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Abstract 

Background: Drugs residual discharge into the environment through municipal and hospital 
wastewaters is one of the emergent environmental problems. Imipenem as a professional hospital 
antibiotic is widely used against gram- positive and negative bacteria and with entrance to the aquatic 
environments could prompt a lot of risks such as bacteria resistance, allergies, spoiling alga and 
daphnia and interrupting in wastewater treatment processes. Therefore there is a command to develop 
a method for extraction and determination of Imipenem from hospital sewage. 

Materials and Methods: Solid phase extraction (SPE) was used to extract Imipenem from 
samples. Recovery percentage calculated at different pH of 3 and 7. The extracted samples analyzed 
by High Performance Liquid Chromatography (HPLC) equipped with UV detector. HPLC operated 
using borate buffer/methanol as mobile phase at flow rate of 0.7 ml/min, column temperature of 20 °C, 
and UV wavelength of 280-300 nm. 

Results: Maximum recovery percentage was obtained 68% at pH=7. The best condition for 
HPLC was 80:20 ratio of borate buffer/methanol with pH=7.5 and at UV wavelength of 300 nm. 
Linearity calculated 0.9829, primary and intermediate precision both were more than 95%. Limit of 
detection (LOD) and limit of quantification (LOQ) were 3 and 10 µg/l respectively. 

Conclusion: The method could simply and with significant reliability be applied to extract and 
determinate Imipenem in complex hospital wastewater matrixes.   
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 مقاله پژوهشی                                                                                                                  مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك
 9-18، 1393، شهریور )87شماره پیاپی (6، شماره17                                     سال                                                                                          

 

هاي فاضلاب بیمارستانی با استفاده از  گیري ایمیپنم در نمونه تعیین روش اندازه
بنفش و استخراج با ستون فاز   آشکارساز ماورا-کروماتوگرافی مایع با عملکرد بالا

  جامد
  

  4، شهرام نظري2،  مجتبی پوراکبر3، سید جمال قائم مقامی هزاوه*2، سید نوید صفوي1ده ریحانیرضا دهقانزا
  

  دانشگاه علوم پزشکی تبریز، تبریز، ایران ، گروه بهداشت محیط، استادیار-1

  ران، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، تبریز، ایگروه بهداشت محیط دانشجوي کارشناسی ارشد مهندسی بهداشت محیط، -2
 ، دانشکده تغذیه، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، تبریز، ایرانگروه تغذیه ، مربی– 3

  ، قم، ایران دانشگاه علوم پزشکی قم،دانشکده بهداشت دانشجوي کارشناسی ارشد مهندسی بهداشت محیط، -4
  

 21/3/93: تاریخ پذیرش 25/1/93: تاریخ دریافت

 
   چکیده

هاي بیمارستانی و شهري یکی از مشکلات  به محیط از طریق فاضلابهاي مواد دارویی  مانده  دفع باقی:زمینه و هدف
بیوتیک بیمارستانی مصرف بسیار وسیعی جهت مقابله با  عنوان یک آنتیه ایمیپنم ب. آید شمار میه نوین زیست محیطی ب

تریایی، آلرژي، نابودي هاي آبی خطراتی از جمله مقاومت باک یابی آن به محیط هاي گرم مثبت و منفی دارد که با راه باکتري
بنابراین وجود یک روش استخراج و . آید وجود میه ها و ایجاد اختلال در فرایندهاي تصفیه فاضلاب ب ها و جلبک دافنی
  . باشد هاي زیست محیطی لازم می گیري دقیق و ساده جهت تعیین مقدار ایمیپنم در نمونه اندازه

هاي فاضلاب   براي استخراج ایمیپنم از نمونه7 و pH 3امد در دو هاي استخراج فاز ج از ستون: ها مواد و روش
هاي استخراج شده توسط دستگاه کروماتوگرافی مایع با عملکرد  نمونه. بیمارستانی و تعیین درصد بازیابی آنها استفاده شد

متانول و طول موج / فر بورات، فاز متحرك با درجه سانتی گراد20لیتر در دقیقه، دماي   میلی7/0بالا در شرایط نرخ جریان 
  .گیري شد  نانومتر اندازه300 الی 280

بهترین شرایط راهبري دستگاه . دست آمده  ب درصد8/68 با میانگین pH=7بیشترین درصد بازیابی در : ها یافته
باشد  نومتر می نا300 و طول موج pH =5/7متانول با /  از بافر بورات20 به 80متحرك با نسبت حجمی  کروماتوگرافی فاز

. باشد  می درصد95چنین دقت اولیه و ثانویه آنالیز هر دو بیشتر از  و هم9829/0که در این حالت معیار خطی بودن برابر با 
  . دست آمده  میکروگرم در لیتر ب10 و 3ترتیب ه آستانه تشخیص و آستانه تعیین مقدار در این مطالعه ب

گیري ایمیپنم در  تواند در استخراج و اندازه و با قابلیت اعتماد قابل توجه می روش ارائه شده به سادگی :گیري نتیجه
  .کار برده شوده هاي زیست محیطی آبی ب نمونه

  ایمیپنم، فاضلاب بیمارستانی، آنتی بیوتیک، کروماتوگرافی مایع، استخراج فاز جامد: يکلیدواژگان 
 
  
  
  
 
  ریز، دانشکده بهداشت، گروه بهداشت محیطتبریز، دانشگاه علوم پزشکی تب: نویسنده مسئول*
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  مقدمه
هاي مواد دارویی یکی از مشکلات نوین    مانده باقی

هـاي اخیـر توجـه     آیند که در سال شمار میه  زیست محیطی ب  
یـابی مـواد    با راه. اند بسیاري از محققان را به خود جلب کرده       

مـشکلات بـسیاري بـراي      دارویی به محیط زیست خطرات و       
وجـود  ه ها ب  چنین انسان  هاي گیاهی و حیوانی و هم      اکوسیستم

آید که بسته به نـوع مـواد دارویـی و بـاقی مانـده ناشـی از          می
. )1-3(تواننـد متفـاوت باشـند      متابولیت آنها ایـن خطـرات مـی       

تـرین   ها از زمان کشف آنهـا یکـی از پرمـصرف        بیوتیک آنتی
هـاي   ه از آنها جهت درمـان بیمـاري       باشند ک  اقلام دارویی می  

هـاي گـرم مثبـت و منفـی اسـتفاده            عفونی مربوط بـه بـاکتري     
متاسفانه در طـی سـالیان طـولانی و مـصارف بـسیار         . شود   می

زیاد و غیر منطقی از این مواد دارویی در حال حاضـر شـاهد               
مقاومـت باکتریـایی    . )6-4(باشیم پدیده مقاومت باکتریایی می   

هـا در اثـر تمـاس طـولانی          طی آن باکتري   اي است که   پدیده
بیوتیک نسبت به آن مقـاوم شـده    مدت و ضعیف با یک آنتی    

هـاي   توانند این صفت اکتسابی را از طریـق ژن بـه نـسل             و می 
هـا   بعدي خود و یا از طریق پلاسمید سلولی به سـایر بـاکتري           

  . )7(انتقال دهند
ها که از مراکز  بیوتیک زمان آنتی حضور هم

اند و   و خانگی وارد سیستم فاضلاب شهري شدهدرمانی
هاي آبی از  شود تا محیط ها در کنار هم باعث می باکتري

هاي زیرزمینی  ها و آب ها، دریاچه جمله فاضلاب، رودخانه
هایی باشند که در آنها شرایط براي بروز  ترین محیط جز مهم

 از این رو بسیاري از .)9 ،8(پدیده مقاومت وجود دارد
هاي آبی به خصوص  ین عقیده دارند که محیطمحقق

اي  هاي روده فاضلاب  به عنوان دریافت کننده اصلی باکتري
و بیمارستانی محیط مناسبی براي مقاوم شدن بسیاري از 

از  .)11 ،10(ها هستند بیوتیک ها در برابر انواع آنتی باکتري
توان به  ها می بیوتیک دیگر خطرهاي زیست محیطی آنتی

ها اشاره   خطر بروز آلرژي در حیوانات و انسانافزایش
ها درمحیط زیست  بیوتیک چنین وجود آنتی هم. )12-14(کرد

ها و سایر  ها و باکتري ها، جلبک رسانی آنها به دافنی با آسیب
ها  ریزجانداران باعث اختلال در سیستم تعادلی اکوسیستم

شود و نظم حاکم بر چرخه حیات را دچار مشکل  می

ه ها ب بیوتیک اي که آنتی از مشکلات ویژه. )15-17(دکن می
آورند، ایجاد اختلال در واحدهاي تصفیه  وجود می

باشد که ناشی از  هاي شهري می خانه بیولوژیکی تصفیه
 داروها این معمولاً .باشد خاصیت ضدباکتریایی این مواد می

 و شوند می لجن هاي هاضم وارد و شده لجن فعال جذب
 تجزیه فعالیت در کنندگی قش ممانعتن توانند می

  .)18(باشند داشته هاي بیهوازي باکتري بیولوژیک
هاي داخل  بیوتیک جز آنتی) Imipenem(ایمیپنم 

 – β-lactam) کارباپنم –وریدي گروه بتالاکتام 

Carbapenem)  1است که ساختار شیمیایی آن در شکل 
 اسیس کاتلیاایمیپنم از باکتري استرپتوم. نشان داده شده است

 (Streptomyces Cattleya)  مشتق شده و از آن در برابر
استفاده ) غیرهوازي/هوازي(هاي گرم مثبت و منفی  باکتري

تر ایمیپنم استفاده از آن  کاربرد اختصاصی و مهم. شود می
هاي سودوموناس و انتروکوکوس  جهت مقابله با گونه

 و زیر مجموعه که استفاده از ایمیپنم با این. )19(باشد می
کارباپنم به دلیل جلوگیري از بروز پدیده مقاومت باکتریایی 
در اکثر موارد محدود شده است ولی در حال حاضر چندین 

ها از جمله سودوموناس آئروجینوزا، کلبسیلا  گونه از باکتري
بیوتیک  پنومونیا و آسینتوباکتر باومانی نسبت به این آنتی

  .)20-22(اند مقاوم شده

  
   نمایش ساختار شیمیایی ایمیپنم.1کل ش

  

هــاي ارائــه شــده از نقــاط مختلــف   طبــق گــزارش
هـاي بیمارسـتانی و     ها در فاضلاب   بیوتیک جهان، غلظت آنتی  
 میکروگـرم در لیتـر و بـالاتر        200 تـا    3/0شهري در محدوده    

ــرار دارد ــصفیه از آنجــایی. )1-3(ق ــه  کــه ت ــداول  خان ــاي مت ه
ی در حــذف ایــن ترکیبــات ســزایه فاضــلاب شــهري تــاثیر بــ

هایی از محدوده نانوگرم تا میکروگـرم در لیتـر      ندارند غلظت 
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ها در آبهاي سطحی و زیرزمینی و سایر منـابع       بیوتیک از آنتی 
  .)23-26(آبی یافت شده است

ها و آبهاي پذیرنده داراي  طور کلی فاضلابه ب
باشند که  مقادیر متفاوت از انواع ترکیبات آلی و معدنی می

گیري هر  گر اندازه ه علت وجود بسیار زیاد عوامل مداخلهب
خصوصی در آنها سخت و در مواردي غیرممکن ه نوع ماده ب

 هاي استخراج فاز جامد است به همین دلیل استفاده از ستون

(Solid Phase Extraction-SPE) به علت دقت زیاد و 
سرعت و سهولت انجام، در مطالعات بسیاري جهت 

هاي مختلف  هاي بتالاکتام از محیط بیوتیک تیاستخراج آن
اند که نتایج حاصل از کاربرد آنها  آبی استفاده شده

ها قادر به حذف بیش از  بخش بوده است و این ستون رضایت
چنین براي  هم. )27-29(اند گر بوده  درصد عوامل مداخله90

هاي دستگاهی مختلف،  ها از روش تعیین مقدار بتالاکتام
 ،28( جفت شده با طیف سنجی جرمی-رافی مایعکروماتوگ

 جفت شده با طیف سنجی -، کروماتوگرافی یونی)30
 استفاده )31( آرایه دیودي- و کروماتوگرافی مایع)1(جرمی

ها دشوار و  شده است که گاها در مواردي انجام این روش
پیچیده بوده و در بعضی موارد نیز امکانات انجام آنها در 

  .دکشور وجود ندار
در این مطالعه سعی شده است که در ابتدا با 

 ایمیپنمبیوتیک  هاي استخراج فاز جامد آنتی استفاده از ستون
هاي فاضلاب استخراج نموده و سپس با استفاده از  را از نمونه

دستگاه کروماتوگرافی مایع با عملکرد بالا همراه با 
آشکارساز ماورابنفش، روشی دقیق و صحیح با حداقل 

.  در فاضلاب ارائه نمودایمیپنمها براي تعیین مقدار  یدگیپیچ
هاي در محدوده میکروگرم در  چنین با توجه به غلظت هم

لیتر ضروري است تا دقت و قدرت بازیابی و محدوده 
ها با امکانات موجود در کشور تطبیق  گیري این روش اندازه
  .یابند

  ها مواد و روش
کاربردي بوده -این مطالعه از نوع مطالعات پایه

گیري براي  که براي ارائه یک روش استخراج و اندازه
  . ایمیپنم صورت گرفته است

ساخت شرکت )  درصد9/99 (ایمیپنماستاندارد 
 10سیگما آلدریچ بود که محلول مادر آن با غلظت 

با . لیتر آب مقطر تهیه شد  میلی10گرم استاندارد در  میلی
ه  آب مقطر بMilli-Q systemاستفاده از دستگاه تقطیر 

استونیتریل، متانول، اسید فورمیک و . شد صورت روزانه تهیه 
 HPLCا درجه ب) شرکت مرك آلمان(اسید سولفوریک 

 45/0ها قبل از استفاده از میان فیلتر سلولزي  محلول. بود
  .میکرون عبور داده شدند

صورت مرکب در دو نوبت صبح ه برداري ب نمونه
رین منهول به بیمارستان که حاوي ت و عصر از نزدیک

جهت جلوگیري از تاثیر نور . فاضلاب عفونی بود انجام شد
بیوتیکی از ظروف کهربایی استفاده  بر روي ترکیبات آنتی

گراد   درجه سانتی-4ها پس از برداشت در دماي  نمونه. شد
 40به آزمایشگاه منتقل شده و سپس در آزمایشگاه به مدت 

ر در دقیقه سانتریفیوژ شده و سپس از فیلتر  دو3500دقیقه با 
 24ها حداکثر تا  نمونه. شدند  میکرومتر عبور داده 45/0

 -18برداري استخراج شده و در دماي  ساعت بعد از نمونه
  .شدند درجه تا زمان آنالیز نگهداري می

هاي ترکیبات جزئی در  گیري در اغلب اندازه
خراج به دلیل حذف هاي زیست محیطی انجام عمل است نمونه

گر و تغلیظ آنالیت مورد نظر صورت  عوامل مداخله
ترین  ترین و غنی محیط فاضلاب یکی از پیچیده. گیرد می

هاي آبی از لحاظ وجود ترکیبات آلی هست لذا براي  محیط
ها بایستی مراحل استخراج و تغلیظ  بیوتیک تعیین مقدار آنتی

استخراج مورد هاي  ستون. ها صورت گیرد بر روي نمونه
 کربنه بوده که از 18استفاده در این مطالعه اکتادسیل سیلیکا 

  .شرکت تکنوکروما خریداري شدند
 5ها با  ها ابتدا ستون براي استخراج ایمیپنم از نمونه

داده لیتر آب مقطر شستشو   میلی5لیتر متانول و سپس با  میلی
رخ جریان لیتر نمونه از ستون با ن  میلی250 و پس از آن شده

لیتر محلول   میلی6لیتر در دقیقه عبور داده و بعد با   میلی3
. داده شد درصد ستون شستشو 95 به 5 متانول با نسبت -آب

 دقیقه 10در مرحله بعد توسط پمپ خلاء در مدت زمان 
ستون را خشک کرده و سپس ترکیبات جذب شده بر روي 

. گردد اج میلیتر متانول استخر  میلی5ستون با شستشو توسط 
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 درجه 45مایع استخراج شده را تحت جریان گاز نیتروژن در 
 -لیتر از محلول آب گراد تبخیر کرده و در یک میلی سانتی

 درصد دوباره حل کرده و براي تزریق به 90 به 10متانول 
HPLCگردد  آماده می.  

هاي متفاوت از  جهت تعیین درصد بازیابی غلظت
روگرم در لیتر تهیه نموده و  میک100 و 50، 10ایمیپنم 

 بر pHتاثیر پارامتر . مراحل استخراج بروي آنها انجام شد
روي درصد بازیابی امریست که در مطالعات زیادي مورد 

هاي جذب و  بررسی قرار گرفته است که طبق نتایج، واکنش
هاي کمتر از حالت خنثی و اسیدي بیشتر pHواجذب در 

، 28(رایط افزایش داشته استبوده و درصد بازیابی در این ش
ترین شرایط  در این مطالعه نیز جهت یافتن مطلوب. )32، 29

 تکرار و مورد 7 و 3 متفاوت pHمراحل استخراج در دو 
  .ارزیابی قرار گرفت 

 ) ساخت انگلیسHPLC ) Cecil 1100دستگاه 
هاي  نمونه. با پمپ چهارگانه و یک دستگاه گاززدا بود

 C18 جریان ثابت از میان ستون صورته استخراج شده ب
(ODS-3 250×4.6mm, 5µm) توسط فاز متحرك بافر 

 و با نرخ  سانتی گراد درجه20متانول در دماي / بورات
.  نانومتر بررسی شدند300 تا 280 در طول موج 7/0جریان 

ها  لازم به ذکر است که نمونه.  میکرولیتر بود50حجم تزریق 
 میکرون 2/0یلترهاي سرنگی قبل از تزریق به ستون، با ف

  .صاف سازي شدند
  معیارهاي دقت، خطی بودن برايدر این مطالعه

(Linearity) آستانه تشخیص ،(Limit Of Detection-

LOD) و آستانه تعیین مقدار (Limit Of 

Quantification-LOQ) از استانداردهاي انجمن بین 
ت هاي دستگاهی مربوط به ثب المللی متناسب سازي روش

آستانه تشخیص  .استفاده شده است) ICH(داروهاي انسانی 
کمترین مقدار غلظت قابل شناسایی از یک ماده توسط 

آستانه تعیین مقدار نیز مقدار غلظتی . باشد دستگاه آنالیز می
باشد که با درصد اطمینان بالایی  از ماده مورد سنجش می
 LOQ و LOD مقدار .گیري است توسط دستگاه قابل اندازه

دست آوردن فاصله ه با استفاده از منحنی کالیبراسیون و با ب
مقدار . شود از مبداء و شیب خط رگراسیون محاسبه می

LOD برابر فاصله از مبداء تقسیم بر شیب خط 3 برابر با 
  برابر فاصله از مبداء10 برابر با LOQرگراسیون و مقدار 

  ).22(باشد تقسیم بر شیب خط رگراسیون می
  

  ها تهیاف
شود   مشاهده می1طبق نتایج و آنچه که در نمودار 

 بیشتر بوده pH=3 در مقایسه با pH=7درصد بازیابی در 
 میکروگرم در 10 غلظت اي که این تفاوت در است به گونه

 و  درصد6 میکروگرم در لیتر 50، غلظت  درصد14لیتر به 
. رسد  می درصد9 میکروگرم در لیتر به 100در غلظت 

ها، شاهد افزایش  ین با افزایش غلظت ایمیپنم در نمونهچن هم
هاي استخراج هستیم که این  بازیابی آنها توسط ستون درصد

 45 داراي کمینه pH=3افزایش ناشی از تغییرات غلظت در 
 59 داراي کمینه pH=7 و در  درصد70 و بیشینه درصد
باشد که اختلاف هر کدام از   می درصد79 و بیشینه درصد

  . رسد  می درصد20 و  درصد25ترتیب به ه ا بآنه
  

45%
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 نمایش و مقایسه درصدبازیابی استخراج ایمیپـنم در         .1نمودار  

pHهاي مختلف و غلظت  
  

معیار دقت به معناي مقدار نزدیکی نتایج حاصل از   
باشـد کـه بـراي دسـت یـابی بـه آن        هـا مـی    تکرار آنالیز نمونه  

ي مکـرر صـورت   بایستی بر روي یـک نمونـه ثابـت آنالیزهـا     
دست آمده از آن با محاسبه انحـراف معیـار   ه گیرد که نتایج ب   

 میـزان  (Relative Standard Deviation-RSD) نـسبی 
در بررسـی معیـار دقـت اولیـه      . دقت را مشخص خواهد کـرد     

ــالیز ) تغییــرات روزانــه(و ثانویــه ) تغییــرات ســاعتی( بــراي آن
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امی مـوارد   حاصل شده است که در تم 1ایمیپنم نتایج جدول    
شـایان  . باشـد   درصـد مـی  5هـا کمتـر از       ضریب تغییرات داده  

گیري  ذکر است که منظور از دقت اولیه، دقت دستگاه اندازه         
باشـد و دقـت ثانویـه     هاي متـوالی در یـک روز مـی     در تزریق 

گیـري دسـتگاه در روزهـاي مختلـف          مربوط به دقـت انـدازه     
  .باشد براي یک نمونه ثابت می

در ایـن مطالعـه بـراي هـر دو         ) RSD(میزان دقـت    
باشـد کـه ایـن       مـی  درصـد  95نوع اولیه و ثانویه آن بیـشتر از         

معیار در حیطه علـوم تجربـی دقتـی بـسیار بـالا و مطلـوب بـه              
این در حـالی اسـت کـه بـراي تعیـین انحـراف           . آید شمار می 

چنـین   هـم .  بار تکرار شده است3معیار نسبی، آنالیز هر نمونه    
 یکسان بـوده     در روزهاي متفاوت تقریباً    ها زمان خروج پیک  

  ). 2جدول (باشد ها بسیار ناچیز می و جابجایی پیک
  

هاي  نتایج تعیین دقت اولیه و ثانویه بر روي نمونه.1جدول 
  هاي متفاوت استخراج شده از ایمیپنم در غلظت

غلظت 
میکروگرم (

  )در لیتر
میلی (مقدار پاسخ   نوع دقت

  درصد تغییرات  )ولت

  3/3  53844±1813  ثانویه  1  6/2  2/54791±1425  اولیه
  9/1  179364±3551  ثانویه  10  4/1  3/188205±2790  اولیه
  6/3  206871±7624  ثانویه  15  4/3  208696±7303  اولیه
  3/2  509867±11777  ثانویه  30  2  514394±10136  اولیه
  4/2  6/900298±22001  اولیه

ایمی
  پنم

  5/2  9/889697±22907  ثانویه  50
  

  هاي خروجی ایمیپنمشخصات مربوط به پیکم. 2جدول
انحراف 
معیار 
نسبی 
(%) 

انحراف 
معیار زمان 

خروج 
  )دقیقه(

-زمان 
خروج 

  )دقیقه(
موج طول

 )نانومتر(
  آنالیت  مخفف

32/0 043/0 8  300 IMP ایمیپنم 

  
عنـوان معیـاري   ه  ب ـ براي محاسبه معیار خطی بـودن     

 اعتبــار منحنــی کالیبراســیون بایــستی جهــت ســنجش دقــت و
هاي متفاوتی از محلول مادر تهیه شود و پـس از انجـام     غلظت

آنــالیز و کــسب نتــایج حاصــل از آن اقــدام بــه رســم منحنــی  

 ،کالیبراسیون کرده و براي دست یابی بـه معیـار خطـی بـودن          
لازم بـه ذکـر   . محاسبه نمـود  ) R2( شاخص ضریب رگرسیون  

نی کالیبراسیون و بررسی معیار خطی است که براي رسم منح    
 30، 15، 10، 1هـاي   گیري یعنی غلظت  نقطه اندازه 5بودن از   

دست ه   میکروگرم در لیتر استفاده شده است که نتایج ب         50و  
  . آورده شده است3آمده از آنها در جدول 

  
نتایج حاصل از تزریـق غلظتهـاي مختلـف از ایمیپـنم           . 3جدول  

  یونجهت رسم منحنی کالیبراس
  )میکروگرم در لیتر(غلظت 

1  10  15  30  50  
4/68336  205432  9/226897  4/510367  25/906138  
3/50917  4/170612  1/197988  6/498774  75/920613  

  
  پاسخ

میلی (
  )ولت

7/51851  2/182115  3/212456  1/534684  800944  
  

هاي کالیبراسیون داراي معیـار خطـی بـودن           منحنی
اند که این عـدد بیـانگر میـزان         بوده 98/0 حدود   قابل قبولی با  

هـاي تعیـین شـده     صحیح بودن منحنی کالیبراسـیون و غلظـت      
هـاي کالیبراسـیون بـه        منحنی 2در نمودار   . باشد توسط آن می  

  . نمایش داده شده استR2همراه معادله خط آن و شاخص 
  

y = 17042x + 7923,3
R ² =  0,9829
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  منحنی کالیبراسیون رسم شده براي ایمیپنم و محاسبه  .2نمودار  
  معیار خطی بودن

  
  کروماتوگرافی و اعتبار سنجی 

بهترین شرایط کاري جهـت تعیـین مقـدار ایمیپـنم           
/ بــافر بــورات) 20:80(توســط فــاز متحــرك نــسبت حجمــی 

 بــا 3چنــین طبــق نمــودار   هــم.باشــد  مــیpH =5/7متــانول بــا 
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 نـانومتر حـساسیت   280 نـانومتر بـه   300کاهش طول مـوج از   
گیري ایمیپنم کاهش پیدا     اندازهآشکارساز ماورابنفش جهت    

عنـوان بیـشینه    ه   نـانومتر ب ـ   300رو طـول مـوج        از این  .کند می
آستانه تشخیص و آستانه    . طول موج براي ایمیپنم انتخاب شد     

هاي جـدول   تعیین مقدار براي روش ارائه شده با توجه به داده 
  میکروگـرم در 10 و 3ترتیب ه  محاسبه شد که مقدار آنها ب     4

اي از پیـک خروجــی ایمیپـنم از نمونــه    نمونــه. باشـد  لیتـر مــی 
  . نشان داده شده است2فاضلاب و محلول مادر در شکل 

  
   مشخصات منحنی کالیبراسیون رسم شده براي ایمیپنم.4جدول

 SD intercept (r2)ضریب همبستگی
نقطه برخورد 

)Intercept(  SD slope محدوده   شیب) میکرگرم بر
  )لیتر

9829/0 8/9759  3/7923+ 6729/622  17042 50- 1 
 intercept نقطه= bغلظت آنالیت و = mشیب = xمساحت زیر منحنی = y است که  y=xm+bمعادله خط
SD slopeانحراف معیار شیب خط   

SD interceptانحراف معیار نقطه برخورد   

  
) خط آبی( نمایش پیک خروجی ایمیپنم در نمونه واقعی .2شکل 

  )قرمزخط (و محلول مادر 
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 مقایسه حساسیت آشکارساز ماورابنفش به ایمیپنم در .3نمودار 

  هاي متفاوتطول موج
  
  
  

  بحث
 بیــــشتر و pH =7بازیــــابی در  در کــــل درصــــد

باشـــد کـــه علـــت آن ماهیـــت شـــیمیایی   تـــر مـــی مطلـــوب
باشـد کـه در شـرایط اسـیدي و      هاي بتالاکتام می  بیوتیک آنتی

ــزایش چ شــوند و هــم قلیــایی قــوي دچــار تجزیــه مــی  نــین اف
 7 نزدیـک بـه     pHپذیري آنها با سـتون اسـتخراج در          واکنش

شاخص درصد بازیابی که نـشان دهنـده میـزان         ). 32(باشد می
 درصـد  79باشـد در ایـن مطالعـه         عملکرد مناسـب روش مـی     

اي دیگر با درصـد بازیـابی    است که در مقایسه با سایر مطالعه    
عنـوان  ه واند ب ـت تر بوده و می    ، روشی بهتر و مطمئن     درصد 75

بیوتیـک از    یک روش بسیار مناسب براي استخراج این آنتـی        
از طرفی نیـز در مقایـسه بـا        ). 33(محیط فاضلاب قلمداد شود   

روش ایرنا بارانوسکا و همکـاران کـه داراي درصـد بازیـابی             
کــار رفتــه بــراي ه باشــد، روش بــ  مــی درصــد99نزدیـک بــه  

باشـد   ی کمتر مـی استخراج در این مطالعه داراي درصد بازیاب      
این در حـالی اسـت کـه روش بـه کـار رفتـه در ایـن مطالعـه                

  ).31(هاي کمتري دارد گی پیچیده
از آنجایی که مطالعه انجام شـده شـامل اسـتفاده از     

ــدازه   روش ــتگاهی در انـ ــشرفته دسـ ــاي پیـ ــواد   هـ ــري مـ گیـ
هـاي   بیوتیکی بوده است لذا تمامی سعی در انجـام روش        آنتی

. رعایت آنها در حین مطالعه شـده اسـت  اعتبار سنجی و لزوم     
هـاي کالیبراسـیون     رو بـراي نـشان دادن اعتبـار منحنـی          از این 

در حقیقت معیار   . معیار خطی بودن براي آنها محاسبه گردید      
گر توانایی منحنی کالیبراسیون در محدوده    خطی بودن نمایان  
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تواند نتـایج واقعـی را نـسبت بـه           غلظت مشخص است که می    
هـا محاسـبه کنـد کـه      هاي موجود در نمونه  نالیتهاي آ  غلظت
 نـشان   9829/0دست آمده براي این مطالعه با مقـدار         ه  نتایج ب 

هـاي کالیبراسـیون و    دهنده درستی و قابل قبول بـودن منحنـی       
چنـین در بررسـی      هـم . باشـد  هاي انتخابی مـی    محدوده غلظت 

کار رفته در ایـن مطالعـه کـه    ه توانایی روش کروماتوگرافی ب  
 .تواند وابسته بـه علـم، مهـارت و تجربـه فـرد شـاهد باشـد             می

معیارهاي دقت، آستانه تشخیص و آستانه تعیین مقـدار مـورد           
بررسی قرار گرفت که در تمـامی نتـایج حاصـل شـده میـزان       

گـر انجـام یکـسان و     باشد که بیان   درصد می  95دقت بیش از    
دقیــق کلیــه مراحــل انجــام آزمــایش و میــزان دقــت دســتگاه  

ماتوگرافی مایع بـا عملکـرد بـالا در ارائـه نتـایج یکـسان            کرو
چنین آسـتانه تـشخیص و       هم. باشد هاي یکسان می   براي نمونه 

ــه    آســتانه تعیــین مقــدار در روش ارائــه شــده مناســب بــوده ب
اي کـه در آن سیـستم طیـف      اي که در مقایسه با مطالعـه       گونه

 Pyrolysis-mass)  سنجی جرمـی جفـت شـده بـا پیرولیـز     

spectrometry)  انــد در  بـه کــار رفتــه بـود، محققــان توانــسته
 1هاي بتالاکتام به آسـتانه تـشخیص         بیوتیک گیري آنتی  اندازه

چنین در روشی بـا اسـتفاده    هم). 34(میکروگرم در لیتر برسند 
ــاردار   ــویین الکتروســنتتیک ب ــاتوگرافی م ــستم کروم   از سی

(Micellar electrokinetic capillary 
chromatography)   ،کـه یــک سیــستم غیرمتعــارف هــست

 گرم در لیتر دسـت یابنـد کـه          1اند به آستانه تشخیص      توانسته
تر و با حساسیت کمتر به   نسبت به این مطالعه روشی نامطلوب     

در روشــی دیگــر کــه در آن از سیــستم ). 35(آیــد شــمار مــی
 کروماتوگرافی مایع با عملکرد بالا بـه همـراه آرایـه دیـودي    

(Diode array)  ــدازه ــراي ان ــی  ب ــري آنت ــک گی ــاي  بیوتی ه
انـد بـه آسـتانه      بتالاکتام از جمله ایمیپنم استفاده شـده توانـسته        

 ــ ــدار بـ ــین مقـ ــتانه تعیـ  200 و 70ترتیـــب ه تـــشخیص و آسـ
میکروگرم در لیتر برسند که در مقایسه با روش ایـن مطالعـه،        

  ).31(باشد روشی با حساسیت کمتر می
  

  گیري نتیجه
حاصل از درصد بازیـابی و اعتبـار      با توجه به نتایج     

هـاي   سنجی، روش ارائه شده براي استخراج ایمیپنم از نمونـه         

گیــري آن توســط کرومــاتوگرافی مــایع بــا  محیطــی و انــدازه
گـی در   عملکرد بالا روشی مطلوب بوده کـه همـراه بـا سـاده       

از روش ارائـه  . باشد انجام روش داراي نتایج دقیق و معتبر می      
 شناســایی و تعیــین مقــدار ایمیپــنم در  تــوان جهــت شــده مــی

ویـژه در فاضـلاب بیمارسـتانی و شـهري          ه  هاي آبـی ب ـ    محیط
  .استفاده نمود

  
  تشکر و قدردانی

این مقاله حاصل بخشی از طرح تحقیقاتی با عنوان 
هاي ایمیپنم و ونکومایسین  بیوتیک گیري غلظت آنتی اندازه

از در فاضلاب بیمارستانی و فاضلاب ورودي و خروجی 
 مصوب دانشگاه علوم خانه فاضلاب شهر تبریز تصفیه

 با 1391در سال تبریز پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی
وسیله از معاونت   است که بدین6856/53/5شماره مصوب 
هاي آن تشکر  آوري دانشگاه در تأمین هزینه تحقیقات و فن
  .گردد و قدردانی می
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