسعه  در سال 1963  گیتر  و  انلی  میلز،  توسط  این روش 
این  است.  معروف  میلز  یا   13MOG روش  به عنوان  اغلب  و  است 
روش برای آنالیز باقی مانده ی سموم در مواد گیاهی در طول 20 
رسمی  روشی  به عنوان  و  گرفته  قرار  استفاده  مورد  گذشته  سال 
با  نمونه هایی  در  رسیده است.  تصویب  به  کشورها  از  بسیاری  در 
نمونه  به  استونیتریل  و  آب  ثابت  نسبت  یک  به  پایین تر،  رطوبت 

اضافه می شود ]1[.
نمونه بستگی  بافت  و  به طبیعت  آنالیز  انتخاب روش مناسب 
قدیمی تر،  استخراج  روش های  دیگر  و  میلز  روش  علاوه بر  دارد. 
معرفی  نیز  جدیدتری  استخراج  روش های  اخیر،  سال های  در 
شده است که از آن میان می توان به موارد زیر اشاره کرد: میکرو 
استخراج تک قطره14، میکرو استخراج مایع غشای فیبر توخالی15، 
استخراج فاز جامد16، میکرو استخراج فاز جامد17، استخراج جذبی 
داده  پوشش  توخالی  فیبر  استخراج  میکرو  و  چرخنده1۸  میله  با 

شده با پلیمر19]2[.

 استخراج مایع - مایع
استخراج مایع - مایع روشی کارآمد و آسان به منظور استخراج 
امتزاج،  قابل  غیر  حلال  روش  این  در  است.  مایع  بافت های  برای 
مانند هگزان، بنزن و اتیل استات برای استخراج سموم غیر قطبی و 
دی کلرومتان، کلروفرم-متانول، دی اتیل اتر یا حلال های قطبی دیگر 
اصولا  روش  این  می شود.  استفاده  قطبی  سموم  برای  کلی  به طور 
برای استخراج سموم غیر فرار و نیمه فرار استفاده می شود. در این 
روش، نمونه ی آب با حجم مناسبی از حلال آلی هم زده می شود 
و مهاجرت ترکیبات آلی از فاز آبی به فاز آلی اتفاق می افتد. بیشتر 
سدیم کلرید یا نمک مناسب دیگری برای جلوگیری از ایجاد کف در 
افزایش کارایی فرایند به مخلوط اضافه می شود.  زمان استخراج و 
سرانجام، حلال آلی محتوی آنالیت تحت فشار کاهش یافته تغلیظ 
مانند  مختلفی  روش های  مایع،   - مایع  استخراج  روش  می شود. 
استخراج مایع ناپیوسته، استخراج پیوسته و استخراج مایع - مایع 

مستقیم را شامل می شود ]2[.

 روش حلال کاهش یافته
سموم  و  آلی  ترکیبات  بیشتر  برای  یافته  کاهش  حلال  روش 
استفاده می شود. میکرو استخراج تک قطره، میکرو استخراج جریان 
یافتهHMF-LPME ،20 و 21HFM حفاظت شده از انواع روش های 

حلال کاهش یافته است که برای آنالیز سموم استفاده می-شود.
روش های استخراج مینیاتوری تمام معایب روش های استخراج 
ارزان  نسبت  به  روش ها  این  است.  کرده  برطرف  را  مایع   - مایع 
هستند و به مقدار کمی حلال نیاز دارند. ویژگی بارز این روش ها، 
امکان تزریق تمام حلال آلی استخراج شده، است که این امر باعث 

بهبود حد تشخیص می شود.
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 میکرو استخراج تک قطره
میکرو استخراج تک قطره، روش استخراج ساده ای است که در 
آن یک قطره به عنوان فاز استخراجی عمل می کند. حجم قطره به 
طور معمول 0/5تا 2/5 میکرولیتر است. این روش، در حقیقت کوچک 
شده ی روش معمولی استخراج مایع - مایع است. آنالیت هدف با یک 
تک قطره نامحلول در آب )آلی( که از نوک میکرو سرنگ به درون 
نمونه غوطه ور شده است، از بافت نمونه استخراج می شود. پس از مدت 
به درون سرنگ  استخراج، میکرو قطره مجدد  آغاز  از  زمانی معین 
کشیده شده و برای آنالیز به دستگاه آنالیزکننده تزریق می شود. از 
مزایای این روش می توان به استخراج و تغلیظ هم زمان و حجم بسیار 
اندک حلال اشاره کرد. مهمترین مشکل در این روش، عدم پایداری 
قطره در سر سرنگ است که به کنترل شرایط )دما، سرعت هم زدن و 
غیره( و کمی مهارت نیاز دارد. این روش برای تعیین مواد در مقیاس 

بسیار اندک مناسب است ]2[.

 روش های بر پایه جاذب
گیر  روش  سموم،  استخراج  برای  جدیدتر  روش های  جمله  از 
انداختن آنالیت روی جاذب جامد، مانند استخراج فاز جامد، میکرو 
میکرو  و  چرخنده  میله  با  جذبی  استخراج  و  جامد  فاز  استخراج 

استخراج فیبر توخالی پوشش داده شده با پلیمر است.
در این روش ها آنالیت با استفاده از یک جاذب که روی یک بستر 
مناسب تثبیت شده است، جذب شده و از بافت نمونه جدا می شود 
و در آخر بعد از حذف گونه های مزاحم، با یک حلال مناسب شسته 
به گونه ای که بیشترین کارایی در  انتخاب جاذب مناسب  می شود. 
داشته باشد  مزاحم  گونه های  برای  را  و حداقل جذب  نمونه  جذب 
از عوامل بسیار تاثیرگذار در استخراج است. بسیاری از جاذب های 
SPE، SPME و SBSE به صورت تجاری در انواع سرنگ، کارتریج 

و دیسک، قابل دسترس هستند ]2[.

  روش های اندازه گیری کمّی    

دستگاه  به  شده  استخراج  محلول  تغلیظ،  و  استخراج  از  پس   
کروماتوگرافی گازی تزریق می شود تا مقادیر آن در مقایسه با یک 
دارای  گازی  کروماتوگرافی  دستگاه  شود.  مقدار  تعیین  استاندارد 
بخش های مختلفی است که در ادامه به اختصار شرح داده  می شود.

  ستون های کروماتوگرافی گازی

استفاده  نوع ستون  از دو  در دستگاه های کروماتوگرافی گازی 
می شود: ستون های پر شده22 و ستون های مویین23. اگر چه کارهای 
گرفته  صورت  شده  پر  ستون های  با  گذشته  در  ملاحظه ای  قابل 
اتصال  سختی  و  کروماتوگرافی  راندمان  کاهش  به علت  ولی  است، 
آن ها به سیستم های جرمی، کاربردشان به شدت محدود شده است.

  ستون های پر شده

آنالیز  به منظور  ستون  انتخاب  برای  مهم  شرایط  از  یکی 
بسیاری  است.  ساکن  فاز  حرارتی  مقاومت  سموم،  باقیمانده ی 
متفاوت  استخلاف های  با  سیلیکونی  پلیمرهای  ساکن،  فازهای  از 
نشان   )1( جدول  در  ساکن  فازهای  انواع  از  مجموعه ای  هستند. 
داده شده-است. هنگامی که از ستون های پر شده استفاده می شود 
بهتر است از جنس شیشه با طول 5/1 تا 3 متر و قطر داخلی 3 تا 
6 میلی متر باشد. اگر چه این ستون ها برای جداسازی معرف هایی 

مانند بی فنیل های چند کلره مناسب نیستند.

جدول 3: جدول 1: فاز ساکن های معمول استفاده شده در آنالیز باقیمانده سموم

استفاده معادلنام فازنام شیمیایی

100OV-1 درصد متیل سیلیکون
OV-101, SE-30, 
SP2100, DC200, 

 DC-11, SF-96, SE-52
 95 درصد متیل سیلیکون،

OV-73 ٪5 فنیل

 94 درصد متیل سیلیکون،
SE-54 5 درصد فنیل، 1 درصد وینیل

 90 درصد متیل سیلیکون،
OV-3 10 درصد فنیل

 ۸0 درصد متیل سیلیکون،
OV-7 20 درصد فنیل

 65 درصد متیل سیلیکون،
OV-11 35 درصد فنیل

 50 درصد متیل سیلیکون،
OV-17SP-2250 50 درصد فنیل

 50 درصد متیل سیلیکون،
OV-210QF-1, SP-2401 50 درصد تری-فلوروپروپیل

 75 درصد متیل سیلیکون،
OV-225XE-60 25 درصد سیانواتیل

 ۸6 درصد متیل سیلیکون،
14OV-1701 درصد سیانوپروپیل فنیل

  ستون مویینه

لوله  ستون های  جریان،  باز  مسیر  دلیل  به  مویین  ستون های 
به  زیادی نسبت  نامیده می شوند. ستون مویین مزیت های  نیز  باز 
دارای  مویینه  ستون های  مثال،  برای  دارد.  شده  پر  ستون-های 
آلوده  و  کمتر  تخریب  کوتاه تر،  آنالیز  زمان  بالاتر،  تفکیک  قدرت 
شدن کمتر ستون است. بسیاری از ترکیبات که در ستون پر شده با 
هم تداخل دارند را می توان به راحتی روی ستون مویینه کارآمدتر، 

از هم جدا کرد ]4[.
 

  ستون مویینه سیلیکای جوش خورده

در مراحل اولیه ی استفاده از این روش، اولین ستون های مویین به 
کار رفته از جنس مواد پلاستیکی )نایلون و تایگون( و فلز )آلومینیوم، 
نیکل، مس، طلا، و فولاد ضد زنگ ( ساخته شده بودند. ستون های 
سخت  مویینه  ستون های  دمایی اند.  محدودیت  دارای  پلاستیکی 
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انعطاف پذیر که از جنس فولاد ضد زنگ هستند به طور وسیع و  و 
گسترده در آنالیز مواد نفتی مورد استفاده قرار گرفتند. سطح فعال 
فلزی ستون های مویینه سبب شد که آنالیز ترکیبات قطبی و گونه های 
با گذشت  نباشد.  مطلوب  گونه ستون ها  این  با  کاتالیستی  حساس 
ساخته  مویینه های  شیشه،  سطح  شیمی  درک  و  مطالعه  با  زمان، 
پیدا  زیادی  و سودالیم محبوبیت  بور سیلیکات  از شیشه های  شده 
کردند و جایگزین مویینه های فلزی شدند. جداسازی روی ستون های 
مویینه ی شیشه ای نسبت به مویینه ی فلزی بسیار بهتر است. یکی 
از معایب این ستون ها، شکنندگی آن ها است. مهمترین پیشرفت در 
زمینه ستون های مویینه مربوط به سال 1979 بود که شرکت هولت-
پاکارد24 اولین ستون مویینه از جنس سیلیکای جوش خورده را ارائه 
نمود. ستون-های ساخته شده از سیلیکای جوش خورده دارای ویژگی 
انعطاف پذیری فولاد ضد زنگ بوده و از بی اثری سطح داخلی شیشه 
به عنوان  سیلیکای جوش خورده  ترتیب،  بدین  است.  برخوردار  نیز 
ماده انتخابی در تولید ستون های مویین به سرعت جایگزین شیشه 
شد. ورود ستون های مویینه از جنس سیلیکای جوش خورده، تاثیر 

چشم گیری بر کروماتوگرافی گازی داشته است ]4[.

   انتخاب ستون مویینه

همه ستون های مویین که در بیشتر کارهای تحقیقاتی به منظور 
سیلیکون  شامل  شدند  استفاده  سموم  باقیمانده ی  اندازه گیری 
عمومی  ستون های  از  تعدادی  هستند.  مختلف  استخلاف های  با 

استفاده شده در جدول )2( نشان داده شده است ]1[.

   طول ستون، قطر داخلی و ضخامت

می شوند.  عرضه  مختلفی  اندازه های  در  سیلیسی  ستون های 
و  میلی متر  و 0/32  داخلی ستون 0/2، 0/25  به طور معمول قطر 

ضخامت پوشش داخلی 0/25 میکرومتر بوده و همچنین طول این 
ستون ها به صورت معمول 15، 30 و 60 متر است. ثابت شده-است 
که ستون های سیلیکای جوش خورده که دارای قطر داخلی 0/2 
میلی متر تا 0/35 میلی متر و طول بین 10 تا 60 متر باشند به دلیل 
قابلیت جداسازی، طول عمر و خواص مکانیکی مطلوب، ستون های 

مناسبی برای تعیین سموم و آفت کش ها هستند ]1[.

  انتخاب آشکارساز برای اندازه گیری سموم با 
کروماتوگرافی گازی

آنالیز باقیمانده ی سموم بر حساسیت و انتخاب پذیری آشکارساز 
کروماتوگرافی گازی متکی است. باقیمانده ی سموم در مواد غذایی 
ترکیبات  مقدار  آماده سازی  فرایند  در  چه  اگر  است.  اندک  بسیار 
هم استخراج تا حد زیادی کاهش می یابد اما با این وجود همچنان 
مقادیری از ترکیبات آلی از بافت نمونه در محلول نهایی وجود دارد.
سموم  باقیمانده  آنالیز  به منظور  متداول  آشکارساز  چهار 
شامل: ربایش الکترون25، نورسنج شعله ای26، یونیزاسیون شعله ای 

قلیایی27، گرمایونی نیتروژن - فسفر )2۸NPD( است ]1[.
از  باشند  مختلف  شیمیایی  عناصر  شامل  آفت کش ها  وقتی 
آشکارسازی که به هر یک از عناصر پاسخ بهتری بدهد، استفاده می-
شود. شناساگر ربایش الکترون که توسط لاولاک )1960( و لاولاک 
با  انتخابی  اولین آشکارساز  لیپسکی در سال 1961 معرفی شد،  و 
حساسیت بالا برای ترکیبات هالوژنه است. در اواسط سال 1960 با 
نورسنج  و آشکارساز  قلیایی  یونیزاسیون شعله ای  اختراع آشکارساز 
شعله ای امکان تشخیص انتخابی سموم ارگانوفسفره و ترکیبات حاوی 
 GC نیتروژن با حساسیت بالا فراهم شد. ترکیبی از قدرت جداسازی
با آشکارسازهای حساس انتخابی، این روش را به ابزاری مهم برای 

جدول 2: انواع ستون موئینه

14 درصد 50 درصد فنیل35 درصد فنیل20 درصد فنیل5 درصد فنیل100 درصد متیلکارخانه سازنده
سیانوپروپیل

ohio valleyOV-l, OV-101OV-73OV-7OV-IIOV-17OV-1701

alltechRSL-IOO, RSL-
150RSL-200RSL-300RSL-1701

chrompacCPSIL5CBCPSILRCBCPSIL 19CB

H.PHP-I, ULTRA-IHP-2, ULTRA-2HP-17

J&WDB-IDB-5DB-60B"DB-17DB-170l

NordionOV-ISE-54OV-17OV-1701

Quadrex007-1007-2007-7007-11007-17007-1701

RcstekRtx-1Rtx-5Rtx-20Rtx-35Rtx-17Rtx-1701

SGEBP-1BP-5

SupelcoSPB-1SPB-5SPB-20SPB-35SPB-2250, SP-
2100

Other namesSE-30, SE-33SE-54, SE-52
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آنالیز باقی مانده ی آفت-کش ها تبدیل می کند ]4[.

روش هاي  انواع  با  متعدد  سموم  مقدار  تعیین  و  تشخیص 
 ،ECD، NPD، FPD آشکارسازهای  با  گـــازی  کرومـــاتوگرافي 
یـونش  آشکارسازهاي  با  متوالي  یا  ساده  جرمي  اسپکترومتري 
GC/MS/( متوالی  گزینش  پیگیری  روش  و شـیمیایي،  الکترونی 

MS( انجام شده است.

  آشکارساز ربایش الکترون

در  آشکارساز  دومین  شاید  و  مشهورترین  از  یکی  امروزه 
کروماتوگرافی گازی بعد از آشکارساز یونیزاسیون شعله، آشکارساز 
ربایش الکترون است. این آشکارساز از یک منبع رادیواکتیو با انتشار 
ذره ی بتا به عنوان منبع الکترون برای انجام یونیزاسیون بهره می برد. 
به وجود  را  ثابتی  جریان  حامل،  گاز  جریان  به  الکترون ها  برخورد 
)ترکیبات  الکترون  جذب  قابلیت  با  ترکیبی  حضور  که  می آورد 

هالوژن دار( باعث کاهش آن و ظهور یک پیک منفی می شود ]1[.

  آشکارساز نورسنج شعله ای

گوگرددار،  و  فسفردار  ترکیبات  برای  آشکارساز  حساس ترین 
آشکارساز نورسنج شعله ای است. FPD براساس لومینسانس شیمیایی 
در شعله هیدروژن می سوزد،  که  وقتی  عنصر خاص  از  تولید شده 
است. اگر چه آشکارساز نورسنج شعله ای می تواند به ترکیباتی که 
دارای هالوژن، نیتروژن، قلع، کروم، سلنیوم، تلور و بور هستند نیز 
با تغییر شرایط شعله، قدرت پاسخگویی داشته باشد، ولی به صورت 
به طور  که  فسفردار  و  گوگرددار  آلی  گونه های  مشاهده  برای  عمده 
معمول این آشکارساز برای آنها انتخابی هستند، استفاده می شود ]1[.

 
  آشکارساز یونیزاسیون شعله قلیایی

در سال 1964، کارمن و گایفرید نشان دادند که با اضافه کردن 
به  آشکارساز  این  انتخاب پذیری   FID آشکارساز  به  سدیم  نمک 
ترکیبات فسفردار و هالوژن دار افزایش پیدا می کند. این آشکارساز 
برای مولکول های دارای نیتروژن و فسفر اختصاصی اما انتخابگری 

آن ضعیف است ]1[.

  آشکارساز گرما یونی نیتروژن - فسفر

مشهور  نیز  فسفر   - نیتروژن  آشکارساز  به  ترمویونی  آشکارساز 
است. اساس کار این آشکار ساز به این صورت است که آند فلزی، 
یون های مثبت را وقتی در یک گاز گرم می شوند، منتشر می کند. 
به صورت معمول این نوع آشکارساز انتخابی بوده و برای ترکیباتی که 
دارای نیتروژن و فسفر هستند به کار می روند. این ترکیبات شامل 

مواد دارویی، سموم و آلاینده های زیست محیطی هستند ]1[.
 

  آشکارساز طیف سنج جرمی29
 جفت شدن کروماتوگرافی گازی با طیف سنج جرمی

و  ذاتی  بالای  انتخاب پذیری  دلیل  به   GC-MS دستگاه های 
آنالیز  برای  موجود  قدرتمند  ابزارهای  از  خوب،  بسیار  حساسیت 

باقیمانده آفت کش ها به شمار می روند.

وقتی مولکولی با الکترونی که دارای انرژی خاص است بمباران 
شود الگوی شکست آن نشان دهنده ی ساختار مولکولی منحصر به 
اثر  به عنوان  فرد آن مولکول در یک طیف جرمی است که بیشتر 

انگشت از این ماده در نظر گرفته می شود.
 

 روش پایش
طیف سنج جرمی به عنوان آشکارساز، قادر به انجام آنالیز روی 
نمونه ها با دو روش است. در روش اسکن، آنالیز نمونه در تمام دامنه 
جرمی انتخاب شده، انجام می گیرد. طیف پس زمینه را می توان از 
طیف نمونه کم و طیف اصلاح را می توان برای مقایسه مستقیم با 

طیف جرمی در یک کتابخانه مورد استفاده قرار داد ]1[.
 

 روش مانیتورینگ یون انتخابی30
در مواردی که غلظت سموم خیلی کم، در محدوده پیکوگرم بر 
حسب میزان تزریق باشد، از روش مانیتورینگ یون انتخابی استفاده 
می شود که در آن جریان یونی جهت جرم انتخابی اعمال می شود. 
شود.  اندازه-گیری  یون  سه  حداقل  که  است  لازم  تایید  به منظور 
با  انتخابی برای تایید نتایج به دست آمده  روش مانیتورینگ یون 

دیگر آشکارسازهای انتخابی مناسب است ]1[.

    آنالیزهای تاییدی 
   

  تایید با استفاده از ستون های با قطبیت های مختلف
با  متفاوت  قطبیت  با  ستون  یک  از  استفاده  با  تاییدی  آنالیز 
ستون قبلی با روش مشابه انجام می شود. زمان بازداری یکسان از 
با قطبیت  ترکیب شاهد و ترکیب ناشناخته در دو ستون مویینه 
است  ترکیبات  بودن  یکسان  از  قوی  منزله ی شاهدی  به  متفاوت 

.]1[

  تایید به روش مشتق سازی
کروماتوگرافی  دستگاه  با  آن  آنالیز  و  شیمیایی  مشتق سازی 
بوده است.  همراه  پیک ها  بهبود  با  غالبا  جرمی  طیف سنج  گازی/ 
همچنین پایداری حرارتی و فراریت بیشتر ترکیبات مشتق سازی 
تشخیص  حد  کاهش  و  حساسیت  افزایش  باعث  می تواند  شده، 
شود. مشهورترین شکل مشتق سازی، جابه جایی اتم های هیدروژن 
با   )OH, –COOH, -NH2, NHR, -SH-( مولکول  در  فعال 
با  دی آزومتان ها  واکنش  همچنین  است.  تری متیل سیلیل  گروه 
مربوطه  متیل استرهای  تشکیل  به  منجر  کربوکسیلیک  اسیدهای 
شده و یا با فنل ها، متیل استرهای آروماتیک را بوجود می آورند. در 
این روش علاوه بر اینکه مشتق فرارتری بدست می آید، می-تواند 
اثبات وجود ترکیبات باشد. به مثالی از مشتق سازی  روشی برای 
چند نمونه سم برای نشان دادن روش مشتق سازی در شکل )1( 

اشاره شده است ]1[.
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غذایی  مواد  تولید  در  گسترده  به طور  آفت کش ها 
استفاده می شوند. در آنالیز مواد غذایی برای اندازه  گیری 
و شناسایی طیف وسیعی از سموم به خصوص سمومی 
که به مقدار خیلی کم در مواد غذایی وجود دارند، نیاز 
به روش های جداسازی است که در این مقاله به بررسی 
روش های آماده سازی نمونه شامل جداسازی، استخراج 
و تصفیه پرداختیم. پس از استخراج و پیش تغلیظ لازم 
کروماتوگرافی  دستگاه  به  شده  استخراج  محلول  است 
یک  با  مقایسه  در  آن  مقادیر  تا  شود  تزریق  گازی 
کروماتوگرافی  دستگاه  شود.  مقدار  تعیین  استاندارد 
گازی مورد استفاده دارای بخش های مختلفی است که 
باید بخش های مختلف  که  ویژگی هایی  به طور مختصر 
دستگاه به منظور آنالیز باقیمانده سموم داشته باشد در 

این مقاله شرح داده شده است.
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1. دکتری شیمی آلی، آزمایشگاه هورتاش آپادانا، بخش تحقیقات 
و توسعه

2. کارشناسی ارشد مواد غذایی، آزمایشگاه هورتاش آپادانا، بخش 
تحقیقات و توسعه

3. دانشجوی کارشناسی ارشد تجزیه، پژوهشکده کیمیازی
4. عضو کارگروه تخصصی کروماتوگرافی شبکه آزمایشگاهی 

5. Accelerated Solvent Extraction

6. Supercritical Fluid Extraction

7. Microwave Associated Extraction

8. Salting out

9. Separation

10. Extraction

11. Cleanup

12. Co-extract

13. Mills, Onley and Geither

14. Single-Drop Microextraction (SDME)

15. Hollow-fiber membrane liquid-phase microex-

traction (HFM-LPME)

16. Solid Phase Extraction (SPE)

17. Solid Phase Microextraction (SPME)

18. Stir-bar sorptive extraction (SBSE)

19. Polymer-coated hollow fiber microextraction 

)PC-HFME(

20. Continuous-flow microextraction (CFME)

21. Hollow fiber membrane

22. Packed column

23. Capillary column

24. Hewlett-Packard

25. Electron capture detector (ECD)

26. Flame photometric detector (FPD)

27. Alkali-flame ionization detector (AFID)

28. Nitrogen-phsphor detector

29. Mass Spectrometer (MS)

30. Selected Ion Monitoring (SIM)
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و  عشقی  کامران  گازی،.  کروماتوگرافی  در  جدید  رویکرد   ،1395  ]4[
پرویز سلیمانی دینانی

شکل 4: تصاویر SEM حاصل از نانوپودر TiO2، الف( چسبانده شده روی 
چسب کربنی، ب( دیسپرس شده در استون با استفاده از التراسونیک 

حمامی، ج( دیسپرس شده در استون با التراسونیک پروبی.
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ایمنی  اطلاعات  برگه   ،GHS، SDS مواد،  طبقه بندی  سیستم های 
مواد شیمیایی.

واژه های کلیدی

برگه های اطلاعات 
ایمنی در آزمایشگاه به 

ما چه می گویند؟

هنگامی که با مواد شیمیایی مختلف کار می کنیم امکان 
بروز حوادث مختلف نظیر تماس پوستی، بلع، استشمام، آزاد 
بنابراین  دارد.  و غیره وجود  یا ریخته شدن مواد در محیط 
این حوادث چگونه  با  مقابله  بدانیم در  بسیار مهم است که 
باید عمل نمود. اطلاعات لازم برای این منظور در برگه هایی 
جمع آوری   SDS همان  یا  ایمنی4  اطلاعات  برگه های  بنام 
می شود که در موارد اضطراری می توان از آنها استفاده نمود.

و  شیمیایی  مواد  شامل  شیمیایی  مواد  مزمن  اثرات 
آنها معمولا به مرور  با  آلاینده های محیطی است که تماس 
موجب اثرات زیان آور روی سلامتی انسان و موجودات زنده 
می شود و اثرات کالاهای خطرناک5 که شامل مواد شیمیایی، 
مواد رادیواکتیو و مواد عفونی است که موجب تهدید آنی و 

فوری سلامت و ایمنی افراد، تجهیزات و محیط می شوند.

چکیده

مواد  مزمن  اثرات  اهمیت  به  نسبت  عادی  مردم  و حتی  دانشمندان  اخیر،  و حساسیت سال های  برخورد  به  توجه  با 
شیمیایی، سیستم های تقسیم بندی و طبقه بندی های ویژه ای به صورت بین المللی در نظر گرفته شده است. این سیستم ها 

اغلب کمک می کنند که ویژگی ها و خطرات اینگونه مواد سریعتر قابل تشخیص باشد.
به منظور افزایش ایمنی، سیستم های طبقه بندی به خصوص برگه های اطلاعات ایمنی یا همان SDS، اطلاعاتي در اختیار 
مصرف کننده قرار مي دهد که کاربر می تواند با آگاهي از ماهیت آتي ماده مزبور، آگاهی از خطرات و ضایعات ناشي از 

استفاده، جابجایي و انبارش نادرست،تماس پوستی، بلع، استشمام، ریختن مواد در محیط و غیره در امان باشد.
باشد، در  باید چگونه  از آن  این است که روش صحیح استفاده  بیانگر  SDS هر ماده اي  در واقع اطلاعات مندرج در 
چه درجه حرارت و چه نوع محیطي باید نگهداري شود، در انبارش و جابجایي آن چه نکات ایمني باید رعایت شود و 

درصورت بروز خطر روش مقابله با عوارض آن ماده چگونه خواهد بود.
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سیستم های طبقه بندی مواد

 سیستم های کدگذاری بین المللي در شناسایي مواد 
شیمیایي

بـا توجـه بـه رشـد صنعـت و توسـعه سـطوح و ابعـاد مختلـف 
حمـل و نقـل، در جابجایـی و حمـل و نقل کالا نکتـه مهمی وجود 
دارد کـه بایـد بـه آن توجـه نمـود. همـواره لازم اسـت اطلاعـات 
زیـادی در مـورد کالاهای خطرناک کسـب شـود، در واقع اسـتفاده 
بی خطـر از این مـواد بدون برخـورداری از سیسـتم مدیریت ایمنی 
مـواد شـیمیایی امکان پذیر نخواهد شـد. این امر در مـورد کالاهای 
خطرنـاک دارای اهمیـت مضاعفـی اسـت؛ بـا توجـه بـه ایـن مقوله 
کـه اسـتفاده ایمـن از مواد بـدون داشـتن اطلاعات دربـاره خواص، 
اثـرات و روش هـای کاربـرد ایمـن آنهـا امکان پذیر نیسـت، بنابراین 
اولیـن قـدم شناسـایی، طبقه بنـدی و آگاهـی از خطـرات و اثـرات 

بالقـوه این مواد اسـت.
بـا توجـه بـه اینکـه تعـداد مـواد شـیمیایی بسـیار زیـاد و از 
تنـوع بالایـی نیـز برخـوردار هسـتند، طبقه بندی آنهـا و به خصوص 
طبقه بنـدی خطـرات آنهـا نیـز گوناگون و وسـیع اسـت کـه در زیر 

بـه چنـد مـورد از آن اشـاره خواهد شـد.
کدگـذاری   UN Number یـا   UN طبقه بنـدی  سیسـتم   
عـددی چهـار رقمی اسـت که بـرای شناسـایی کالاهـای خطرناک 
از سـوی کمیتـه حمـل و نقـل کالاهـای خطرنـاک ایـالات متحده 

وضـع شده اسـت ]1[.
 عـدد CAS یـا CAS Number نیـز یک سیسـتم کدگذاری 
عـددی بـا فرمـت xxx-xx-x اسـت کـه بـرای شناسـایی عناصر و 
ترکیبـات شـیمیایی مختلـف توسـط شـاخه ای از انجمـن شـیمی 

آمریـکا وضـع شده اسـت.
نیـز یـک سیسـتم   IUPAC Number یـا   IUPAC  عـدد 
کدگـذاری بین المللـی بـرای شناسـایی مـواد شـیمیایی اسـت کـه 
به منظـور ارائـه روشـی اسـتاندارد و قابـل درک بـرای شناسـایی 
اطلاعـات مولکولـی مواد و آسـان نمودن جسـتجوی ایـن اطلاعات 
توسـط اتحادیـه بین المللـی شـیمی محـض و کاربـردی6 تدویـن 

.]2[ شده اسـت 
 عـدد RTECS یـا RTECS Number سیسـتم ثبـت اثرات 
سـمی مواد شـیمیایی7 با فرمت ABxxxxxxx اسـت. این سیسـتم 
بـا اسـتفاده از مطالعـات سم شناسـی موجـود تدوین شـده که برای 
مـاده شـیمیایی  مـورد  در  اطلاعـات سم شناسـی  بـه  دسـت یابی 

می کند. کمـک 
 وجـود سیسـتم های متعـدد در طبقه بنـدی خطـرات مـواد 
و  ایمنـی شـیمیایی  در  تنهـا  نـه  و  اسـت  شـیمیایی مشکل سـاز 
بررسـی اثـرات سـلامت بلکـه در فعالیت های صنعتـی و تجاری نیز 
موجـب سـردرگمی می شـود. به همیـن دلیل از اواخر سـال 2002 
سیسـتم جهانـی ملـل متحـد طبقه بندی و برچسـب گـذاری مواد 

شـیمیایی۸ را معرفـی کرده اسـت.
در ایـن سیسـتم بـرای رویارویـی صحیـح بـا خطرات، بـا توجه 

بـه تجـارت گسـترده جهانـی مـواد شـیمیایی و به منظـور اطمینان 
از کاربـرد ایمـن مـواد، تمامی مراحـل از تولید تا اسـتفاده، حمل و 

نقـل و دفـع مـواد زائد ارتقـاء یافته اسـت ]3[.

سیستم جهاني طبقه بندي مواد شیمیایي

در سـال 1992، کنفرانـس ملـل متحد9 با عنوان محیط زیسـت 
بـه تصویـب قطع نامـه  Rio Earth( منجـر  و توسـعه )کنفرانـس 
بـرای کشـورها  وظایـف مختلفـی  آن  و طـی  شـماره )21( شـد 
به منظـور دسـت یابی بـه توسـعه پایـدار تعییـن و در بیـش از 150 

کشـور بـه کار گرفتـه شـد ]3و4[.
یـک  ایجـاد  لـزوم   UNCED کنفرانـس  سـوی  از  همچنیـن 
سیسـتم جهانـی در طبقه بنـدی مـواد شـیمیایی مطـرح و توصیـه 
شـد کـه درصـورت امـکان تـا سـال 2000 یـک سیسـتم جهانـی 
طبقه بنـدی و برچسـب گـذاری مـواد شـیمیایی  شـامل برگه هـای 
آمـاده  و  یافتـه  ارتقـاء  درک  قابـل  علائـم  و  ایمنـی  اطلاعـات 

شـود. بهره بـرداری 
متخصصـان  کمـک  بـا  متحـد  ملـل  هـدف  ایـن  تحقـق  در 
متعـدد از سـازمان ها و کشـورهای مختلـف پـس از یـک دهـه کار 
در اواخـر سـال 2002 موفـق شـد سـازوکاری را بـرای هماهنـگ 
نمـودن معیارهـای مربـوط بـه طبقه بندی و برچسـب گـذاری مواد 

شـیمیایی ارائـه و آمـاده ی بهره بـرداری کنـد.
در سیسـتم GHS طبقه بنـدی مـواد بـر حسـب نـوع خطـرات 
برچسـب ها  اطلاعـات خطـر شـامل  تبـادل  راه هـای هماهنـگ  و 
و برگه هـای اطلاعـات ایمنـی مـواد10 بـا فرمـت یکسـان در قالـب 
SDS اسـت که هدف این سیسـتم، اطمینان از در دسـترس بودن 
اطلاعـات در زمینـه خطـرات فیزیکـی و اثـرات سـمی و زیسـت 
محیطـی مـواد به منظـور ارتقـاء سـلامت انسـان و محیط زیسـت 

اسـت ]3[.
 

  طبقه بندی و برچسب گذاری مواد شیمیایی در سیستم 
 GHS

خطـرات  مبنـای  بـر  مـواد  طبقه بنـدی   GHS سیسـتم  در 
فیزیکـی، بهداشـتی و محیطـی بـوده و روش های هماهنـگ تبادل 
از طریـق  برچسـب گـذاری11  ایـن سیسـتم  اطلاعـات خطـر در 
کلمـات، سـیگنال، عبـارات خطـر و پیکتوگرام های هشـدار دهنده 
و نیـز برگه هـای اطلاعـات ایمنـی بـا فرمـت اسـتاندارد اسـت. این 
سیسـتم تقسـیم بندی مختـص مـواد شـیمیایی بـوده و برخـلاف 
سیسـتم UN کالاهـای خطرناک مـواد رادیواکتیو و مـواد عفونت زا 

حـذف شده اسـت ]3[.

 برگه های اطلاعات ایمنی
بـر طبـق قوانین سـازمان ایمنی و بهداشـت حرفـه ای آمریکا12  
]1[، هـر تولیـد کننـده بعـد از تولیـد یـک محصول یا یـک ماده ی 
شـیمیایی خـاص، موظـف اسـت دیگـران را در جریـان خطـرات و 
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خـواص آن مـاده ی شـیمیایی قـرار دهد ]5[.
بـه برگه هایـی کـه اطلاعاتـی در مـورد خطـرات بالقـوه و روش 
ایمنـی کار بـا مـواد به مـا می دهـد، در اصطلاح »برگـه ی اطلاعات 
ایمنـی« می گوینـد. وجـود برگـه ی اطلاعـات ایمني در کنـار مواد 
مـورد نظـر، اطلاعاتـي را در اختیـار مصرف کننده قـرار مي دهد که 
بـا آگاهـي از آن، قـادر خواهـد بـود از خطـرات و ضایعات ناشـي از 
اسـتفاده ی همـان مـواد در امان باشـد و همچنین بـا روش صحیح 
اسـتفاده از آن مـواد آشـنا شـود. در سیسـتم GHS ایـن برگه ها به 
نـام »برگه هـای اطلاعـات ایمنـی« نامیـده شـده و بـرای هماهنگ 
نمـودن آنهـا یک فرمت اسـتاندارد همراه بـا )16( عنوان پیشـنهاد 

شده اسـت )جـدول 1( ]1 و 5[.

GHS جدول 1- مشخصات برگه اطلاعات ایمنی با ویرایش هماهنگ

عنوانردیف

مشخصات سازنده/ فروشنده1

مشخصات خطر2

اطلاعات ترکیب و اجزاء تشکیل دهنده3

کمک های اولیه4

اقدامات آتش نشانی5

اقدامات در شرایط اضطراری شامل ریخت و پاش های احتمالی6

نگهداری و انبارداری7

کنترل تماس و حفاظت فردی۸

ویژگی های فیزیکو شیمیایی9

پایداری و واکنش پذیری10

اطلاعات سم شناسی11

اطلاعات اکولوژیکی و زیست محیطی12

چگونگی دفع مواد زائد13

اطلاعات حمل و نقل14

اطلاعات مقرراتی شامل استانداردها15

دیگر اطلاعات لازم16

در OSHA بـرای بخش هـای )12( تـا )15( اجبـاری وجـود 
نـدارد زیـرا زیـر نظـر مرجـع ناظـر در سـازمان های دیگـر قـرار 

و6[.  5،3[ می گیرنـد 
معمـولا یـک SDS حـاوی اطلاعاتـی نظیـر ویژگی هـای ماده، 
سـمیت، واکنش پذیر بـودن و احتیاط های لازم در هنگام اسـتفاده، 
به عنـوان مثـال جداسـازی از مـواد ناسـازگار، روش هـای صحیـح 
کار و جابه جایـی مـاده، کمک هـای اولیـه و اقدامـات اضطـراری، 

سیسـتم های تهویـه و وسـایل حفاظـت فـردی لازم اسـت.
شـیمیایی  مـواد  ایمنـی  اطلاعـات  برگه هـای  مجمـوع،  در 
)MSDS( و برگه هـای اطلاعـات ایمنـی )SDS( شـبیه یکدیگرنـد 

امـا فرمـت آنهـا در تعـداد عناویـن بـا یکدیگـر متفـاوت اسـت. در 
SDS نشـان داده شده اسـت. MSDS و  بیـن  شـکل )1( تشـابه 

بسـته بـه نیـاز و بسـته بـه تشـخیص کارشناسـان ایمنـی و 
بهداشـت حرفـه ای، ممکـن اسـت تعـدادی از اجـزای آن را کـم یا 
زیـاد کنند.کـم یـا زیـاد کـردن اجـزای برگـه ی اطلاعـات ایمنی تا 
حـدود زیـادی بسـتگی به گـروه هدفی کـه بـا آن کار می کنند و یا 

قـرار اسـت از آن اسـتفاده کننـد، دارد.

 ]7[ SDS و MSDS شکل 1: تشابه بین

SDS دلایل الزام آور استفاده از

 بیشتر مواد شیمیایی خطرات نهفته و بالقوه دارند
ترکیب هـای  و  شـیمیایی  مـاده  نـوع  میلیون هـا  از  بیـش 
تاثیـر  مـواد  ایـن  بیشـتر  کـه  دارد  وجـود  در صنعـت  خطرنـاک 
خـود را در بلندمـدت و در طـول زمـان می گذارنـد )ممکـن اسـت 
هیـچ علامـت و نشـانه ای هـم نداشـته باشـند(. اگـر سـازمانی از 
خطـرات مـواد شـیمیایی مطلـع نباشـد، بعیـد نیسـت کـه بعـد از 
مدتـی دچـار بحرانـی غیرقابـل جبـران شـود. کوچک تریـن سـهل 
انـگاری در روش هـای حمـل و نقـل، نگهـداری، انبـارداری و غیـره 
می توانـد خسـارات جبـران ناپذیـری بـه بـار آورد. برگـه اطلاعـات 
شـیمیایی  فراورده هـای  یـا  مـواد  دربـاره  پایـه  اطلاعـات  ایمنـی 
فراهـم می کنـد و به طـور کلـی دارای اطلاعاتی پیرامـون ویژگی ها، 
پتانسـیل آسـیب زایی مـواد، چگونگی اسـتفاده ایمـن و برخورد در 

مواقـع اضطـراری اسـت.
به عنـوان مثـال، برخـی از مواد شـیمیایی سـرطان زا هسـتند و 
ایـن سـرطان زایی گاهـی بعـد از ده سـال مواجهـه بـا یـک مـاده 
شـیمیایی نمـود پیـدا می کنـد. فـرض کنیـد سـازمانی بعـد از ده 
سـال متوجـه شـود تعـداد زیـادی از کارگـران خـط تولیـد خـود 
دچـار سـرطان شـغلی شـده اند. بدیهـی اسـت کـه چنیـن اتفـاق 
ناخوشـایندی، عـلاوه بـر خسـارت های هنگفـت مالـی، می توانـد 
وجهـه ملـی و حتـی بین المللـی سـازمان را بـه چالـش بکشـاند. 
در  علمـی  منبـع  بهتریـن  به عنـوان  ایمنـی  اطلاعـات  برگه هـای 
می توانـد  سـازمان،  یـک  در  شـیمیایی  مـواد  خطـرات  خصـوص 
خطراتـی از ایـن قبیـل را قبل از وقوع گوشـزد و حتـی راه حل های 

مناسـب پیشـگیرانه و کنترلـی مناسـب را ذکـر کنـد.
از ایـن رو، برگه هـای اطلاعـات ایمنـی به عنـوان منبـع مهمـی 
بـرای پیشـگیری و کنترل خطرات، جزء لاینفک سیسـتم مدیریتی 
ایمنـی و بهداشـت اسـت و بـه طـور معمـول از آن به عنـوان نقطـه 
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آغازیـن یـک برنامـه ایمنـی و بهداشـت در صنعت یاد می شـود.
در اهمیـت برگه هـای اطلاعـات ایمنـی همیـن بـس که سـال 
2014 از طـرف سـازمان جهانـی کار13 بـه نـام سـال »ایمنـی و 
سـلامت در اسـتفاده از مـواد شـیمیایی در محیـط کار14 نام گذاری 
 ILO شده اسـت. از ایـن رو می تـوان گفت که سـال 2014 از طرف
به طـور غیرمسـتقیم سـال برگه هـای اطلاعـات ایمنـی نامگـذاری 
شده اسـت. چـون برگه هـای اطلاعـات ایمنـی سـنگ بنـای کنترل 
و پیشـگیری خطـرات مـواد شـیمیایی در صنعـت اسـت و نقطـه 
آغازیـن برنامـه کنتـرل مـواد شـیمیایی اسـت، پس بایـد اطلاعات 
آن بـا دقـت بسـیار زیـاد و حساسـیت بسـیار بالایـی گـردآوری و 

تدویـن شـود ]5 و ۸[.

اطلاعـات  برگه هـای  تدویـن    سیسـتم های مدیریتـی 
ایمنـی را الـزام می داننـد

ISO 14001 بیشتــر سیستـم هــای مـدیـریتــی مـانـنــد 
کـه سـازمان  الـزام می کننـد   ISO 9001 و   OHSAS 18001  
بـرای شناسـایی و کنتـرل خطـرات، برنامـه مدون داشـته باشـند. 
به عنـوان مثـال، در الـزام 4-4-6 اسـتاندارد OHSAS 18001 بـا 
عنـوان »کنتـرل عملیـات« چنیـن آمده اسـت که: »سـازمان باید 
عملیـات و فعالیت هایـی را کـه وابسـته بـه خطرهـای شـناخته 
مشـخص  می باشـند،  کنترلـی  اقدامـات  نیازمنـد  و  بـوده  شـده 
اسـت  از عملیـات ممکـن  به طـور قطـع در هـر مرحلـه  کنـد«. 
و محیـط  تجهیـزات  مـواد،  افـراد،  بـا  مرتبـط  اساسـی  سـوالات 
در پیـش رو داشـته باشـیم کـه به منظـور کنتـرل عملیـات بایـد 
خصـوص  در  داشـت.  آنهـا  بـرای  واقعـی  و  مناسـب  پاسـخ های 
مـواد، شناسـایی مواد شـیمیایی، تعییـن محل های مناسـب برای 
انبـارش آنهـا، تدارک شـرایط لازم بـرای انبارش بی خطـر و ایمن 
مـواد )کنتـرل دمـا، رطوبـت، نـور(، کنتـرل دسترسـی بـه مـواد 
شـیمیایی خطرنـاک، نشـانه گذاری مناسـب روی مـواد، تهیـه و 
چگونگـی دسترسـی بـه برگه هـای اطلاعـات ایمنـی می توانـد در 
کنتـرل عملیـات بـه ما کمـک کند. عـدم وجود برگـه ی اطلاعات 
ایمنـی در سـازمان ممکـن اسـت مشـکلاتی را بـرای تمدیـد این 

گواهینامه هـا بـه وجـود آورد ]5 و ۸[.

  الزامات قانونی
در ایـران متاسـفانه هنـوز الـزام تعهـدآور جـدی بـرای لـزوم 
بـرای تولیدکننـدگان و  ایمنـی  از برگه هـای اطلاعـات  اسـتفاده 
در  ایـن  نشده اسـت.  وضـع  شـیمیایی  مـواد  کننـدگان  مصـرف 
حالـی اسـت کـه در حـال حاضـر گمـرک بسـیاری از کشـورها 
اجـازه واردات مـواد شـیمیایی بـدون ذکـر اطلاعـات ایمنـی ماده 
مرکـز  مصـوب  آیین نامه هـای  بیـن  در   .]9 و   ۸[ نمی دهـد  را 
تحقیقـات و تعلیمـات وزارت کار تنهـا یـک بنـد در مـورد الـزام 
اسـتفاده از برگه هـای اطلاعـات ایمنـی وجـود دارد. در آیین نامـه 
ایمنـی در آزمایشـگاه ها، فصـل چهـارم بنـد )76( ذکر شده اسـت 
کـه: »اطلاعـات ایمنـی مـواد برای کلیـه مـواد شـیمیایی باید در 

دسـترس باشـد« ]10[.

مراجع و انتشارات مرتبط با ایمنی مواد شیمیایی

برگه هـای اطلاعـات ایمنـی بایـد اطلاعـات مرتبـط بـا مـواد را 
براسـاس مسـتندات منتشـر شـده توسـط مراکـز معتبـر جهانـی 
و  انسـان ها  روی  عـوارض مشـخص شـده  و  یافته هـا  براسـاس  و 
محیـط و نتایـج تحقیقـات درج  کنـد. برگه هـای اطلاعـات ایمنـی 
شـرکت های مختلـف ممکن اسـت شـبیه به هم نباشـد، امـا دارای 

یـک سـری اطلاعـات پایه ای مشـترک هسـتند.
مراجع و انتشـارات بسـیار زیادی در زمینه هـای مختلف عوامل 
شـیمیایی وجـود دارنـد که آشـنایی و اسـتفاده از آنهـا می تواند در 
کار ایمـن بـا مواد شـیمیایی مؤثر باشـد. کارشناسـان و مسـئولین 
ایمنـی و بهداشـت محیـط کار وظیفـه دارنـد کـه بـا آیین نامه هـا، 
مـواد  زمینـه  در  موجـود  ملـی  اسـتانداردهای  و  دسـتورالعمل ها 
شـیمیایی و آلاینده هـای محیـط کار آشـنایی داشـته و آنهـا را در 
راسـتای کار ایمـن و مدیریـت صحیح مواد شـیمیایی بـکار گیرند. 
عـلاوه بـر ایـن، آشـنایی بـا مراجـع علمـی روز و منابـع اطلاعاتـی 
معتبـر همـواره می توانـد به منظـور بهبود مـداوم ایمنی و بهداشـت 

محیـط کار راهگشـا بـوده و بایـد مـد نظر قـرار گیرد.
پایگاه هـای اینترنتـی مختلفـی نیـز وجـود دارند کـه می توانند 
در یافتـن منابـع اطلاعـات مـورد نیاز مرتبـط با بهداشـت حرفه ای 
و ایمنـی مواد شـیمیایی مفید باشـند. لیسـت برخـی از پایگاه های 
اینترنتی در جدول )2( آمده اسـت که این اطلاعات در کشـورهای 

مختلـف معمولا سـالیانه به روز می شـود.
جـدول 2– برخـی از پایگاه هـای اینترنتـی قابـل اسـتفاده در 

ایمنـی مـواد شـیمیایی ]11[

جدول 2: برخی از پایگاه های اینترنتی قابل استفاده در ایمنی مواد شیمیایی ]11[

URLs- گروه / سازمانپایگاه اینترنتی

http://www.acgih.orgACGIH

http://www.aiha.orgAIHA

http://www.ansi.orgANSI

http://www.dot.govDOT

http://www.epa.orgEPA

http://www.ilo.orgILO

http://www.who.int/ipcsIPCS

http://www.iso.chISO

http://www.cdc.gov/nioshNIOSH

http://www.osha.govOSHA

http://www.npchse.net/safety/MSDS.aspNPCHSE15 

www.inchem.orgINSHEM

www.scottecatalog.com/msds.nsf/AllSCOTTE
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پیوست

مثالی از برگه اطلاعات ایمنی ]12[
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با توجه به لزوم کاهش مخاطرات استفاده از مواد 
شیمیایی و ایجاد سیستم های طبقه بندی این مواد، 
سیستم جهانی طبقه بندی و برچسب گذاری مواد 
شیمیایی به منظور استفاده ی ایمن از مواد شیمیایی 
در تمامی مراحل قابل استفاده است. در این سیستم، 
طبقه بندی مواد بر مبنای خطرات فیزیکی، خطرات 
صورت  آنها  از  ناشی  محیطی  خطرات  و  سلامتی 
در  خطر  اطلاعات  تبادل  هماهنگ  روش  و  گرفته 
این سیستم از طریق برچسب گذاری و نیز برگه های 

اطلاعات ایمنی با فرمت استاندارد است.
SDS همان فرمت به روز شده ی MSDS است 
 SDS به MSDS و تولید کنندگان در حال گذر از
هستند. از دسامبر سال 2015 تمامی تولیدگنندگان 
با فرمت یکسان دارای   SDS از موظف به استفاده 
)16( ویژگی هستند که باید همه ی اطلاعات مندرج 
در بندهای برگه های اطلاعات ایمنی قابل اجرا، در 
ایمنی  اطلاعات  برگه های  باشند.  واضح  و  دسترس 
مواد  درباره  پایه ای  و  فنی  اطلاعات  دارای  مواد، 
شیمیایی است که رعایت دقیق اطلاعات ذکر شده 
در برگه ها می تواند باعث جلوگیری از بروز خطر یا 
حادثه شود و محیطی امن و عاری از هر گونه خطر 
را برای کارگران و کارفرمایان ایجاد کند؛ لذا برای به 
حداقل رساندن خطرات ناشی از کالاهای خطرناک 
قبل از شروع به کار باید از در دسترس بودن کارت 
دیده  آموزش  کارگران  از  استفاده  ایمنی،  اطلاعات 
نصب  همچنین  و  خطرناک  کالاهای  با  کار  برای 
محل های  تمام  در  مواد  ایمنی  اطلاعات  کارت 

نگهداری کالای خطرناک مطمئن بود.
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چکیده

گسترده  مقاومت  میکروسکوپ 
از روش هاي میکروسکوپی  روبشي یکي 
گسترده  به طور  که  است  اتمي  نیروي 
نظیر  نیمه هادي  مواد  شناسایي  براي 
مواد سیلیکوني استفاده مي شود. در این 
پوشش  سیلیکوني  پروب هاي  از  روش 
استفاده  تجاري  الماس  با  شده  داده 
محدوده  در  تفکیکی  توان  و  می شود 
می آید.  به دست  نانومتر   20 تا   10
روبشي  گسترش  مقاومت  میکروسکوپ 
از حساسیت قابل توجهي برخوردار بوده 
موضعي  مقاومت  کمي  اندازه گیري  و 
این  از  استفاده  لذا  است،  ممکن  آن  با 
یافته  افزایش  اخیر  سال-هاي  در  روش 
است. در این مقاله مروری، بر روش هاي 
میکروسکوپ  کاربردهاي  اندازه گیري، 
اندازه گیري  و  روبشي  گسترده  مقاومت 

کمي به کمک آن پرداخته شده است.

معرفي ميكروسكوپ 
مقاومتي گسترده 

روبشي و برخي از 
كاربردهاي آن
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نیمه هادي ها6  مواد مهمي ازگروه جامدات هستند که اکنون کاربردهاي زیادي در حوزه هاي تحقیقاتي پید اکرده اند، این 
مواد در ساخت قطعات الکترونیکي، سلول هاي خورشیدي، لیزرهاي نیمه هادي، دیودهاي نوري و سایر موارد به کار مي روند.

یکي از ویژگی های مهم نیمه هادي ها، تغییر خواص الکتریکي آنها از جمله تعداد و نوع حامل هاي جریان و تحرک آنها با 
افزودن ناخالصي ها است که بر حسب نوع حامل موجود )الکترون یا حفره( به دو نوع n و p تقسیم مي شود. نوع نیمه هادي و 
همچنین خواص در پیوندگاهp-n 7 باعث استفاده گسترده از نیمه هادي ها مي شود. لذا امروزه بررسي این نیمه هادي ها، محل 
پیوندگاه و به خصوص میزان تغییرات مقاومت موضعي در این نواحي که تأثیر بسزایي در طراحي و ساخت قطعات الکترونیکي 

دارند، حایز اهمیت است.
پیشرفت فزاینده نانوفناوری در صنایع الکترونیک، باعث توسعه فناوری نیمه رساناها و انجام تحقیقات گسترده روي آنها 
شده است. امروزه کاهش ابعاد قطعات الکترونیکي به منظور کوچک کردن مدارات مجتمع بسیار مورد توجه است. براي ساخت 
و بررسي عملکرد آنها به تجهیزاتی با توان تفکیکی در محدوده نانومتر نیاز است. امروزه میکروسکوپ مقاومت گسترده روبشي 

به عنوان یکي از ابزارهاي مناسب، در این بررسي ها مورد توجه و استفاده قرار گرفته است.
در مقاله فوق با توجه به اهمیت این میکروسکوپ، در ابتدا به معرفي آن و در ادامه به بررسي برخي از کاربردها و توانایی هاي 
میکروسکوپ مقاومت گسترده روبشي موضعي در اندازه گیري کمي و کیفي مقاومت موضعي در محدوده نانومتر پرداخته 
شده است. همچنین مقایسه برتري این روش میکروسکوپی در مقایسه با روش هاي شبیه سازي قطعات الکترونیکي و در نهایت 

به تأثیر کاهش شعاع پروب در افزایش توان تفکیک انجام شده است ]1و2[.

مه
قد

م

 
میکروسکوپ مقاومتي گسترده روبشي

مهم  اعضاي  از  یکي  روبشي۸  گسترده  مقاومتي  میکروسکوپ 
خانواده میکروسکوپ پروبي روبشي محسوب مي شود. اساس کار این 
میکروسکوپ، نظیر میکروسکوپ نیروي اتمي بوده و در حالت کاري 
براي  آلاییده9  الماسي  پوشش  با  سیلیکوني  پروب  یک  از  تماسي 
روبش سطح نمونه استفاده مي شود. در این روش با توجه به مقدار 
نیروي لازم )تقریباً 2 تا 100 میکرونیوتن( میکروسکوپ در حالت 
کاري تماسي تنظیم شده و یک ولتاژ )dc( بین پروب و نمونه اعمال 
با تصویر توپوگرافي،  می شود )شکل )1((. در روش فوق، هم زمان 
نمونه  از سطح  موضعي10  یافته  مقاومت گسترش  تغییرات  تصویر 
تهیه مي شود. در این روش با توجه به قدرت تفکیک بالا )در حد 
شعاع پروب به طور معمول 10تا 15 نانونیوتن( مي توان نقشه هاي 
مقاومت گسترش یافته را با توان تفکیک بالا و در محدوده ی نانومتر 
تهیه کرد. امروزه این روش براي بررسي سطح نیمه هادي ها کاربرد 
گسترده ای پیدا کرده و بسیار با اهمیت است که در ادامه به بررسي 

برخي از این کاربردها پرداخته شده است.

 

شکل 1: نمایی از میکروسکوپ مقاومتي گسترده روبشي ]1[.

مقاومت گسترده روبشي از رابطه زیر به دست مي آید:
--------------------------------------

R=ρ/4a
--------------------------------------

که در آن:
R = مقاومت اندازه گیري شده، ρ = مقاومت ویژه موضعي نمونه 

و a = شعاع تماس پروب است.
قبل از اندازه گیري نمونه هاي مجهول باید پروب کالیبره شود، 
برای این کار، ابتدا منحني هاي کالیبراسیون از نمونه هایي با مقاومت 
معین تهیه مي شود که در این حالت یک رابطه تجربي غیرخطي 
به صورت R=f(ρ)ρ براي آنها مورد استفاده قرار می گیرد و پس از 
کالیبره کردن پروب ها، به اندازه گیري ساختار پیچیده نیمه هادي ها 

و تعیین مقاومت موضعي آنها پرداخته مي شود ]1و3[.
 

بررسي ترانزیستورهاي اثر میدان 11

ترانزیستورهاي  فناوري  پایه  بر  مجتمع  مدارهاي  کلي  به طور 
اثرمیدانی را مي توان بسیار کوچک تر و ساده تر از مدارهاي مجتمع 
بر پایه ترانزیستورهاي دو قطبي ساخت، همین ویژگي باعث بررسي 
ویژگی های این ترانزیستورها در ابعاد نانو، با بهره گیری از تجهیزات 

پیشرفته شده است.
با توجه به نقش بسزایي که این نوع از ترانزیستورها در ساخت 
مدارات مجتمع ایفا مي کنند، در این قسمت به کمک میکروسکوپ 
SSRM، اثر کاهش ابعاد آنها، به خصوص در محدوده نانو بررسی 
شده و نتایج حاصل از آن با نتایج حاصل از روش هاي شبیه سازي 
شده با نرم افزارهاي مرسوم در الکترونیک مورد بررسي قرار گرفته 

است.
 p و n در سـاخت ایـن ترانزیسـتورها از نیمه هادي هـاي نـوع
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اسـتفاده مي شـود، یـک نیمه هـادي خالص حـاوي تعداد مسـاوي 
بیشـتر  در  اسـت.  حفره هـا(  و  )الکترون هـا  بـار  حامل هـاي  از 
کاربردهـا مـوادی مـورد نیـاز اسـت کـه داراي مقـدار بیشـتري از 
یـک نـوع حامل بار باشـند و بنابرایـن با وارد کـردن ناخالصی هاي 
مناسـب مي تـوان نیمه هـادي نـوع n یـا p را تهیـه کـرد. در اینجا 
اسـتفاده از روشـی قوي که بـه کمک آن بتوان به صـورت موضعي 
نیمه هـادي  سـاختارهاي  گونـه  ایـن  در  موجـود  مقاومت هـاي 
حایـز  )p-n پیونـدگاه  در  خصـوص  )بـه  کنـد  اندازه گیـري   را 

اهمیت است.
روي  فلـز  اکسـید  و  فلـز  از  لایـه اي  ترانزیسـتورها  ایـن  در 
لایه هـاي نیمه هـادي نـوع n و p قـرار مي گیـرد، ایـن ترانزیسـتور 
ایـن  در  اسـت.  سـورس14  و  دریـن13  گیـت12،  پایه هـاي  شـامل 
ترانزیسـتورها گیت با لایه اي از اکسـید سـیلیکون )SiO2( از کانال 

.))2( )شـکل  مجـزا شده اسـت 

 
.]2[ n شکل 2: نمایی از یک ترانزیستور اثر میدان با کانال نوع

در ایـن نـوع ترانزیسـتورها پایه هـاي دریـن و سـورس از نـوع 
نیمه هـادي n اسـت، به منظـور برقـراري جریـان بیـن ایـن دو پایه 
بایـد ولتـاژ کافـي اعمال شـود تـا الکترون هـا بتوانند در اثـر میدان 
الکتریکـي ایجـاد شـده بیـن دو پایه جا به جا شـوند. ایـن جریان با 
اثـر میـدان الکتریکي ایجاد شـده، باعث روشـن شـدن ترانزیسـتور 

می شـود )شـکل )3((.

 

شکل 3: نمایی از برقراي جریان بین درین و سورس و ایجاد کانال ]2[.

اعمال ولتاژ بین درین و سورس منجر به برقراري جریان در 
داخل کانال شده و با افزایش آن مقدار جریان افزایش می یابد تا 
به یک مقدار ثابت برسد و بعد از آن، افزایش ولتاژ اثر محسوسي 
ایجاد  ترانزیستورها  نوع  این  در  لذا  داشت.  نخواهد  جریان  روي 
اهمیت  حایز  بسیار  سورس  و  درین  پایه  دو  بین  مناسب  کانال 
است و ویژگي هاي کانال ایجاد شده روي خواص ترانزیستور بسیار 
کوتاه تر،  کانال  چه  هر  مي دهد،  نشان  بررسي ها  است.  تأثیرگذار 
نوع  حسب  بر  مي شود.  بیشتر  جریان  و  کمتر  موضعي  مقاومت 
شده  ایجاد  کانال هاي  ویژگي هاي  روي  زیادي  تحقیقات  کاربرد، 
این  در  بسزایي  تأثیر   SSRM میکروسکوپ  که  مي شود  انجام 
هنگامي  ترانزیستور  یک  کلي،  به طور  است.  نموده  ایفا  تحقیقات 
با  قیاس  قابل  آن  کانال  که طول  گرفته مي شود  نظر  در  کوچک 
ابعاد ناحیه تخلیه پایه هاي درین و سورس باشد، هنگامي که طول 
کانال براي افزایش سرعت اجراي عملیات در ترانزیستور را کاهش 
مي دهیم با کاهش ابعاد ترانزیستور و افزایش تعداد آنها روي یک 
برد الکترونیکي، اغلب پدیده اي مرسوم به اثرات کانال کوتاه ظاهر 
می شود که در اثر آن، برخي از پدیده هاي فیزیکي نامطلوب ایجاد 

مي شود.
در کانال کوتاه محدودیت هایي بر وضعیت رانش الکترون تحمیل 
مي شود و تنظیم و تغییرات اعمالي بر ولتاژ راه اندازي که لازمه ی 
کنترل بهینه کانال است، در اثر کوتاه شدن کانال از وضعیت قبلي 
خارج مي شود. اثر نامطلوب دیگر، اثر یونیزاسیون در نتیجه برخورد 
است که به دلیل سرعت بالاي الکترون در حضور میدان الکتریکي، 
یونیزاسیون  پدیده  واسطه  به  الکترون-حفره  زوج  تولید  به  منجر 
برخوردي مي شود. به زبان ساده تر، برخورد الکترون هاي پر انرژي به 
اتم هاي سیلیسیم مسیر و یونیزه کردن آنها است. تمام این عوامل 
بر ولتاژ آستانه تحریک ترانزیستور، میزان جریان و مقاومت موضعي 

آن بسیار مؤثر است.
بنابرایـن، امروزه بررسـي ولتاژ آسـتانه ترانزیسـتور و اصلاح آن 
بـا در نظـر گرفتـن اثـرات کانـال کوتـاه به عنـوان یکـي از مـوارد 
بسـیار مهمـی اسـت کـه در تحقیقـات ایـن حـوزه بایـد در نظـر 
گرفتـه شـود. در بررسـي هاي انجـام شـده مشـاهده شده اسـت که 
میـزان بـار تخلیه در سـاختار )ناحیه زیـر گیت(، وابسـته به میدان 
الکتریکـي ایجـاد شـده بـا اسـتفاده از گیـت اسـت. در حالـي کـه 
بـار تخلیـه شـده در نزدیکـي نواحـي سـورس و دریـن، ناشـي از 
پیوندهـاي اتصـال p-n اسـت. بنابراین مقـدار باري کـه ولتاژ گیت 
در ناحیـه بالـک15 فراهـم مي کند بسـیار تأثیرگذار بر مقـدار واقعي 
ولتـاژ آسـتانه بـه خصـوص در ابعـاد کوچـک اسـت. همان گونه که 
مطـرح شـد، میـدان الکتریکـي در ناحیـه کانـال کـه در زیـر گیت 
قـرار دارد، بـا گیـت تأمیـن مي شـود و انتظـار بر آن اسـت که تمام 
بـار القا شـده ناشـي از این میـدان و در نهایت ولتاژ آسـتانه را فقط 
گیـت تأمیـن کند، ولـي بررسـي هاي انجام شـده نشـان داد که در 
ترانزیسـتورهاي بـا کانال کوتاه، برخي از خطوط شـارژ تولید شـده 
بـا الکترودهـاي سـورس و دریـن روی بارهـاي القایـي درون کانال 
اثـر گذاشـته و ولتاژ گیـت مورد نیاز براي رسـیدن به ولتاژ آسـتانه 

تحـت تأثیـر آنهـا کاهش می یابـد ]2[.
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رفتار کانال با استفاده از مدل هاي ریاضي و روش هاي شبیه سازي 
مطالعه شده و در مورد بررسي این اثرات بر ولتاژ آستانه، تحقیقاتي 
صورت گرفت. از آنجایي که بیشتر این شبیه سازي ها براي قطعات 
با ابعاد بزرگ است، مشاهده مي شود که در ترانزیستورها با کانال 
اثرات  و  آستانه  ولتاژ  بر  اثر  و  کارایي  به علت کاهش خطي  کوتاه 
افت  و  جریان  اشباع  نامطلوب  موقعیت  به  سریع تر  آن  از  حاصل 

بازدهي ترانزیستور خواهیم رسید.
با  همان گونه که از شکل ها و نمودارهای تصویر )4( پیداست، 
کوچک تر شدن ابعاد علاوه بر کاهش ولتاژ آستانه، شیب نمودار نیز 
تغییر کرده و باعث افزایش شدید جریان در زیر ولتاژ آستانه خواهد 
کوچک  ترانزیستورهاي  در  بازدهي  افزایش  موجب  امر  این  و  شد 

است ]2[.

 
شکل 4: نمایی از کاهش ابعاد ترانزیستور شبیه سازي شده با نرم افزار و 

اثرات آن بر منحني هاي جریان-ولتاژ ]2[.

حجـم  بـودن  بـالا  شبیه سـازي،  مشـکلات  از  دیگـر  یکـي 
پـردازش و نیـاز بـه افزایـش دقـت محاسـبات پیچیـده و کاهـش 
از  حاصـل  نتایـج  دیگـر،  طـرف  از  و  اسـت  پـردازش  سـرعت 
دیگـر  نانـو  مقیـاس  بـه  ورود  بـا  مي دهـد  نشـان  اندازه گیـري 
نمي تـوان در محاسـبات از رفتـار و توصیف کلاسـیک تبعیت کرد 
و بـراي کنتـرل موثـر کانـال به کمـک ولتاژ آسـتانه، محـدود نگه 
داشـتن جریـان و جلوگیري از نشـتي آن باید به سـراغ روش هاي 

رفـت ]4[.  SSRM نظیـر  قوي تـر 
با طول کانال در محدوده  ترانزیستورهاي  امروزه کالیبراسیون 
با  ترانزیستورها  روي  تحقیقی  در  است،  توجه  مورد  بسیار  نانومتر 
کالیبراسیون  به منظور  نانومتر   500 تا   50 محدوده  در  کانال هاي 
اندازه گیري هاي تئوري و بالا بردن دقت اندازه گیري، از میکروسکوپ 
 )5( شکل  در  که  همان گونه  شده است.  استفاده  روبشي  مقاومت 
افزایش  هدایت  میزان  گیت،  اندازه  کاهش  با  مي شود،  مشاهده 
مي شود.  دیده  تیره  رنگ  به صورت   SSRM تصویر  در  که  می یابد 
در تصاویر حاصل از شبیه سازي با نرم افزار مشاهده مي شود که با 
اندازه کانال به علت عدم توانایي لازم در محاسبات ناحیه  کاهش 
SSRM دقت  با  مقایسه  در  نانومتر  ابعاد 70  با  کانالی  در  هدایت 

کمتري نشان داده شده است ]4[.

    
شکل 5: تصاویر مقاومت گسترش روبشي با اندازه کانال 500 و 70 نانومتر 

)بالا(  است و تصاویر حاصل از شبیه سازي با نرم افزار )پایین( ]4[.

اندازه گیري  دو  هر  در   )6( شکل  به  توجه  با  دیگر،  طرف  از 
تأثیر  کانال  طول  در  حامل ها  غلظت  از  نیز  آستانه  ولتاژ  میزان 
مي گیرد. با توجه به قدرت SSRM در بررسي جزئیات و با توجه 
اندازه گیري هاي  در  که  می شود  مشاهده  حاصل  منحني  دو  به 
و  سورس  و  درین  پایه هاي  در   p-n اتصالات  در  حامل ها  میزان 
ولتاژ آستانه در حالت شبیه سازي در مقایسه  بر  آنها  تاثیر مقدار 
با  کانال هاي  مقادیر گزارش شده فقط در طول   SSRM نتایج  با 
مقادیر زیاد نزدیکي دارد و با توجه به مقایسه نتایج حاصل از هر 
آستانه  ولتاژ  بهبود  راستاي  اعمال اصلاحاتي در  امکان  دو روش، 
ایجاد مي شود و از روي نمودارها می توان مشاهده نمود که بهترین 
نانومتر   500 کانال  در  مي شود  شامل  را  نتیجه  دو  هر  که  نتایج 
است. در کانال هاي با طول کمتر از 250 نانومتر روش هاي شبیه-

سازي قادر به گزارش نیستند.

 SSRM شکل 6: نمودارهاي حاصل از شبیه سازي )نقاط تیره( و
)نقاط کم رنگ( ]4[.
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در حقیقت از روي نتایج حاصل از SSRM مي توان عواملي نظیر 
اثر دما، اثر درین بر کاهش پتانسیل، پراکندگي حامل ها در سطح، اثر 
کاهش سایز کانال، یونیزه شدن حامل ها در اثر اعمال میدان و اشباع 
شدن سرعت حامل ها در کانال را بررسي و با توجه به نتایج حاصل، 

اصلاحات لازم را در شبیه سازي ها و محاسبات اعمال نمود.
با  قطعاتي  ساخت  به منظور  الکترونیک  قطعات  تولید  در 
پیوندهاي عمیق و کاهش و محدود نگه داشتن جریان هاي نشتي، 
لایه اي از مواد را با روش لایه نشاني شیمیایي بر سطح نیمه هادي 
قرار مي دهند. در مطالعه دیگري که روي ترانزیستورهاي اثر میدان 
 16

 STM با روش SSRM صورت گرفت، نتایج حاصل از روش n نوع
مقایسه شد. همان گونه که در شکل )7( مشاهده مي شود،  با هم 
در تصاویر مقاومت موضعي حاصل از روش SSRM در ترازیستور 
تغییرات  گیت،  محل  در  لایه  بدون  و  لایه  با  نانومتر   40 کانال  با 
ناحیه نفوذي )ناحیه بین گیت و درین که باعث ایجاد جریان نشتي 

مي شود( در حد چند نانومتر است ]4[.

 

شکل 7: ترانزیستور با لایه نیترید )چپ(، بدون لایه نیترید )راست( ]4[.

 41 حدود  در  گیت  اندازه  نیتریدي  پوشش  با  ترانزیستور  در 
نانومتر و عمق کانال 35 نانومتر است و فاصله بین گیت و درین 
که مي تواند باعث ایجاد جریان نشتي شود، در حدود 14/5 نانومتر 
است. در مقایسه با نتایج به دست آمده، قبل از قرار دادن لایه که 
اندازه گیت در حدود 50 نانومتر و فاصله بین گیت و درین، در حدود 
16 نانومتر است، مي توان مشاهده نمود که در حدود چند نانومتر 
در ناحیه نفوذي اصلاح داشته ایم. در این مطالعه، ترانزیستور فوق 
با روش STM هم مورد بررسي قرار گرفت )جدول )1((؛ در نتایج 
به دست آمده با استفاده از روش فوق، براي ترانزیستور با طول کانال 
روش  با  مقایسه  در  نفوذي  ناحیه  اندازه  شد  مشخص  نانومتر   40
SSRM، در حدود 3 تا 4 نانومتر تفاوت دارد و دقت اندازه گیري در 

روش STM پایین تر است.

جدول 1: مقایسه نتایج حاصل از دو روش SSRM و روش های موثر بر کنترل 
کانال براي دو ترانزیستور مختلف ]4[.

 طول
ترانزیستور

 طول ناحیه نفوذي با
STM استفاده از روش

 طول ناحیه نفوذي با
SSRM استفاده از روش

14 نانومتر10 نانومتر40 نانومتر

از  جلوگیري  کانال،  کنترل  بر  موثر  روش های  از  دیگر  یکي 
پراکندگي حامل ها در سطح و محدود نگه داشتن جریان هاي نشتي 
در مطالعه ترانزیستورها، ایجاد یک لایه از جنس بور اکسید با روش 

آنیل کردن17، است )شکل )۸((.

 

شکل 8: نمایی از حذف جریان هاي نشتي با ایجاد لایه بور اکسید در زیر
 کانال ترانزیستور ]2[.

 ،SSRM تصاویر مقاومت موضعي به دست آمده به کمک روش
مورد  در  که  داد  نشان   ))2( )جدول  کردن  آنیل  حالت  سه  براي 
نمونه D5، شرایط بهینه است که علاوه بر کاهش عمق کانال به 25 
نانومترکاهش مي-یابد،  نانومتر، فاصله درین و گیت به مقدار 15 

بنابراین داراي کمترین جریان نشتي است )شکل )9(( ]2و4و6[.

 ،)D03, D05 ,D011( شکل 9: سه ترانزیستور با شرایط آنیل کردن متفاوت
نواحي تیره نشان دهنده هدایت بیشتر و عمق کانال]4[.

جدول 2: شرایط مختلف آنیل کردن ]4[

شرایط مختلف آنیل کردنکدهای نمونه

D03در دماي 1100 کلویننمونه

D05در دماي 650 سانتي گرادنمونه

D011در دماي 950 سانتي گرادنمونه

 
بررسي لیزرهاي چاه کوانتومي 1۸

خیلي  ضخامت  با  نیمه هادي  ساختارهاي  کوانتومي،  چاه هاي 
کم و دارای راندمان بازده انرژی بزرگتری هستند که مي توان اثرات 
لیزرها  این گونه  کرد.  کنترل  و  رویت  را  آنها  کوانتومي  و  مکانیکي 
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بیشتر خواص ویژه خود را از حبس کردن حامل هاي بار )الکترون 
و حفره( در لایه هاي نیمه هادي مي آورند. طول موج ساطع شده از 
لیزر چاه کوانتومي برخلاف دیگر لیزرها با باند شکاف مواد سازنده 
بنابراین، طول موج هاي  به پهناي چاه بستگي دارد.  آنها تعیین و 
بسیار کوچک تري را از لیزرهاي متداول ایجاد مي کنند و از آنجایي 
تزریقي(  الکترون  به  تولیدي  فوتون  )نسبت  کوانتومي  بازدهي  که 
غالباً به جذب نور توسط الکترون ها و حفره ها محدود مي شوند، لذا 

بازدهي کوانتومي بالایی حاصل مي شود.
لیزرهاي با چاه کوانتومي که داراي ناحیه فعال19 با ابعاد کوچک 
ناحیه فعال  با  لیزرهاي  به  آنها نسبت  هستند به خاطر مزیت هاي 
بزرگ، بیشتر مورد توجه قرار دارند. یکي از اثرات واضح تغییر پهناي 
بهره  افزایش  سبب  که  است  لیزر  موج  طول  مقدار  بر  تاثیر  چاه، 
بیشتر نسبت به لیزرهاي معمولي و کاهش جریان آستانه مي شود 
که سهم عمده اي از تلفات داخلي لیزر ناشي از جریان تزریقي به 
لیزر است، لیزرهاي چاه کوانتومي که به جریان تزریقي کمتري نیاز 

دارند، بازدهي بیشتري داشته و توان بیشتري را تولید مي کنند.
امروزه هدف، طراحي و ساخت ناحیه فعال با ضخامت چندین 
برابر نازک تر است، با کاهش ضخامت، ناحیه ی فعال پخش شدگي 
و  الکترون ها  به  مربوط  مانند  موج  و حالت هاي  است  کمتر  انرژي 
حفره هاي حبس شده در ناحیه فعال از حالت پیوسته به گسسته 

تغییر مي کند.
با  شده  دفن  لیزر  زمینه،  این  در  کاربرد  پر  لیزرهاي  از  یکي 
چندین چاه کوانتوم20 است. در این نوع لیزر ناحیه ی فعال از هر 
طرف با چندین لایه با ضریب شکست کم احاطه مي شود )به این 

دلیل به آنها لیزرهاي دفن شده مي گویند( )شکل )10((.

شکل 10: تصویري از ساختار لیزر با چند چاه کوانتوم ]7[.

بودن  دارا  به دلیل  ایندیم-فسفر21،  زیرلایه  از  لیزر  نوع  این  در 
استحکام و مشخصات مناسب )خلوص بلوري و شیمیایي( استفاده 
مي شود و روي آن ساختاري با 3 تا چند لایه نازک از نیمه هادي هاي 
مرکب III-V رشد مي دهند. این نوع از لیزرها داراي جریان آستانه 
پایین و بهره بالا هستند و میزان توزیع ناخالصي ها در مناطق فعال 
تأثیر بسزایي را در کارایي این نوع لیزرها دارد. سطح مقطعي22 از این 
لیزر را با دو روش SSRM و میکروسکوپ ظرفیت خازني روبشي23 

مورد بررسي قرار دادند، در نتایج حاصل از روش SSRM همان گونه 
که در تصویر )11( مشاهده مي کنیم، ناحیه فعال به صورت یک نوار 
باریک روشن در مرکز که لایه هاي آلاییده p و n در بالا و پایین آن 
را پوشانده و در قسمت هاي چپ و راست ناحیه فعال ساختارهاي 
متقارن p-n-p-n دیده مي شوند. قابل ذکر است در این روش در کنار 
تصاویر مقاومت موضعي، تصاویر توپوگرافي از سطح نمونه نیز تشکیل 

مي شود ]7[.

شکل 11: تصویر مقاومت موضعي SSRM از سطح مقطع لیزر در ولتاژ 0/5 
و با سرعت 250 هرتز ]7[.

اندازه گیري  جریان  بر  تأثیرگذار  موضعي  مقاومت  میزان 
شده است و از غلظت حامل هاي موضعي تأثیر مي گیرد. از طرفی، 
حامل هاي  با  متناسب  و  دارد  مقاومت  با  معکوس  نسبت  جریان 
موضعي n است و از سویی دیگر، تحرک حامل ها در نزدیکي نقطه 
 SSRM تماس، تأثیرگذار بر میزان مقاومت است، لذا به کمک روش
انجام داد  نیز  اندازه گیري هاي کمي  آنالیز کیفي مي توان  بر  علاوه 

)شکل )12((.

 

شکل 12: الف( نمودار اندازه گیري مقاومت موضعي SSRM از سطح
 مقطع ساختار n و p در سه ولتاژ 1، 1/5 و 2 ولت، ب( تصویرسطح مقطع 

ناحیه فعال ]7[.

تغییرات  میزان  مي شود،  مشاهده  نمودار  در  که  همان گونه 
مقاومت در نواحي p-n-p-n در عرض ساختار لیزر نشان داده شده-

است، از روي نمودارها مشخص مي شود، میزان مقاومت با افزایش 
 p-n ولتاژ بایاس کاهش مي یابد، ولي در هر سه ولتاژ، در اتصالات
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افزایش مقاومت خواهیم داشت. این نواحي مربوط به ناحیه فعال 
هستند و با توجه به معادله )1( انتظار مي رود در ناحیه فعال هدایت 

پایین تري داشته باشیم.

--------------------------------------
)معادله 1(

W= ]2εrε0kT/q2 Ln ((NaNd)/ni2( )1/Na + 1/Nd([ 1/2

--------------------------------------

که در آن:
W: عرض ناحیه فعال، εr: ضریب گذردهي زیرلایه، ε0: ضریب 
 :ni ،دما :T ،ثابت بولتزمن :k ،بارالکتریکي :q ،گذردهي فضاي آزاد
 :p-n، Na غلظت حامل هاي دهنده در تقاطع :Nd ،غلظت حامل ها

غلظت حامل هاي گیرنده در تقاطع p-n است.
با توجه به نمودار، مقدار عرض ناحیه فعال در تقاطع p-n حدود 
0/07 میکرومتر به دست آمد که با مقدار محاسبه شده با رابطه )1( 
که حدود 0/066 است هم خواني دارد. بنابراین، با توجه به مقادیر 

حاصل از SSRM، امکان آنالیز کمي نیز وجود دارد.
هنگامي که همین نمونه با روش SCM بررسي شد، در تصاویر 
تهیه شده در دو حالت مدار بازخورد باز24 و مدار بازخورد بسته25 
مقطع  سطح  تصویر  در  تفکیک  توان  شد  مشاهده   ))13( )شکل 
علت  است.  پایین تر  بسیار   SSRM روش  به  نسبت  فعال  ناحیه 
کنتراست ضعیف تر این است که توان تفکیک روش SSRM وابسته 
به شعاع نوک پروب است، در حالي که در روش SCM بیشتر از 
توزیع جانبي ناحیه فعال نیمه هادي در زیر نقطه تماس پروب تأثیر 

مي گیرد ]1و7[.

 

شکل 13: الف( تصویر SCM در حالت مدار باز، ب( تصویر SCM در حالت 

مدار بسته ]7[.

 
بررسي اثر شعاع پروب بر اندازه گیري مقاومت موضعي

 ،SSRM در بیشتر کاربردها براي اندازه گیري مقاومت در روش
از پروب سیلیکوني با پوشش الماس استفاده مي شود. الماس داراي 
آن  الکتریکي  مقاومت  و  است  توجهي  قابل  نیمه رسانایي  خواص 
به طور متوسط 50 برابر نیمه رساناهاي متداول است. الماس به دلیل 
و  مقاومت، چگالي  داراي سختي،  پیوندهاي شیمیایي خاص،  نوع 

الکتریکي خوبی داشته  و  بالا است و رسانایي گرمایي  نقطه ذوب 
مناسب   SSRM روش  در  پروب  پوشش  به عنوان  استفاده  برای  و 
است. در اتصالات p-n، به منظور شناسایي حامل هاي بار با صحت و 
حساسیت بالا، شعاع پروب بسیار اثرگذار است و تلاش های فراوانی 
انجام شده است.   SSRM پروب در روش  نوک  برای کاهش شعاع 
دارای  الماس،  با  شده  داده  پوشش  سیلیکوني  معمول  پروب هاي 
)14-الف((،  )شکل  هستند  نانومتر   20 تا   10 حدود  در  شعاعي 
به منظور افزایش توان تفکیک، تلاش شده تا از پروب هاي تیرک های 
سیلیکوني با نوک الماس استفاده شود، در این حالت شعاع نوک به 

5 نانومتر کاهش پیدا مي کند )شکل )14-ب((.

 
شکل 14: الف( پروب سیلیکوني پوشش داده شده با الماس، ب( پروب 

سیلیکوني با نوك الماس ]5[.

میزان  باشد،  کمتر  پروب  نوک  شعاع  چه  هر  است  ذکر  قابل 
نشان  به منظور  مي کند،  اندازه گیري  را  بیشتري  موضعي  مقاومت 
دادن اثر اندازه شعاع بر میزان مقاومت، در تحقیقي از چهار پروب 
مختلف براي اندازه گیري مقدار مقاومت روي سطح پلاتین استفاده 
شد. یک پروب سیلیکوني با پوشش الماس و سه پروب سیلیکون 
با شعاع هاي مختلف بدین منظور استفاده شدند  الماس و  با نوک 

)شکل )15((.
در نمودارهاي جریان-ولتاژ حاصل از این اندازه گیري ها مشاهده 
شد که با افزایش ولتاژ و جریان، مقاومت بهینه 100 کیلو اهم است، 
مقاومت  میزان  الماس،  با  داده شده  پوشش  پروب  کارگیري  به  با 
حدود 9 کیلو اهم و با به کار بردن تیزترین پروب با نوک الماس 

حدود 97 کیلو اهم به دست مي آید )شکل )16(( ]5، ۸ و 9[.

شکل 15: )الف، ب، ج(: پروب سیلیکون با نوك الماس و با شعاع هاي مختلف، 

)د( پروب پوشش داده شده با الماس ]8[.
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با توجه به میزان توانایي و قدرت روش 
مهم  شاخه هاي  از  یکي  به عنوان   SSRM

اندازه گیري  در  اتمي  نیروي  میکروسکوپ 
امروزه  نیمه هادي ها،  در  موضعي  مقاومت 
مي توان به راحتي تحقیقات گسترده اي را در 
صنایع مختلف نیمه هادي ها و الکترونیک در 

حوزه نانومتر انجام داد.
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7. Junction

8. Scanning spreading resistance microscopy (SSRM)

9. Doped

10. Local spreading resistances

11. Semiconductor field effect transistor

12. Gate (G)

13. Drain )D(

14. Source (S)

15. Balk

16. Scanning tunneling Microscope

17. Annealing 

18. Quantum Well

19. Active band

20. Multi quantum well-buried hetero structure (MQWBH) 

21. InP

22. Cross section 

23. Scanning capacitance microscopy (SCM)

24. open loop

25. Closed loop

ری
گی

جه 
نتی

شکل 16: نمودار جریان-ولتاژ چهار پروب مختلف ]8[.
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Introduce scanning 
spreading resistance 
microscopy and 
some of applications

Keywords
Scanning ion conductance mi-

croscopy, living cell, micro pipette 
probe, Electrophysiology

Scanning spreading resistance 
microscopy is a kind of the atomic 
force microscopy (AFM), techniques 
which is widely used for the char-
acterization of semiconducting ma-
terials such as silicon materials .In 
this technique, using commercial 
diamond coated silicon probe, the 
resolution is obtained in the range 
of to 10-20nm. Scanning spreading 
resistance microscopy (SSRM) has 
been demonstrated to have attrac-
tive sensitivity, and easy measuring 
quantification of local resistance. So, 
use of this technique during the re-
cent years has been increased .In 
this article we present a number of 
measurement procedures, applica-
tions of the scanning spreading re-
sistance and measuring quantifica-
tion with using this technique.
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Safety Data Sheet, safety information sheets in the lab.

What do 
lab's safety 
information 
sheets tell us ?

In accordance with the international regulations, a safety data sheet (SDS) should be  
supplied with any hazardous chemical. Safety data sheets (SDSs) provide useful  
information on chemicals, describing the hazards the chemical presents, and giving informa-
tion on handling, storage and emergency measures in case of an accident. Over the com-
ing years, SDSs may include further information on safe handling, in the form of exposure 
 scenarios. International regulations requires users of hazardous chemicals to follow the  
advice on risk management measures given in the exposure scenario, where provided.
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Gas chromatography (GC) 
is used widely in applications 
involving food analysis. Typi-
cal applications pertain to the 
quantitative and/or qualita-
tive analysis of food compo-
sition, natural products, food 
additives, flavor and aroma 
components, a variety of 
transformation products, and 
contaminants, such as pesti-
cides, fumigants, environmen-
tal pollutants, natural toxins, 
veterinary drugs, and packag-
ing materials. The aim of this 
article is to give a brief over-
view of the uses of GC/MS 
in food analysis from sample 
preparation to final report and 
GC/MS instrument.

Abstract

Gas chromatographic (GC) 
methods for

 determination residue pesticide 
in food
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Biological specimens 
Preparation and Imaging

 methods Using
Cryo-Transmission 

Electron 
Microscope

In 16th century, Zacharias Janssen invented the first optical microscope that its operation 
was based on visible light and a number of lenses. Since then scientists and doctors used this 
kind of microscope to view their small scale biological samples at 10 to 1000x magnifications. 
Soon biology scholars noticed the magnification limits of this device doesn’t allow them to view 
smaller organelles reside in a single cell. After so many experiments, researchers established 
that acquiring higher magnifications with visible light source is not possible. So about 300 
years later in 1930s, two German engineers Max Knoll and Ernst Ruska tested the idea of 
using electrons instead of light for a microscope and they called their invention ‘Transmission 
Electron Microscope (TEM)’. A TEM compared to an optical microscope provide a much higher 
magnification and resolution. The reason for this is that almost every TEM equipped with: a 
source of electrons (called ‘Electron Gun’), different apertures, lenses, magnetic fields and 
etc. Image formations in TEMs depend on large amount of electrons passing through a very 
thin specimen (here thickness plays an important role in final TEM image quality). Choosing 
the right thickness for specimens (specially: biological tissues and suspensions) will result in 
images with much better quality and resolution. With respect to recent developments in fields 
of nanotechnology and medicine, researchers are continuously looking for new ways to keep 
internal structures of a cell as close as possible to its native state without using harmful chemi-
cals for procedures such as: dehydration, solvent and resin infiltration, positive and negative 
staining, and etc. in 1980s, a group of scientists and researchers successfully prepared a virus 
in frozen hydrated state for imaging under a TEM. This ground breaking experiment gave re-
searchers the idea of designing TEMs capable of preserving frozen state of specimens under 
electron beam. These types of microscopes are called ‘Cryo-Transmission Electron Micro-
scope (Cryo-TEM)’. Cryo is a Greek word that means ‘icy cold’. After going through a short 
preparation procedure (omitting dehydration) Most of the biological specimens are ready to be 
imaged inside Cryo-TEM. In this article, available methods for preparing and imaging of differ-
ent biological specimens inside Cryo-TEM are presented in detail.

Abstract

Keywords
Cryo-transmission electron microscope; 

High Pressure Freezing; Plunge Freezing.
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