
تفکر مبتنی بر ریسک برای آزمون 
شیمیایی

چگونه می‌توان در تدوین استاندارد 
بین‌المللی ایزو مشارکت داشت؟

 میکروسکوپ الکترونی عبوری
چند گذری

info@ijlk.ir
w w w. I J L K . i r

کارشناسان منتخب و رتبه‌بندی رابطین مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های 
راهبردی  در سال 1396 اعلام شد

پژوهشگاه شیمی، میزبان گردهمایی سالانه رابطین مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی

فصلنامه تخصصیدانش آزمایشگاهی ایران شبکه آزمایشگاهی فناوری نانو

سال ششم    شماره   2   تابستان   1397  شماره پیاپی 22 ISSN 2538-3450

پیشرفت‌های اخیر در
 مواد پر کننده‌ی ستون در 
کروماتوگرافی مایع 
با کارایی بالا



تخصصیدانش آزمایشگاهی ایرانسال ششم  شماره  2 تابستان  1397 شماره پیاپی 22  فصلنامه 

w
w

w
.I

JL
K

.i
r

2

ار
اخب



سال ششم  شماره  2 تابستان  1397 شماره پیاپی 22  دانش آزمایشگاهی ایران
تخصصی

فصلنامه 
w

w
w

.I
JL

K
.i

r

3

ار
اخب

فهرست مطالب

صاحب امتیاز: شبکه آزمایشگاهی فناوری نانو

سردبیر: رضا اسدی فرد

مدیرمسئول : مجتبی نسب

مدیریت اجرایی: شبکه آزمایشگاهی فناوری نانو

دبیر مقالات: داود قرایلو

همکاران این شماره: فرزانه انصاری، فریبا علی، سیداحمد 
ظهیرمیردامادی، مریم بنازاده امیرخیز، ساناز شبیکه، مریم یوسفی، 

 محمود نادری

طراحی و صفحه آرایی : سیمین رفیع‌پور لنگرودی

ویراستار:  زینب زرینچه  

نشانی: تهران . صندوق پستی 14565-344

تلفن:  63103453 021

www.IJLK.ir :پایگاه اینترنتی

info@ijlk.ir :پست الکترونیکی

دانش آزمایشگاهی ایران
فصلنامه تخصصی

شبکه آزمایشگاهی فناوری نانو

سال ششم    شماره   2   تابستان   1397  شماره پیاپی 22

رد
دا

تان
اس

ـار
خبـ

ا
ت 

الا
قـ

م

چگونه می‌توان در تدوین استاندارد بین‌المللی ایزو 
مشارکت داشت؟

7

تفکر مبتنی بر ریسک برای آزمون شیمیایی

13

میکروسکوپ الکترونی عبوری چند گذری

20

پیشرفت‌های اخیر در مواد پر کننده‌ی ستون در 
کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا 

)قسمت اول(

27

6

Designation: D1993 − 18
روش آزمون استاندارد برای مساحت سطح 

سیلیکای رسوبی به روش جذب گاز نیتروژن 
با دستگاه BET چند نقطه ای

3

رتبه‌بندی رابطین مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های 
راهبردی بر اساس ارزیابی عمکرد سال 96 اعلام شد

5

پژوهشگاه شیمی، میزبان گردهمایی سالانه رابطین مراکز عضو 
شبکه آزمایشگاهی

2

کارشناسان منتخب آزمایشگاه‌های عضو شبکه آزمایشگاهی 
فناوری‌های راهبردی معرفی شدند

ISSN 2538-3450



تخصصیدانش آزمایشگاهی ایرانسال ششم  شماره  2 تابستان  1397 شماره پیاپی 22  فصلنامه 

w
w

w
.I

JL
K

.i
r

2

ار
اخب

بنابر اعلام دبیرخانه شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی، 
بر اساس عملکرد مراکز عضو شبکه در سال 1396، 25 کارشناس 
آزمایشگاه از مراکز مختلف، به عنوان کارشناس منتخب سال 96، 

معرفی شدند.
 با توجه به نقش مهم کارشناسان در ارایه مطلوب خدمات 
کار  به  با  راهبردی  فناوری  آزمایشگاهی  شبکه  آزمایشگاهی، 
ارتقای  به  را  ایشان  می‌کند  سعی  مختلف  شیوه‌های  گیری 
تشویق  بهبود مشتری‌مداری،  و  دانش  نمودن  روز  به  مهارت‌ها، 
انتشار  آموزشی،  برنامه‌های  در  مانند حضور  فعالیت‌هایی  نماید. 
تجربیات به صورت مقاله و یا کتاب، انجام فعالیت‌های گروهی در 
قالب کارگروه‌های تخصصی و معرفی کارشناسان منتخب در هر 

دوره ارزیابی و تقدیر از ایشان، از جمله این برنامه‌ها است.
شبکه  عضو  مراکز  عملکرد  ارزیابی  دستورالعمل  اساس  بر 
اساس  بر  کارشناسان  راهبردی،  فناوری‌های  آزمایشگاهی 
کارکرد،  میزان  خدمات،  ارایه  در  مهارت  همچون  شاخص‌هایی 
کارشناس  سازمانی  عملکرد  چگونگی  مشتریان،  رضایت  میزان 
در آزمایشگاه، وضعیت کلی آزمایشگاه در شاخص‌های ارزیابی و 

همچنین نظر مدیر آزمایشگاه، انتخاب می‌شوند.

فهرست کارشناسان منتخب مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی 
بر اساس عملکرد سال 1396 به صورت زیر است:

1. زهرا ساسانی، مرکز پژوهش متالورژی رازی
2. فرزانه خالقی فر، بنیاد علوم کاربردی رازی

و  پلیمر  پژوهشگاه  مرکزی  آزمایشگاه  کاظمی،  علی   .3
پتروشیمی ایران

دانشگاه  آزمایشگاهی  خدمات  مجتمع  جهانی،  مهدی   .4
صنعتی شریف

5. ضیاء الدین پورکریمی، مرکز تحقیقات فرآوری مواد معدنی 
ایران

تحقیقاتی  و  آموزشی  خدماتی،  شرکت  ترحم،  فاطمه   .6

مرجعان خاتم شعبه بندر امام خمینی )ره(
7. نرجس آرامون، سازمان پژوهش‌های علمی و صنعتی ایران

8. فرشته محمدی فتیده، پژوهشگاه فناوری‌های نوین علوم 
زیستی جهاد دانشگاهی-ابن سینا

الهام آجورلو، آزمایشگاه اپتیک جهاد دانشگاهی واحد   .9
صنعتی شریف

10. مریم درپرش، مجتمع آزمایشگاهی کیفیت آزمای جنوب
11. الهام طلایی، آزمایشگاه مرکزی دانشگاه فردوسی مشهد

12. امیر منصور وطن خواه، مرکز تحقیقات کاربردی دارویی 
دانشگاه علوم پزشکی تبریز

13. مهدی اعلایی، مجتمع آزمایشگاهی پرهام گستر فارس
صنعتی  دانشگاه  مرکزی  آزمایشگاه  فلاحتی،  مژگان   .14

امیرکبیر
15. هادی اصفهانی، آزمایشگاه مرکزی پژوهشگاه شیمی و 

مهندسی شیمی ایران
تحقیقات  جامع  آزمایشگاه‌  اقدم،  حسین‌زاده  وحید   .16

دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی
17. سهیلا صمدی، آزمایشگاه مرکزی دستگاهی دانشگاه 

تهران
پزشکی  علوم  دانشگاه  جامع  آزمایشگاه  ایرجی،  آیدا   .18

شیراز
19. اصغر کنعانی، آزمایشگاه مرکزی دانشگاه تبریز

20. حدیثه باقری، پارک علم و فناوری مازندران
21. راضیه دوست محمدی، پژوهشکده فناوری نانو دانشگاه 

سیستان و بلوچستان
22. محمود انداچه، شرکت توسعه صنایع نفت و گاز سرو

23. جمال طاهران، موسسه پژوهشی علوم و فناوری رنگ 
و پوشش

24. پریسا شاه کرمی، آزمایشگاه مرکزی دانشگاه لرستان
25. ناهید ابراهیمی، شهرک علمی و تحقیقاتی اصفهان

کارشناسان منتخب 
آزمایشگاه‌های عضو شبکه 

آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی 
معرفی شدند

شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی، 25 نفر از کارشناسان مراکز عضو 
شبکه را به عنوان کارشناس منتخب، بر اساس عملکرد سال 1396، معرفی کرد.



سال ششم  شماره  2 تابستان  1397 شماره پیاپی 22  دانش آزمایشگاهی ایران
تخصصی

فصلنامه 
w

w
w

.I
JL

K
.i

r

3

ار
اخب

آزمایشگاهی  شبکه  عضو  مراکز  عملکرد  ارزیابی  از  پس  سالانه 
فناوری‌های راهبردی، رابطین این مراکز نیز با هدف ایجاد انگیزه 
و افزایش تعامل ایشان با شبکه، مورد ارزیابی و رتبه بندی قرار 

می‌گیرند.
 در این رتبه‌بندی، شاخص‌هایی مانند حضور در نشست رابطین 
شبکه، آشنایی با دستورالعمل‌ها و روال‌های شبکه، نقش رابط در 
با شبکه و سایر مراکز  ارتباط وی  توسعه شبکه، میزان و نحوه 
قرار می‌گیرد. در سال 96،  ارزیابی  عضو و مواردی دیگر، مورد 

عملکرد 235 رابط در این ارزیابی پایش شده‌است.
 لازم به ذکر است، تا پایان سال 96، 282 مجموعه آزمایشگاهی 
از دانشگاه‌ها، پژوهشگاه‌ها و مراکز تحقیقاتی دولتی و شرکت‌های 
آزمایشگاهی  شبکه  قطعی  عضو  کشور  سراسر  خصوصی 

از  بیش   96 سال  در  مراکز  این  بوده‌اند.  راهبردی  فناوری‌های 
دو میلیون و 180 هزار خدمت آزمایشگاهی به بیش از 68 هزار 
مشتری شامل پژوهشگران، دانشجویان و صنایع کشور ارایه کرده 

و درآمدی در حدود 1163 میلیارد ریال داشته‌اند.
 شایان ذکر است جزئیات ارزیابی انجام شده و امتیازات مراکز 
عضو شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی و رابطین آنها، در 
قالب کارنامه‎ای تهیه و برای مراکز ارسال می‌شود تا آزمایشگاه با 
تقویت نقاط مثبت و توانمندی‌ها و برطرف نمودن نقاط ضعف، 
نسبت مسیر رشد و توسعه خود را با کیفیت بهتری پیش بگیرد.

شبکه  عضو  مراکز  رابطین  عملکرد  ارزیابی  از  دوره  این  در   
این  امتیاز  توانسته‌اند دست کم 80 درصد  نفر  آزمایشگاهی، 9 

ارزیابی را کسب کنند که اسامی آنها عبارت است از:

رتبه‌بندی رابطین مراکز عضو شبکه 
آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی 

بر اساس ارزیابی عمکرد سال 96 
اعلام شد

به دنبال انتشار رتبه بندی مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی، 
رتبه‌بندی رابطین این مراکز نیز بر اساس عملکرد ایشان در سال 1396، اعلام شد.

امتیاز )100) نام سازمان نام رابط رتبه

87/95 پژوهشکده آنالیزی کیمیازی فریده باتقوا 1

84/49 آزمایشگاه های جامع تحقیقاتی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی بهارک سلطانی 2

82/78 مجموعه آزمایشگاه‌های متالورژی جهاد دانشگاهی واحد صنعتی شریف سیما میرزایی 3

82/23 آزمایشگاه تحقیقاتی نانومواد معدنی دانشکده شیمی پردیس علوم
دانشگاه تهران  شمیم صمدیان 4

82/01 پژوهشگاه فناوری‌های نوین علوم زیستی جهاد دانشگاهی-ابن سینا مرتضی فاراب 5

81/66 مجتمع خدمات آزمایشگاهی دانشگاه صنعتی شریف محمدعلی ورشابی 6

81/54 پژوهشکده کاتالیست و نانوفناوری پژوهشگاه صنعت صدیقه صادق حسنی 7

80/09 موسسه تحقیقات جنگل‌ها و مراتع کشور محمود نادری 8

 ادامه در صفحه بعد
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امتیاز )100) نام سازمان نام رابط

79/99 آزمایشگاه مرجع مرکزی دانشگاه علم و صنعت ایران مهدیه فصاحت 9

79/87 آزمایشگاه مرکزی دانشگاه صنعتی امیرکبیر فریبا علی 10

79/85  آزمایشگاه مرکزی پژوهشکده سامانه های حمل و نقل فضایی
پژوهشگاه فضایی ایران مرجان شاهمیر 11

79/50 آزمایشگاه مرکزی دانشگاه فردوسی مشهد مهین هوشیار صادقیان 12

79/07 شرکت تولیدی و تحقیقات صنعتی آبسار کویر سمیرا سادات میرجلیلی 13

78/76  آزمایشگاه جامع تحقیقات شهدای جهاد علمی دانشگاه علوم پزشکی
جندی شاپور اهواز علی نخستین

14

78/66 سازمان پژوهش های علمی و صنعتی ایران زینب اصغری 15

78/02 آزمایشگاه مرکزی دانشگاه تبریز محمود زارعی 16

77/00 مرکز پژوهش متالورژی رازی ساسان ولاشجردی فراهانی 17

76/77 آزمایشگاه علم مواد و میکروسکوپ الکترونی دانشگاه بوعلی سینا همدان مریم خانی نور 18

76/22 آزمایشگاه مرکزی دستگاهی پردیس علوم دانشگاه تهران محسن غلامی 19

76/21 شرکت سینا آزمای بندر محمود زارعی 20

75/58 مرکز تحقیقات کاربردی دارویی دانشگاه علوم پزشکی تبریز مریم بنازاده امیرخیز 21

75/47 شرکت مهندسین مشاور آزمونه فولاد لیلا یزدانی 22

75/24 آزمایشگاه جامع تحقیقات دانشگاه علوم پزشکی مشهد الهام حسینی 23

75/16 بنیاد علوم کاربردی رازی بهنام رحمانی 24

75/08 مجتمع آزمایشگاهی پرهام گستر فارس سحر مهدی‌زاده 25

   ادامه از صفحه قبل

رتبه
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عضو  مراکز  رابطین  سالانه  گردهمایی 
با  شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی، 
حضور بیش از 160 نفر از رابطین و کارشناسان 
مراکز عضو شبکه، برگزار شد. از اهداف برگزاری 
این نشست، هم‌فکری، هم‌افزایی، انتقال تجربه 

و آشنایی با رابطین سایر مراکز است.

در ابتـدای ایـن برنامـه، دکتـر سـلمان 
طاهری، مدیر آزمایشـگاه مرکزی پژوهشـگاه 
شـیمی و مهندسـی شـیمی ایـران، ضمـن 
فعالیت‌هـای  و  توانمندی‌هـا  مهمانـان،  بـه 
پژوهشـگاه را به صورت خلاصـه معرفی کرد.

مهندسـی  و  شـیمی  پژوهش‏هـای  مرکـز 
شـیمی ایران، بـا هدف فراهـم آوردن امکانات 
پژوهشـی بنیـادی، کاربـردی و آموزشـی در 
کلیه زمینه‌های شـیمی و مهندسـی شـیمی 
و پـرورش اسـتعدادها و خلاقیـت موجـود در 
کشـور و بهره‌گیری از ذخائر عظیم نفت، گاز، 
معـادن، فلـزات، گیاهـان دارویـی و نیز فراهم 
آوردن تمهیـدات بـرای تولیـد نیمه صنعتی، 
مردادمـاه 1368 تأسـیس شـد. ایـن مرکز در 
سـال 1386 به پژوهشگاه شیمی و مهندسی 

شـیمی ارتقا یافت.

سپس دکتر رضا اسدی فرد، مدیر شبکه 
ضمن  راهبردی،  فناوری‌های  آزمایشگاهی 
آزمایشگاهی،  شبکه  کلان  اهدف  یادآوری 
این  بر نقش مهم رابطین مراکز در تحقق 
ترویج  و  یادگیری  وی،  کرد.  تأکید  اهداف 
منابع،  گذاری  اشتراک  به  شبکه‌ای،  تفکر 
دانش و تجربه را رمز پیشرفت و موفقیت 
افزود: »تفکرهای سنتی و توجه  دانست و 
مانع رشد است  نیازهای شخصی،  به  فقط 
برای  را  راه  این سدها می‌تواند  و شکستن 

ایجاد جریان ایده‌های نو، باز کند«.
پس از سخنرانی مدیر شبکه آزمایشگاهی، 
طی مراسمی، از رابطین منتخب و کارشناسان 
بر  آزمایشگاهی،  شبکه  عضو  مراکز  برگزیده 

اساس عملکرد سال 96، تقدیر شد.

در بخش دوم پنجمین نشست رابطین 
فناوری‌های  آزمایشگاهی  شبکه  عضو  مراکز 

ریاست  فناوری  و  علمی  معاونت  راهبردی 
جمهوری، مهندس زهره فتاح، کارشناس شبکه 
آزمایشگاهی، فعالیت جدید شبکه آزمایشگاهی 
که در سال 97 ارایه شده است و همچنین 
تغییرات شکل گرفته در برخی از فرایندهای 

اجرایی شبکه را برای حاضرین تشریح کرد.

در انتهای بخش صبحگاهی این برنامه 
مرکز  فنی  مدیر  قرایلو،  داود  مهندس  نیز، 
خدمات تخصصی دانشگاه صنعتی شریف، 
و  ایده‌ها  ارایه  بهتر  شیوه‌های  زمینه  در 
برای  سازنده،  تعامل  همچنین  و  نظرات 
مهمانان صحبت کرد. وی در این سخنرانی، 
ضمن بیان بخش‌هایی از کتاب »ایده عالی 
از  استفاده  مستدام«، ساده سازی مطالب، 
مثال‌های ملموس و بهره‌مندی از روش‌های 
معتبر برای ارایه و انتقال مطالب به مخاطب 
و  ایده‌ها  ساختن  ماندگار  روش‌های  از  را 

آموزه‌ها عنوان کرد.
در بخش عصرگاهی نشست رابطین شبکه 
و  تجهیزات  از  برنامه  مهمانان  آزمایشگاهی، 
توانمندی‌های آزمایشگاهی پژوهشگاه شیمی 

و مهندسی شیمی، بازدید کردند.

پژوهشگاه شیمی، میزبان گردهمایی سالانه 
رابطین مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی

پنجمین نشست رابطین مراکز عضو شبکه آزمایشگاهی فناوری‌های راهبردی، سیزدهم شهریورماه جاری به 
میزبانی پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی برگزار شد.
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روش آزمون استاندارد برای
 مساحت سطح سیلیکای رسوبی

 به روش جذب گاز نیتروژن با دستگاه 
BET چند نقطه ای

چند  رفتار  مرسوم  تئوری  با  رسوبی  هیدراته  سیلیکای  سطح  مساحت  گیری  اندازه  برای  که  است  دستورالعملی  آزمون  روش  این 
بازه در  ویژه‌ای  سطح  مساحت  با  ای  نقطه  چند  اندازه‌گیری  از  استفاده  با   Brunauer, Emmett, Teller ز   )BET گاز1)ز جذب   لایه‌ای 
این روش  استفاده می‌شود.   D6556 آزمون  برای کربن سیاه در روش  آنچه  استفاده می‏شود، مشابه   )10-500 m2/رg(  1-50 hm2/رkg

آزمون آماده سازی و حرارت دهی نمونه، کالیبراسیون‏های دستگاه، دقت و صحت لازم برای داده‏های تجربی و محاسبات مساحت سطح 
به‌دست‌آمده از داده ها را مشخص می‏کند. 

جامدات نیتروژن را جذب می‏کنند و در شرایط خاص مولکول‏های جذب شده به یک لایه‏ی تک مولکولی نزدیک می‌شوند. تعداد 
مولکول‌ها در این لایه تک مولکولی فرضی با استفاده از معادله BET محاسبه می‏شود. ترکیب این با مساحت اشغال شده توسط مولکول 
نیتروژن مساحت سطح کل جامد را نتیجه می دهد. این روش آزمون مقدار تخمینی نیتروژن در لایه تک مولکولی را به وسیله جذب در 
دمای نیتروژن مایع و در چندین فشار جزئی نیتروژن )حداقل پنج( اندازه گیری می‏کند  .قبل از تعیین مساحت سطح ضروری است که، 
سیلیکا از هر ماده‏ای که ممکن است تاکنون برروی سطح جذب شده باشد، تهی گردد. حذف مواد خارجی جذب شده دو خطای احتمالی 
را حذف می‏کند. اولین خطا مربوط به وزن مواد خارجی و دومین خطا مربوط به مساحت سطحی است که مواد خارجی اشغال کرده‌اند.

دستگاه‌های تجاری برای اندازه گیری مساحت سطح با استفاده از گاز نیتروژن به روش BET چند نقطه ای در دسترس هستند. 
از ظرف‏های نمونه و سایر امکانات جانبی مطابق آنچه توسط شرکت سازنده برای دستگاه پیشنهاد شده است.

برای آماده‌سازی، یک ظرف نمونه تمیز خشک و گاز زدایی شده را با در و میله پرکننده وزن کنید. )با دقت0.1(. اگر مساحت سطح 
kgر/hm2  7.5 در نظر گرفته و 0.5 گرم از نمونه را وزن نمایید  نمونه را مطابق با دستورالعمل شرکت  سیلیکا نامشخص است آن را 
سازنده گاززدایی کنید. نمونه سیلیکای مورد تست را به ظرف نمونه انتقال دهید به صورتی‏که ظرف نمونه به طور تقریبی حاوی 50 متر 
مربع از سیلیکا باشد. اگر نمونه سیلیکا حاوی بیش از 6 درصد رطوبت باشد، باید در دمای 0C 110  خشک شود تا رطوبت به 2 تا 6 % 
برسد. انتقال سیلیکای بسیار خشک )با رطوبت کم تر از 1 درصد( به ظرف نمونه به دلیل وجود نیروی استاتیک با مشکل انجام می‏شود. 
ظرف نمونه را از حرارت خارج کرده و اجازه دهید تا نمونه و ظرف آن تا رسیدن به دمای محیط خنک شوند. اگر پس از 1 ساعت در 
گردن ظرف نمونه رطوبت وجود دارد تست را قطع نموده و مجددا نمونه را در دمای 0C 110  حرارت دهید و مراحل آماده‏سازی نمونه 
را تکرارکنید. پس از خنک شدن ظرف نمونه مطابق دستورالعمل سازنده آن را از جایگاه گاززدایی جدا کرده و مجددا وزن نمایید و وزن 
آن را تا 0.1میلی‌گرم یادداشت نمایید. وزن نمونه گاززدایی شده را با استفاده از وزن خالص که یادداشت شده محاسبه نمایید. در برنامه 
محاسبات وزن نمونه گاززدایی شده درج می‌گردد. در دستگاه‏های خودکار نرم افزار به صورت اتوماتیک نتایج را برای گزارش انتخاب 

شده محاسبه می‏کند.

1. Brunauer, Emmett, and Teller, Journal of the American Chemical Society, Vol 60, 1938, p. 309.
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میان  واحد  زبانی  ایجاد  با  بین‌المللی،  استانداردسازی  فعالیت‌های 
انتقال  و  بین‌الملل  تجارت  در  تسهیل  کنندگان،  مصرف  و  تولید‌کنندگان 
فناوري، طرح نيازهاي فني صنعت، توسعه‌ دانش فني و ظرفيت‌هاي فناوري، 
نقش بسیار مهمی در پایه‌ریزی زیربنای اقتصاد کشورها ایفا می‌کند. تاثیر 
استاندارد  یک  »تدوین  با  که  بود  خواهند  ملموس‌تر  زمانی  فعالیت‌ها  این 
تولیدکنندگان  فعال  حضور  شاهد  کشورها،  از  یک  هر  در  بومی«  فرآورده 
شرایط  به  توجه  با  امروزه  که  مفهومی  باشیم.  جهانی  بازارهای  در  مرتبط 
کنونی کشور، با عنوان »نیاز اساسی به توسعه‌ اقتصاد دانش بنیان« با کمبود 
اساسی آن مواجه هستیم. هدف از تدوین این مقاله تشریح وظایف، فعالیت‌ها 
تدوین  در  مشارکت  چگونگی  و  استانداردسازی  جهانی  سازمان  ساختار  و 
استانداردهای بین‌‌‌‌المللی است. تدوین استاندارد بین‌المللی به‌طور معمول از 
مرحله‌ آغاز تا حصول نتیجه، با انجام پژوهش‌های مرتبط و آزمون‌های لازم 
مراکز  و  دانشگاه‌ها  علمی  هیات  اعضای  صنایع،  متخصصین  مشارکت  با  و 
تمامی  و  صنفی  اتحادیه‌های  خصوصی،  و  دولتی  سازمان‌های  پژوهشی، 
می‌انجامد.  طول  به  سال  سه  حداقل  عضو،  درکشورهای  ذی‌نفع  گروه‌های 
با دریافت اکثریت  نتایج حاصل پس از طی مراحل داوریِ علمی سخت و 
آراء مثبت اعضای بررسی‌کننده، به‌عنوان استاندارد بین‌المللی مورد تایید و 
تصویب نهایی قرار گرفته و برای بهره‌برداری کشورهای عضو ابلاغ می‌شود. 
با توجه به نبود دانش فنی و اطلاعات کافی، امروزه ضرورت پرداختن به این 
امر مهم و ایجاد بستر مناسب به‌منظور مشارکت هر چه بیشتر فرهیختگان 
کشور بیش از پیش احساس می‌شود. در این مقاله با اشاره به فعالیت‌های 
استانداردهای  تدوین  فرایند  چگونگی  )ایزو(،  استاندارد  بین‌المللی  سازمان 

بین‌المللی و مشارکت در این فعالیت شرح داده شده‌است.

چکیده

نویسنده

فرزانه انصاری 

farzaneh_20031@yahoo.com 

واژه‌های کلیدی
ایزو، استانداردسازی، سازمان بین‌المللی

چگونه می‌توان در تدوین
 استاندارد بین‌المللی ایزو
 مشارکت داشت؟
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             معرفي سـاختار سازمان ايزو

یکپارچه‌سازی  به‌منظور   1947 سال  در  ایزو  سازمان 
میان  واحد  زبانی  ايجاد  و  جهان  سراسر  در  استاندارد  تدوین 
تجارت  در  تسهیل  ایجاد  کنندگان،  مصرف  و  تولیدکنندگان 
توسعه‌  صنعت،  فني  نيازهاي  طرح  فناوري،  انتقال  و  بین‌الملل 
با عضویت 25 کشور، فعالیت  دانش فني و ظرفيت‌هاي فناوري؛ 
از  پیوستن تدریجی دیگر کشورها،  به دنبال  و  آغاز کرد  را  خود 

جمله ایران توسعه یافت.
آن  راس  در  و  دارد   )1( مطابق شکل  این سازمان، ساختاري 
مجمع عمومی3 قرار گرفته كه با برگزاری اجلاس‌های سالانه تمامی 
تصميمات راهبردی سازمان را اتخاذ مي‌کند. همچنين این سازمان 
از  راي‌گیری  با  بار،  كي  سال  سه  هر  كه  است  شورا4  كي  داراي 
شورای  می‌کند.  انتخاب  را  عضو   18 تعداد  ايزو،  سازمان  اعضاي 
ایزو مسئولیت سیاست‌گذاری‌های کلان سازمان را بر عهده دارد. 
پشتيباني شورا6،  كميته‌هاي  فني5،  مديره‌  هيئت  و  دبيرخانه كل 
كميته‌هاي سياست‌گذار7 و روسای کمیته‌ها8، زیر نظر شورا فعاليت 
به كميته‌هاي  ارائه‌ خدمات  نيز مسئوليت  مي‌کنند. دبيرخانه كل 

فني و فرعي و پايش كميته‌ها را بر عهده دارد ]2[.

شکل 1: ساختار سازمان ایزو ]1.2[.

 اهداف سازمان بین‌المللی استانداردسازی )ايزو(
ماهيت و عملكرد سازمان ايزو به‌عنوان شبكه‌اي از كشورهاي 
مختلف و سازمان‌هاي رابط بين‌المللي كه با مشاركت و همكاري 
و همسو با اهداف جهاني تبيين گشته، به كيسوسازي عملكردها 
بين‌المللي  استانداردهاي  تدوين  در  جهاني  مشاركت  و  اهداف  و 
اهداف  از  پشتيباني  با هدف  بين‌المللي  استانداردهاي  مي‌پردازد. 
به  را  راه  و  تدوين  استانداردسازی  بین‌المللی  توسط سازمان  زير 

سوي اقتصاد كارآمد و پايدار در جهان می‌گشايد:
 تسهيل تجارت بين‌المللي؛

 بهبود يكفيت، ايمني و امنيت، حمايت از مشتري و حفاظت 
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سازمان بین‌المللی استاندارد )ایزو(2 از طریق 
از  متشکل  کاری  گروه‌های  و  فنی  کمیته‌های 
جهان  سراسر  در  مختلف  کشورهای  متخصصین 
می‌کند.  تدوین  را  بین‌المللی  استانداردهای 
کشورهای عضوِ این سازمان بین‌المللی، به کمک 
متخصصین و اعضای هیات علمی مراکز پژوهشی 
نیاز  مورد  موضوعاتِ  کلیه‌  خود،  دانشگاه‌های  و 
تعیین  با  و  جدید  پروژه‌  یک  به‌صورت  را  خود 
دبیر و مدیر پروژه به سازمان بین‌المللی استاندارد 
مسئولیت  پروژه،  راهبر  می‌دهند.  پیشنهاد 
را  بین‌المللی  استاندارد  چاپ  مرحله‌  تا  پیشنهاد 
به عهده دارد. پیش‌نویس استاندارد بین‌المللی که 
توسط متخصصین کشورهای عضو سازمان ایزو در 
سراسر جهان تدوین می‌شود، طی مراحلی مورد 
بررسی دقیق علمی قرار گرفته و پس از دریافت 
آراء موافق کشورها، تصویب و توسط سازمان ایزو 
منتشر و در اختیار کشورهای عضو قرار می‌گیرد 

.]1.2[
تدوین استانداردهای بین‌المللی در سازمان‌های 
مرحله  از  معمول  به‌طور  استانداردسازی،  جهانی 
طول  به  سال  سه  حداقل  نتیجه  حصول  تا  آغاز 
می‌‌انجامد. نتایج حاصل پس از طی مراحل به‌عنوان 
استاندارد بین‌المللی مورد تایید و تصویب نهایی 
قرار گرفته و به کشورهای عضو ابلاغ می‌شود. به 
دلیل نبود سازوکارهای علمی لازم در وزارتخانه‌ها 
و سازمان‌های متولی علوم، تحقیقات و فناوری در 
استانداردهای  تدوین  از  به‌منظور حمایت  کشور، 
دنیا،  سطح  در  تاکنون  محور،  ایران  بین‌المللی 
تنها رهبری تعداد 35 فقره استاندارد بین‌المللی 
ایرانی بوده و این در حالی  بر عهده‌ پژوهشگران 
اقتصاد  پایه‌ریزی  در  فعالیت‌ها  اینگونه  که  است 
کشور بسیار تاثیرگذار هستند. لذا امروزه ضرورت 
مناسب  بستر  ایجاد  و  مهم  امر  این  به  پرداختن 
فرهیخته‌  اساتید  بیشتر  چه  هر  مشارکت  برای 
کشور بیش از پیش احساس می‌شود. مقاله‌ حاضر 
مجموعه‌ گردآوری شده از کلیه‌ فعالیت‌های مورد 
نیاز در تدوین استانداردهای بین‌المللی است که 
به‌منظور  فرهیخته  قشر  به  اطلاع‌رسانی  هدف  با 
در  بین‌المللی  استانداردهای  تدوین  در  مشارکت 

مقیاس جهانی تهیه شده‌است ]1[.
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از محيط‌زيست؛

 توسعه‌ بهينه فناوري‌ها.

  فعالیت‌های ایزو در ارتباط با افزایش آگاهي و ظرفيت 
كشورهاي در حال توسعه 

فعالیت‌های  ایزو،  اهداف  برای تحقق  نظر  از موارد مورد  یکی 
مرتبط با ارتقاء آگاهي و ظرفيت كشورهاي در حال توسعه است. 
موجبات  توسعه،  حال  در  كشورهاي  از  حمايت  با  ايزو  سازمان 
توسعه‌  فني،  پيشرفت‌هاي  جهان،  بازارهاي  به  را  آنان  دستيابي 
استانداردهای  تدوين  در  مشاركت  و  آگاهي  افزايش  براي  پايدار 
و  ارزيابي  مثال:  )براي  آن  با  مرتبط  فعاليت‌هاي  و  بين‌المللي 
كه  ايزو  سازمان  اعضاي  از  دسته  آن  مي‌آورد.  فراهم  را  انطباق( 
و  فعاليت‌ها  ابزارها، روند  به  از كشورهاي در حال توسعه هستند 
برنامه‌هايي كه اين كشورها را در ايجاد ظرفيت و مشاركت مؤثر 
ياري  بين‌المللي  استانداردهاي  اجراي  و  ايزو  فعاليت‌هاي فني  در 

مي‌کند، دسترسي دارند.

 کمیته‌های سیاست‌گذاری
کمیته‌های سیاست‌گذاری ایزو عبارتند از:

 کمیته‌ ارزیابی انطباق8؛
 کمیته‌ سیاست‌گذار مصرف کننده10؛

 کمیته‌ حمایت از کشورهای در حال توسعه11 ]1و2[.

 12)TC( کمیته‌ فنی 
کمیتـه‌ فنـی در واقـع گروهـی فنـی اسـت کـه در زمینه‌هـای 
خـاص مسـئولیت برنامه‌ریـزی و پایـش اسـتانداردها را بـر عهـده 
ISO مطابـق  دارد. کارهـای فنـی و استانداردسـازی در سـازمان 
شـکل )2( انجـام می‌شـود. هر کمیته‌ فنـی، دارای تعـدادی کمیته‌ 
فرعـی13 و گروه‌هـای کاری14 اسـت کـه هـر کدام از آن‌ها مسـئول 
استانداردسـازی در مـورد یـک یـا چند مـورد از موضوعـات مرتبط 
بـه TC اسـت کـه دارای دبیرخانه‌هـای مجزا هسـتند و مسـئولیت 
آن‌هـا بـه یکـی از اعضـای فعـال در هـر TC سـپرده می‌شـود. هم 
اکنـون سـازمان ملی اسـتاندارد در 876 کمیته‌ فنـی اصلی و فرعی 

سـازمان ایزو عضویـت دارد ]1و2[.

شکل 2: نمایی از ساختار کمیته‌های فنی، فرعی و گروهای کاری ]1.2[.

 وظایف کمیته‌های فنی 
به‌عنوان  که  خاص  موضوع  یک  مورد  در  فنی  کمیته‌  هر 
موضوعی برای استانداردسازی به تایید رسیده است، به شرح زیر 

فعالیت می‌کند ]1و2[:
موسسات  صنعت،  از  شایسته  نمایندگان  فنی  کمیته‌های  در 
بین‌المللی  سازمان‌های  کنندگان،  مصرف  دولتمردان،  تحقیقاتی، 
مسائل  و حل  تحلیل  و  تجزیه  به  و  آمده  گرد هم  از همه‌ جهان 

استانداردسازی جهانی می‌پردازند.
TC دارای یک دبیرخانه است که همه کارهای فنی و   هر 

اداری در آن انجام می‌گیرد.
 مسئولیت تغییر رئیس و دبیرخانه TC به عهده‌ TMB است.

 هر TC دارای اعضای فعال و اعضای ناظر است.
 اعضای فعال در هر TC دارای حق رای برای تایید استاندارد 
هستند؛ ولی اعضای ناظر دارای حق رای نبوده و فقط می‌توانند 

در مورد استاندارد نظرات خود را ارائه دهند.
کشورها می‌توانند از طریق معرفی نهاد مرجع استانداردسازی 
بین‌المللی  سازمان  در  کشور  آن  نماینده‌  به‌عنوان  خود 
استانداردسازی عضو شوند. در همین راستا سازمان ملی استاندارد 
استاندارد  موسسه‌  تاسیس  قانون  تصویب  با   1339 سال  در 
و  اهداف  چارچوب  در  را  خود  کار  ایران،  صنعتی  تحقیقات  و 
مسئولیت‌های تعیین شده آغاز نمود و در همان سال به عضویت 

سازمان بین‌المللی استاندارد ISO درآمد ]1[.

             چگونگی مشـارکت در تدوین استاندارد 
بین‌المللی ایزو و یا در سیاست‌های آن

و  کشورها  ملی  استاندارد  تدوین  گستره‌  به  بنا   ISO سازمان 
همه‌  عضویت  برای  را  متفاوتی  روش‌های  آن‌ها،  اقتصادی  سطح 
کشورها )اعضای مجمع15( در نظر گرفته است که تعریف و شرایط 

آن‌ها به شرح ذیل است ]1[:

 عضو اصلی16 
عضو اصلی بالاترین مرجع استانداردسازی در هر کشور است که 
حق رای کامل برای هر کمیته‌ فنی ایزو را دارد. بیش از 70 درصد 
اعضای اصلی ایزو را سازمان‌ها و موسسه‌های دولتی استانداردسازی 
کشورها تشکیل می‌دهند. عضو اصلی حق عضویت سازمان ایزو را 
به‌صورت کامل پرداخت می‌کند. سازمان ملی استاندارد ایران، عضو 

اصلی سازمان بین‌المللی استانداردسازی )ایزو( است.

  عضو مکاتبه‌ای یا هم‌تراز17
فعالیت  که  است  کشورهایی  مورد  در  هم‌تراز  عضویت 
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در  نمی‌توانند  اعضاء  این  است.  نشده  کامل  آن‌ها  استانداردسازی 
امور فنی و همچنین در سیاست‌گذاری سازمان ایزو، شرکت فعال 

داشته باشند، ولی حق آگاهی از فعالیت‌های ایزو را دارند.

 عضو مشترک شده18
در سال 1992، سازمان ایزو گروه دیگری با عنوان »مشترک 
گروه شامل  این  نظر گرفت.  در  برای چگونگی عضویت  را  شده« 
کشورهایی است که از نظر اقتصادی درآمد پایینی دارند و هزینه‌ 
عضویت کمتری نسبت به بقیه پرداخت می‌کنند، ولی در تماس 

با سازمان ISO هستند.

             انـواع عضویت در کمیته‌های فنی تدوین 
استاندارد بین‌المللی ایزو

کشورها پس از عضویت در سازمان ISO بنا به نوع عضویت، 
در  باید  بین‌المللی  استانداردهای  تدوین  در  مشارکت  برای 
عضو  خود  کشور  کاری  پتانسیل  به  بنا  مرتبط  فنی  کمیته‌های 
در  فعال  مشارکت  هستند حق  اصلی  عضو  که  کشورهایی  شوند. 
فنی  کمیته‌های  در  عضویت  انواع  دارند.  را  فنی  کمیته‌های  همه‌ 

به شرح زیر هستند:

 عضو فعال19
کمیته‌  یا  فنی  کمیته‌  فعالیت‌های  در  که  هستند  اعضایی 
فرعی، مشارکت فعال دارند و مدارک ایزو به‌طور رسمی برای آن‌ها 
ارسال می‌شود و ارائه‌ رأی به پیش‌نویس مدارک ایزو برای آن‌ها 
اجلاس‌های  در  باید  امکان  درصورت  اعضا  این  است.  »اجباری« 
کمیته‌های فنی ایزو شرکت کنند. آرای اعضای فعال در رای‌گیری 

منظور می‌شود.

 عضو ناظر20
یا  اعضایی هستند که مشارکت در فعالیت‌های کمیته‌ فنی و 
کمیته‌ فرعی و پاسخ به مدارک ایزو برای آن‌ها الزامی نیست‌. آراء 
برای  ایزو  مدارک  ولی  نمی‌شود،  محاسبه  رأی‌گیری  برای  آن‌ها 

آن‌ها به‌منظور اطلاع ارسال می‌شود.

 عضو در ارتباط21
سازمان‌های بین‌المللی که نقش موثری در فعالیت‌های کمیته‌ 
ارتباط«  »در  عضویت  می‌توانند  دارند،  فرعی  کمیته‌  یا  و  فنی 
داشته باشند. این ارتباط می‌تواند بین کمیته‌های فنی مختلف و 

یا زیرکمیته‌ها نیز وجود داشته باشد.

             مسئولیت ایران در اداره‌ دبیرخانه کمیته‌های 
فنی و زیر کمیته‌های فنی سازمان بین‌المللی استاندارد

دبیرخانه   4 اداره‌  مسئولیت  استاندارد،  بین‌المللی  سازمان 
کمیته‌ فنی و همچنین 1 زیر کمیته‌ فنی به شرح زیر را به ایران 

واگذار نموده است:
 دبیرخانه‌ کمیته‌ فنی مواد فعال سطحی )شوینده‌ها(:

ISO/TC 91 Surface active agents

 دبیرخانه‌ کمیته‌ فنی کودها و بهسازی خاک:
ISO/TC 134 Fertilizers and soil conditioners 

 دبیرخانه‌ کمیته‌ فنی فرآورده‌های بهداشتی و آرایشی:
ISO/TC 217 Cosmetics 

 دبیرخانه‌ کمیته‌ فنی بسته‌بندی:
ISO/TC 217 Packaging 

 دبیرخانه‌ زیر کمیته‌ فنی خوراک دام:
ISO/TC 34/SC 10 Animal feeding stuffs

             مراحل تدوین اسـتانداردهای بین‌المللی

از  می‌توانند  استاندارد  بین‌المللی  سازمان  عضو  کشورهای 
طریق متخصصین و اعضای هیات علمی دانشگاه‌های خود، تمامی 
کشورشان  نیاز  مورد  آن  بین‌المللی  استانداردهای  که  موضوعاتی 
است را به‌صورت یک پروژه جدید و با تعیین راهبر پروژه22به سازمان 
بین‌المللی استاندارد پیشنهاد کنند. راهبر پروژه مسئولیت پیشنهاد 
تا مرحله‌ چاپ یک استاندارد بین‌المللی را به عهده دارد. پیش‌نویس 
عضو  کشورهای  متخصصین  توسط  که  بین‌المللی  استانداردهای 
سازمان ایزو در سراسر جهان تدوین می‌شود، طی مراحل زیر که 
شرح آن در شکل )3( آورده شده‌است، مورد بررسی دقیقِ علمی 
قرار گرفته و پس از دریافت آراء موافق کشورها تصویب و توسط 

سازمان ایزو منتشر و در اختیار کشورهای عضو قرار می‌گیرد:

مرحله‌ اول: ارائه‌ پیش‌نویس اولیه توسط راهبر پروژه و بررسی 
عضو  کشورهای  متخصصین  از  متشکل  کاری  گروه‌های  در  آن 
مشارکت کننده )پیش‌نویس نهایی گروه کاری به‌منظور بررسی و 

رای‌گیری به دبیرخانه‌های بین‌المللی ارسال می‌شود(.

دبیرخانه‌  طرف  از  کمیته  پیش‌نویس  ارسال  دوم:  مرحله‌ 
سازمان  به  مستقر،  مختلف  کشورهای  در  مستقر  بین‌المللی 
و  فنی  بررسی‌های  برای  فنی،  کمیته‌  عضوِ  کشورهای  استاندارد 
اظهار نظر و ارائه‌ آن به کمیته‌های متناظر یا کمیته‌های مشورتی 
و  اساتید  مرتبط،  صنایع  متخصصین  از  متشکل  که  کشورها 
مرتبط،  خصوصی  و  دولتی  سازمان‌های  دانشگاهی،  متخصصین 
اتحادیه‌های مصرف کنندگان و همه گروه‌های ذینفع دیگر هستند، 
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به‌منظور بررسی دقیق علمی و فنی رأی و نظرات کشورها در رابطه 
به ذکر  ارسال می‌شود. لازم  بین‌المللی  به دبیرخانه  با پیش‌نویس 
کمیته،  پیش‌نویس  روی  شده  دریافت  نظرات  تک  تک  که  است 
متخصصان  توسط  بین‌المللی،  اجلاس‌های  در  باید  نیاز  درصورت 
رسمی کشورها مورد بحث و گفتگو قرار گرفته و نظرات فنی قابل 
است  موظف  پروژه  راهبر  شود.  گنجانده  استاندارد  متن  در  قبول 
بازبینی نماید  متن جدید را براساس نظرات پذیرفته شده تهیه و 
به  به‌منظور رای‌گیری  بین‌المللی  استاندارد  به‌عنوان پیش‌نویس  تا 

اعضاء ارسال شود.

سازمان  توسط  بین‌المللی  استاندارد  پیش‌نویس  سوم:  مرحله‌ 
استاندارد  سازمان  به  فنی  اظهارنظر  برای  استاندارد،  بین‌المللی 
کشورهای عضو ارسال می‌شود تا پیش‌نویس را دوباره به کمیته‌های 
متناظر یا کمیته‌های مشورتی کشورشان که متشکل از متخصصین 
صنایع مرتبط، اساتید و متخصصین دانشگاهی، سازمان‌های دولتی 
و خصوصی مرتبط، اتحادیه‌های مصرف کنندگان و کلیه‌ گروه‌های 
دریافت  و  فنی  و  علمی  دقیق  بررسی  برای  هستند،  دیگر  ذینفع 
آراء ارسال کنند. کشورهای عضو نیز باید آراء و نظرات کشورشان 
را در رابطه با پیش‌نویس‌های دریافت شده به سازمان ایزو ارسال 
نمایند. نظرات دریافت شده روی پیش‌نویش بین‌المللی استاندارد، 
متخصصان  توسط  بین‌المللی  اجلاس‌های  در  باید  نیاز  درصورت 
فنی  نظرات  تا  گیرد  قرار  بررسی  و  بحث  مورد  کشورها  رسمی 
قابل قبول در متن استاندارد منظور شود. راهبر پروژه باید دوباره 
متن جدید را براساس نظرات پذیرفته شده، تهیه کند تا به‌منظور 
رأی‌گیری به‌عنوان پیش‌نویس نهایی استاندارد بین‌المللی به اعضاء 

ارسال شود.

رسمی  فنی  و  علمی  تایید  و  تصویب  از  پس  چهارم:  مرحله‌ 
پیش‌نویس  به‌عنوان  فوق  پیش‌نویس  عضو،  کشورهای  توسط 
استاندارد  بین‌المللی  سازمان  از طرف  بین‌المللی،  استاندارد  نهایی 
به کشورهای عضو به‌منظور تصویب نهایی ارسال می‌شود. در این 
مرحله، کشورها می‌توانند با ارائه‌ دلایل علمی قانع کننده، فقط رأی 

منفی خود را اعلام کنند.

استاندارد  نهایی،  پیش‌نویس  تصویب  از  پس  پنجم:  مرحله‌ 
همه‌  به  و  منتشر  استاندارد  بین‌المللی  سازمان  توسط  بین‌المللی 

کشورهای عضو ارسال می‌شود.

             چگونگی پذيرش استانداردهاي بين‌المللي 
به‌عنوان استانداردهاي ملي

اسـتانداردهاي  به‌عنـوان  بين‌المللـي  اسـتانداردهاي  پذيـرش 
ملـي، روش مهمـي به‌منظـور ايجـاد اسـتانداردهاي ملـي و اشـاعه‌ 
از  اطمينـان  بـراي  ابـزاري  نيـز  و  بين‌المللـي  اسـتانداردهاي 

هماهنگـي اسـتانداردهاي مـورد اسـتفاده در كشـورهاي مختلف و 
اسـت. بين‌المللـي  تجـارت  تسـهيل 

در  راهنمايـي  ارائـه‌  به‌منظـور   IEC  23 و   ISO سـازمان‌هاي 
ISO/IEC راهنمـاي  بين‌المللـي،  اسـتانداردهاي  پذيـرش  فراينـد 
Guide 21 را بـا عنـوان »پذيـرش اسـتانداردها و ديگـر نشـريات 
تدويـن  منطقـه‌اي«  و  ملـي  اسـتانداردهاي  به‌عنـوان  بین‌المللـي 
نموده‌انـد كـه در آن بـه شـرح پذيـرش اسـتانداردهاي بين‌المللـي 
كـه  منطقـه‌اي  يـا  ملـي  الزامـي  مـدارك  »انتشـار  به‌عنـــــوان 
مرجـع آن اسـتاندارد بين‌المللـي مربوطـه اسـت يا پذيـرش مطلق 
اسـتانداردهاي بين‌المللـي بـا اعتبـار كيسـان نسـبت بـه مـدارك 
الزامـي ملـي بـدون هـر گونـه تفـاوت بـا اسـتانداردهاي بين‌‌المللي 

مـورد نظـر« مي‌پـردازد.
كيـي  همـواره  بين‌المللـي،  اسـتانداردهاي  پذيـرش  ترويـج 
اسـت.  بـوده   ISO/IEC مشـي  خـط  در  منـدرج  مهـم  مـوارد  از 
همچنيـن بـه اعضـاء سـازمان تجـارت جهانـي24 امـكان پذيـرش 
موافقت‌نامـه  الزامـات  سـاختن  بـرآورده  در  را  اسـتانداردها  ايـن 
ايـن سـازمان درخصـوص رفـع موانـع فني تجـارت25‏ مي‌دهـد. در 
واقـع ايـن توافقنامـه، آن‌هـا را ملـزم ميك‌نـد كـه حتي الامـكان از 
اسـتانداردهاي بين‌المللـي به‌عنوان مبنـاي مقررات، اسـتانداردها و 
يـا دسـتورالعمل‌هاي ارزيابي انطباق در سـطح ملي اسـتفاده كنند. 
موسسـات ملـي اسـتاندارد، عالوه بـر تعهـد عمـل به پيوسـت )3( 
توافقنامـه TBT، بـه اسـتفاده از اسـتانداردهاي بين‌المللي در موارد 

ممكـن و مناسـب نيـز تعهـد نموده‌انـد ]3[.

شکل 3: مراحل تدوین استانداردهای بین‌المللی ]1.2[.
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مرجع
[1] http://www.isiri.org/Portal/home

[2] https://www.iso.org/home.html

[3] ISO/IEC 2005. GUIDE 21-1. Regional or national adoption of. International Standards and other. Interna-
tional Deliverables. Part 1: Adoption of International
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ملی  سازمان  غذایی،  صنایع  مهندسی  تخصصی  دکتری   .1
استاندارد - پژوهشگاه استاندارد- گروه پژوهشی مواد غذایی
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23. International Electro technical Commission

24.   World Trade Organization (WTO)

25. Technical Barriers to Trade (TBT)

ری
گی

جه‌
هیات نتی اعضای  تشویق  و  ترغیب 

و  پژوهشی  مراکز  و  دانشگاه‌ها  علمی 
تدوین  در  مشارکت  برای  کشور  خبرگان 
آن‌ها  تمامی  که  بین‌المللی  استانداردهای 
انجام ممیزی‌های دقیق علمی در سطح  با 
موجبات  می‌شوند،  تایید  و  تصویب  جهانی 
گسترش  بنیان،  دانش  اقتصاد  توسعه‌ 
تسهیل  در  زمینه‌سازی  و  دانش  مرزهای 
تجاری‌سازی کالاهای دانش بنیان را فراهم 
راهکارهای  از  یکی  شک  بدون  می‌سازد. 
بین مجامع  ارتباط موثر  اساسی در  و  مهم 
طریق  از  کشور،  از  خارج  و  داخل  علمیِ 
استانداردهای  به  علمی  یافته‌های  تبدیل 
کشورهای  طرفین  قبول  مورد  بین‌المللی 

عضو سازمان بین‌المللی ایزو است.
قشر  آگاهی عمومی  به کمبود  توجه  با 
استانداردسازی  امر  در  کشور  فرهیخته‌ 
بیانِ اهمیت  با هدف  این مقاله  بین‌المللی، 
مهمترین  به‌‌عنوان  ایزو  بین‌المللی  سازمان 
ارائه‌  و  جهانی  استانداردسازی  مرجع 
بین‌المللی  نهاد  این  با  راهکارهای همکاری 
به‌عنوان  مشارکت  چگونگی  همچنین  و 
دبیر و مدیر پروژه در تدوین استانداردهای 
تدوین  پیشنهاد  همچنین  و  بین‌المللی 
کشور  نیاز  مورد  بین‌المللی  استانداردهای 
راهبر  تعیین  با  و  جدید  پروژه‌‌ای  به‌صورت 
پروژه به سازمان بین‌المللی استاندارد و در 
بين‌المللي  استانداردهاي  پذيرش  نهایت 
و  تدوین  ملي،  استانداردهاي  به‌عنوان 

گردآوری شده‌است.
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ISO/IEC 17025، تفکر مبتی بر ریسک، 
سیستم مدیریت کیفیت.

واژه‌های کلیدی

با تغییرات ایجاد شده در استاندارد ISO 9001 در سال 2015، گنجاندن تفکر مبتنی بر ریسک در سیستم مدیریت کیفیت 
یکی از الزامات جدید در استانداردISO/IEC 17025 5 خواهد بود. مفهوم ریسک نباید در آزمایشگاه‌های کنترل کیفیت تازگی 
داشته باشد زیرا در نسخه‌های قبلی ISO 9001 و همچنین ISO/IEC 17025 به‌طور ضمنی به آن پرداخته شده‌است؛ با این 
حال در مورد چگونگی به‌کارگیری عملی و مؤثر تفکر مبتنی بر ریسک در فعالیت روزانه‌ این آزمایشگاه‌ها نگرانی‌هایی وجود دارد. 
این مقاله با هدف پرداختن به این نگرانی‌ها، بر این اساس پیشنهاد می‌دهد که پس از بررسی اولیه‌ فرایندها، یک فرایند مدیریت 
فرایند مدیریت ریسک و چگونگی  اجرای  نیز در مورد  پیشنهاد می‌شود، مباحثی  این  اجرا شود. علاوه‌بر  به‌طور مداوم  ریسک 
استفاده از نتایج ارزیابی‌های منظم برای کشف فرصت‌های موجود به‌منظور افزایش کارایی سیستم مدیریت، دستیابی به نتایج 

بهتر و جلوگیری از اثرات منفی مطرح شود.

چکیده

تفکر مبتنی بر ریسک 

برای آزمون شیمیایی

نویسندگان

 فریبا علی1و4*
 سیداحمد ظهیرمیردامادی2و4

 مریم بنازاده امیرخیز3و4

f.ali.ars@gmail.com٭
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در سپتامبر سال 2015، نسخه‌ پنجم ISO 9001 منتشر شد تا جایگزین نسخه‌ سال 2008 شود. یکی از تغییرات 
اصلی این نسخه، گنجاندن تفکر مبتنی بر ریسک در سیستم مدیریت کیفیت است. همان‌طور که در مقدمه‌ نسخه‌ جدید 
توضیح داده شده‌است، این تغییر به سازمان‌ها این امکان را می‌دهد تا عواملی را که منجر به انحراف فرایندها و سیستم 

مدیریت کیفیت از نتایج برنامه‌ریزی شده می‌شوند را شناسایی کنند و کنترل‌هایی را برای به حداقل رساندن اثرات 
منفی و استفاده‌ بیشتر از فرصت‌های ایجاد شده اعمال کنند. در زمان اجرا، سازمان باید ریسک‌ها و فرصت‌های احتمالی 

پیش روی فعالیت‌های روزانه را شناسایی و اقداماتی را برای رسیدگی به آن‌ها برنامه‌ریزی و اثربخشی این اقدامات را 
ارزیابی کند. از آنجایی که استاندارد ISO/IEC 17025 در بخش الزامات مدیریت به ISO 9001 رجوع می‌کند، پس 

از انتشار نسخه‌ ISO 9001 2015، استاندارد ISO/IEC 17025 نیز باید مطابق با آن تنظیم شود. به این منظور، 
کمیته‌ ارزیابی انطباق ISO نسخه‌ سوم ISO/IEC 17025 را تنظیم کرده است که پیش‌نویس آن برای رأی‌گیری به 
هر دو نهاد ملی ISO و IEC 6 بخشنامه شده‌است ]3[. پیش‌بینی می‌شود که استاندارد جدید ISO/IEC 17025 به 

زودی جایگزین نسخه‌ فعلی شود )در سال 2017 این مهم اجرایی شد-مترجم(.

 ISO 9001 مفهـوم ریسـک نبایـد در آزمایشـگاه‌های کنتـرل کیفیـت تازگـی داشـته باشـد زیـرا در نسـخه‌های قبلـی
و همچنیـن، ISO/IEC 17025 به‌طـور ضمنـی بـه آن اشـاره شده‌اسـت ]2[. به‌عنـوان مثـال، آزمایشـگاه بایـد اقـدام 
پیشـگیرانه‌ای بـرای جلوگیـری از عـدم انطباق‌هـای احتمالـی انجـام دهـد و بـا توجه بـه اثرات عـدم انطباق موجـود، برای 
جلوگیـری از بازگشـت آن اقـدام کنـد ]2[. بـا ایـن حـال، اقـدام پیشـگیرانه پویایـی پایین‌تـری دارد در حالـی کـه تفکـر 
مبتنـی بـر ریسـک توجـه بـه ریسـک را بـه بخشـی از سیسـتم مدیریـت کیفیت تبدیـل می‌کنـد. امـا آزمایشـگاه‌ها نگران 
چگونگـی ادغـام ایـن تفکـر جدیـد با سیسـتم موجـود هسـتند. آن‌هـا به‌طور خـاص انتظـار دارند کـه اعمال تفکـر مبتنی 
بـر ریسـک فعالیت‌هـای روزانـه‌ آزمایشـگاه‌ها بـه اصلاحـات زیادی نیـاز پیـدا نکند و یـا باعث تحمیل بـار اضافه به ایشـان 
نشـود. مقالـه‌ حاضـر به‌منظـور پرداختـن بـه ایـن نگرانـی تالش می‌کنـد تـا بـه چگونگـی اجـرای ایـن تغییـر جدیـد، به 

روشـی عملـی و مؤثـر مطابـق بـا الزامـات ISO/IEC  17025 بپـردازد.

مه
قد

م

  تفکر مبتنی بر ریسک

در استاندارد ISO 31000، ریسک به‌عنوان تأثیر عدم قطعیت بر 
اهدافی تعریف می‌شود که می‌توانند دارای جنبه‌های مختلف باشند 
و در سطوح مختلف همچون سطوح راهبردی، سازمانی، پروژه‌ای، 
آزمایشگاه‌های  مورد  در   .]4[ باشند  اجرا  قابل  فرایندی  و  تولیدی 
نیازهای مشتری،  کنترل کیفیت، ریسک به‌صورت برآورده نکردن 
الزامات  نکردن  برآورده  مشتری،  به  نادرست  آزمون  نتایج  ارائه‌ 
پیدا  بروز  غیره  و  آزمایشگاه  شهرت  شدن  خدشه‌دار  اعتباردهی، 
می‌کند. تفکر مبتنی بر ریسک، این اطمینان را ایجاد می‌کند که 
ریسک‌ها در طول طراحی و به کارگیری سیستم مدیریت کیفیت، 

شناسایی، بررسی و کنترل شوند.
شـاید اولیـن قـدم بـرای وارد کردن تفکـر مبتنی بر ریسـک به 
سیسـتم مدیریـت کیفیـت، بررسـی اولیـه‌ فرایندهـا و فعالیت‌های 
روزانـه از منظـر ریسـک باشـد. ایـن کار به‌منظـور شناسـایی نقاط 
ضعـف یا درصـورت وجود، ریسـک‌های احتمالی انجام می‌شـود که 
ISO/ می‌تواننـد باعـث ایجـاد خطا یا اشـتباه شـوند. نسـخه‌ جدید

IEC 17025 الزاماتـی را از جنبه‌هـای مختلـف اضافـه می‌کنـد که 
می‌تـوان آن‌هـا را به‌عنـوان نکاتـی بـرای جلوگیـری از ریسـک‌های 
در  آزمایشـگاهی  فعالیت‌هـای  مرتبـط  جنبه‌هـای  در  احتمالـی 
نظـر گرفـت ]3[. بـرای مثـال، مقالـه‌ حاضر بـا انجام بررسـی اولیه‌ 
فراینـد در یـک آزمایشـگاه کنتـرل کیفـی معمولـی، ریسـک‌هایی 

را شناسـایی کـرد کـه احتمـال بـروز آنهـا در جنبه‌هـای مختلـف 
الزامات وجـود دارد.

برای  را  کاری  گروه  یک  می‌تواند  آزمایشگاه  دوم،  مرحله‌  در 
انجام کار مداوم مدیریت ریسک شامل ارزیابی ریسک، برنامه‌ریزی 
اقدامات، نظارت بر فرایند و گزارش‌دهی به‌منظور بازبینی تشکیل 
دهد. آزمایشگاه می‌تواند برای انجام اثربخش این کار، آن را به نوعی 
کارگروه یا گروه کاری ویژه بسپارد که پیش‌تر تحت نظر سیستم 
آزمایشگاه  در  کیفیت  به  مربوط  مسائل  بر  نظارت  برای  موجود، 
تشکیل شده‌اند. اعضای این نوع کارگروه به‌طور معمول از واحدهای 
خود  به  مربوط  آزمون  زمینه‌های  در  و  می‌شوند  انتخاب  مختلف 
مهارت دارند و مسئول فعالیت‌ها یا خدمات مختلف ارائه شده توسط 
آزمایشگاه هستند. مدیریت می‌تواند با استفاده از نتایج بدست آمده 
افزایش  برای  موجود  فرصت‌های  فوق،  ریسک  مدیریت  برنامه‌  از 
از  جلوگیری  و  بهتر  نتایج  به  دستیابی  مدیریت،  سیستم  کارایی 

اثرات منفی را کشف کند.

بررسی اولیه‌ فرایند
 
به‌منظور تسهیل بررسی نظام‌مند فرایند، نقشه‌ فرایندی همچون آن 
چه که در شکل )1( نشان داده شده‌است، در نظر گرفته می‌شود 
شامل  اصلی  زمینه‌  پنج  به  را  آزمایشگاه  معمول  فعالیت‌های  که 
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گزارش  و  کیفیت  کنترل  اندازه‌گیری،  آزمون،  روش  نمونه‌برداری، 
ارائه شده در بندهای  با رجوع به نکات  نتایج طبقه‌بندی می‌کند. 
بالقوه  ریسک‌های  از  برخی   ،ISO/IEC 17025 استاندارد  مرتبط 
شناسایی و با جزئیات در ذیل آمده‌اند تا در مورد آن‌ها بحث شود.

شکل 1: نقشه‌ فرایند پوشش‌دهنده‌ عملیات اصلی در یک آزمایشگاه ]3[

نمونه
 
نتایـج تحلیلـی  و  ارائـه  بـرای تحلیـل  نمونه‌هـا توسـط مشـتری 
آزمایشـگاه دربـاره آن‌ها بـه او ارجاع داده می‌شـود. بنابراین، از بین 
رفتـن یـا ایجـاد اشـتباه دربـاره‌ نمونه‌هـا عواقـب جـدی بـه دنبال 
خواهـد داشـت. البتـه اسـتفاده از یک سیسـتم مدیریـت اطلاعات 
آزمایشـگاهی7 می‌توانـد در ایـن مـورد مفیـد باشـد. LIMS به‌طور 
خـاص عملکردهای مربوط بـه مدیریت نمونه همچـون ثبت نمونه، 
تولیـد برچسـب بارکـد و ردیابـی نمونـه را دربـردارد. زنجیره‌هـای 
صیانـت و سـوابق زایـد نمونه‌هـا8 نیـز به‌طـور نظام‌منـد نگهـداری 
می‌شـود. علاوه‌بـر ایـن، LIMS می‌توانـد بـا اسـتفاده از امکانـات 
دیگـری همچـون مدیریـت نمونـه‌ فرعـی و مدیریـت آزمـون برای 
نمونه‌هـای دریافـت شـده ارتقـاء یابـد. بـا این حـال، گاهـی اوقات 
مشـکلی در سیسـتم ثبـت نمونـه وجود نـدارد بلکه بـه دلیل کافی 
نبـودن فضـای ذخیـره‌ نمونـه یا محدود بـودن ظرفیت، بـه ویژه در 
هنگامـی کـه حجم بالایـی از نمونه‌هـای اضطراری به‌طـور هم‌زمان 
ثبت شـده‌اند، مشـکلاتی به‌وجـود می‌آید. بـرای جلوگیـری از بروز 
ریسـک، آزمایشـگاه بایـد ظرفیت خود برای رسـیدگی بـه نمونه‌ها 
در مـواردی مانند فضای ذخیره‌سـازی در دسـترس را به‌طور منظم 
ارزیابـی کنـد. بـه عبـارت دیگـر، آزمایشـگاه بایـد از ظرفیـت خود 
بـرای رسـیدگی بـه نمونه‌هـا و ذخیره‌سـازی آن‌هـا در هـر نوبـت 
اطالع داشـته باشـد. در موقعیت‌هایی که تعـداد نمونه‌های ورودی 
بالاتـر از ظرفیت مدیریت آزمایشـگاه اسـت، بایـد اقداماتی همچون 
انتقـال موقـت کارکنـان یـا برنامه‌ریـزی محل‌هـای ذخیره‌سـازی 

جایگزیـن، صـورت گیرد.
روند  شروع  از  قبل  معمول  به‌صورت  شده،  ارائه  نمونه‌های 
می‌گذارند.  سر  پشت  را  فرعی  نمونه‌برداری  فرایند  یک  تحلیلی، 
فرعی،  نمونه‌برداری  از  قبل  باید  ناهمگن  ماهیت  دارای  نمونه‌های 

تحلیلی  نتایج  است  ممکن  صورت،  این  غیر  در  شوند.  دست  یک 
به‌دست آمده به خصوص در مواقعی که مواد مورد آنالیز دارای مقدار 
ناچیزی هستند قابل اطمینان نباشد. پیشنهاد می‌شود که در فرایند 
همگن‌سازی، تمام نمونه‌ ارائه شده تا جای ممکن مفید تلقی شوند. 
همچنین باید اقداماتی برای اطمینان از پایداری ماده‌ مورد آنالیز در 

نمونه‌ همگن‌شده، صورت پذیرد.

روش آزمون
 
روش‌هـای  وجـود  درصـورت  آزمـون،  انجـام  در  معمـول  به‌طـور 
اسـتاندارد مناسـب یـا روش‌هـای رسـمی، بایـد آن‌هـا را بـه کار 
گرفـت. در غیـر ایـن صـورت، می‌توان به جـای آن‌هـا از روش‌های 
از ریسـک  توسـعه‌یافته‌ داخلـی اسـتفاده کـرد. بـرای جلوگیـری 
اسـتفاده از روش‌هـای داخلـی کـه کاماًل معتبـر نیسـتند، بایـد 
دسـتورالعمل‌های  مبنـای  بـر  عمومـی  اعتبارسـنجی  روش‌هـای 
بین‌المللـی مربوطـه در اختیـار تحلیل‌گـران قرار داشـته باشـد؛ در 
غیـر ایـن صـورت، تحلیل‌گر در حیـن طراحی اعتبارسـنجی روش، 
تنهـا بـه تجربیـات خـود متکـی خواهـد بـود. علاوه‌بـر ایـن، طبق 
مشـخصات  بایـد  آزمایشـگاه   ،ISO/IEC 17025 جدیـد  نسـخه‌ 
مرحلـه‌  طـول  در  روش  ویژگی‌هـای  تعییـن  ابـزار  و  الزامـات 
اعتبارسـنجی را بـا جزئیـات ثبـت کنـد. همچنیـن بایـد بررسـی 
و تصدیـق شـود کـه الزامـات بـا اسـتفاده از ایـن روش بـرآورده 
شده‌اسـت و اظهاریـه مبتنـی بـر اعتبار آن صـادر شـود و این مهم 
نـه تنهـا بـرای حفظ سـوابق، بلکه بـرای اطمینـان از اعتبـار کامل 

روش بـرای کاربـرد مـورد نظـر نیـز صـورت می‌گیـرد.
یک روش تحلیلی می‌تواند شامل مراحل یا عوامل آزمونی باشد 
که حساس و حائز اهمیت است. برای مثال، میزان شناساگرهایی 
که قرار است در یک مرحله‌ خاص اضافه شوند، زمان انتظار برای 
یک واکنش یا یک مرحله‌ خاص در هر آزمون باید بلافاصله بدون 
این  گرفته شدن  نادیده  از  برای جلوگیری  کند.  پیدا  ادامه  تأخیر 
مراحل مهم یا عوامل آزمون، آن‌ها باید به درستی در نسخه کتبی 
دستورالعمل مشخص و اهمیت آن‌ها به تحلیل‌گر یادآوری شود. در 
حین آموزش روش به کارکنان مربوطه نیز باید این موارد به وضوح 

برای ایشان توضیح داده شود.

اندازه‌گیری
 
در فراینـد اندازه‌گیـری، عواملـی ماننـد محیط، پرسـنل، تجهیزات 
و قابلیـت ردیابـی بـر نتایـج اندازه‌گیـری موثرند. همچنین شـرایط 
محیطـی از عوامـل تأثیرگـذار بـر آنالیزهـای شـیمیایی هسـتند. 
به‌عنـوان مثـال، مـواد حسـاس و واکنش‌هـای مربوطه تحـت تأثیر 
دمـا و همچنیـن رطوبـت و نـور قـرار می‌گیرنـد. نقـص در ایجـاد 
شـرایط محیطـی ضـروری مشـخص شـده در روش اندازه‌گیـری، 

یی
میا

شی
ن 

مو
 آز

ای
 بر

ک
یس

ر ر
ی ب

بتن
ر م

فک
ت



تخصصیدانش آزمایشگاهی ایرانسال ششم  شماره  2 تابستان  1397 شماره پیاپی 22  فصلنامه 

w
w

w
.I

JL
K

.i
r

1 6

ت 
الا

مق

منجـر بـه انحـراف و اشـتباهات مهـم و قابـل توجهـی در نتایـج 
گونـه خطاهـا،  ایـن  از  اجتنـاب  به‌منظـور  اندازه‌گیـری می‌شـود. 
شـرایط محیطـی مقتضـی بایـد به‌صـورت کامال روشـن و واضـح 
ISO/ در روش اندازه‌گیـری بیـان شـود. همچنین در نسـخه‌ جدید

IEC17025 آزمایشـگاه ملـزم بـه ثبـت و ضبـط متنـاوب شـرایط 
محیطـی، متناسـب بـا روش اندازه‌گیـری اسـت. ایـن امـر نـه تنها 
موجـب سـهولت بررسـی و ارزیابـی شـده بلکـه سـبب می‌شـود، 
آزمونگـر کنتـرل شـرایط محیطـی مـورد لـزوم را در مـدت انجـام 

آزمایش در دسـت داشـته باشـد.
نتایـج  می‌توانـد  کـه  اسـت  دیگـری  عامـل  انسـانی  خطـای 
ایـن  ایجـاد  چـه  اگـر  دهـد.  قـرار  تأثیـر  تحـت  را  اندازه‌گیـری 
پیش‌بینـی  قابـل  آن‌هـا  از  حاصـل  تأثیـرات  و  خطاهـا  چنیـن 
ممکـن  کارکنـان،  عملکـرد  بـر  نظـارت  تقویـت  ولـی  نیسـتند؛ 
رسـاندن  حداقـل  بـه  و  کاهـش  بـرای  عملـی  راه  یـک  اسـت 
جدیـد نسـخه‌  کـه  همان‌گونـه  باشـد.  مذکـور   اشـتباهات 

دارای  بایـد  آزمایشـگاه  می‌کنـد،  پیشـنهاد   ISO/IEC 17025  
یـک برنامـه‌ کنتـرل و ارزیابـی عملکرد کارکنان باشـد. ایـن برنامه 
می‌توانـد شـامل نظـارت در حیـن انجـام کار، مصاحبـه‌ شـفاهی 
شـامل  آزمایـش،  طـول  در  آزمونگرهـا  یادداشـت‌های  بررسـی  و 
نمونه‌بـرداری و تحلیـل نمونـه، محاسـبات مـورد نیـاز و گـزارش 
نتایـج باشـد. به‌عنـوان مثـال، ممکن اسـت چـک لیسـت در رابطه 
بـا نمونه‌بـرداری شـامل بازرسـی در محـل باشـد، در حالـی که در 
مـورد تحلیـل نمونـه، بـرای بررسـی انجـام صحیـح مراحـل مهم و 
حسـاس، چـک لیسـت می‌توانـد شـامل کنتـرل مرحله بـه مرحله‌ 
روش آزمـون باشـد. نتایـج ایـن بررسـی‌ها و ارزیابی‌هـا بایـد ثبـت 
و نگهـداری شـوند تـا درصـورت وجود هـر گونـه نتایـج غیرعادی، 
بتـوان آن را بـه سـرعت ردیابـی کـرد. به‌طـور یقیـن هیـچ راهـی 
وجـود نـدارد کـه بتوان از حـذف کامـل خطاهای انسـانی اطمینان 
حاصـل کـرد، ولی بـا افزایـش بررسـی‌ها و آگاهی‌ها می‌تـوان آن‌ها 

را کاهـش داد.
از  اسـتفاده  بـا  به‌طـور معمـول  نمونـه  آنالیـز  از آن جـا کـه 
دسـتگاه انجـام می‌گیـرد، به‌منظـور اطمینـان از نتایـج اندازه‌گیری 
بایـد دسـتگاه مربوطـه به‌طـور دقیـق کالیبـره و نیـز عملکـرد آن 
به‌صـورت مرتـب کنترل شـود تـا بتـوان در فرایندهای پیشـنهادی 
آن‌هـا  بـه  اندازه‌شناسـی9  مرکـز  مثـل  بین‌المللـی  سـازمان‌های 
اسـتناد نمـود. ایـن فراینـد عمومـی ممکـن اسـت فقط سـالی یک 
بـار اجـرا شـود؛ همچنیـن ممکن اسـت بـرای کاربرد متـداول یک 
تجهیـز مـورد نظـر بـه حـد کافـی اختصاصـی نباشـند؛ از ایـن رو 
توصیه می‌شـود آزمایشـگاه، عملکرد هر دسـتگاه را براسـاس نتایج 
مؤلفه‌هـای کنتـرل کیفیـت معمول، مثـل دقت، روش و سـازگاری 
سیسـتم به‌طـور مرتـب بررسـی و ارزیابـی کنـد. بـه هـر حـال این 
رویکـرد مرکـب فقـط هنگامـی کاربـرد دارد که شـاخص‌های مورد 
قبـول مؤلفه‌هـای کنتـرل کیفیت ذکر شـده بر طبـق نتایج حاصل 
از اعتبارسـنجی روش، بـا اسـتفاده از همـان دسـتگاه تعیین شـده 
باشـند. اگـر شـاخص‌های مـورد قبـول به‌طـور صحیـح و مناسـب 
تعییـن نشـوند و یـا حتـی فقـط براسـاس تفکـر و نظـر آزمون‌گـر 

انتخـاب شـوند، احتمـال دارد نتـوان عملکـرد دسـتگاه را به‌طـور 
فرصت‌هـای  شناسـایی  بـرای  عالوه  بـه  کـرد.  ارزیابـی  صحیـح 
مرتـب  به‌طـور  بایـد  کاربـران  تمـام  نظـرات  بیشـتر،  پیشـرفت 

جمـع‌آوری و ثبـت شـود.
انـدازه‌  ردیابـی  به‌منظـور   ISO/IEC 17025 الزامـات  طبـق 
شـناختی نتایـج تحلیـل، بایـد از مـواد مرجـع معتبـر و مناسـب 
اسـتفاده کـرد. بـرای آزمون‌هـای شـیمیایی دو نـوع مـاده‌ مرجـع 
کاربـرد دارنـد: مـاده‌ مرجـع ماتریـس که بـرای صحه‌گـذاری روش 
بـه کار مـی‌رود و ماده‌ مرجع اسـتاندارد خالص که در کالیبراسـیون 
تجهیـزات کاربـرد دارد. بـا وجود ایـن، پرداختن به موضـوع ردیابی 
انـدازه شـناختی فقـط با اسـتفاده از مـواد مرجـع مورد نیـاز کافی 
نیسـت و گاهـی دشـواری‌های خـاص خـود را دارد. مهم‌تـر ایـن 
کـه، آزمایشـگاه بایـد اندازه‌گیری‌هایـی را انجـام دهد تا از درسـتی 
کار مـواد مرجـع بـه محـض آن کـه ممکـن شـد، حفاظـت کنـد. 
به‌عنـوان مثـال، بـرای جلوگیـری از آلودگـی و یـا فاسـد شـدن 
مـواد مرجـع، آزمایشـگاه بایـد روش‌هـای اجرایی جابجایـی، حمل 
و نقـل، انبـارش و اسـتفاده از مـواد مرجع را به‌صورت ایمن داشـته 
باشـد تـا از آلودگـی و خرابـی آن‌هـا جلوگیـری کنـد. در غیـر این 
صـورت، امـکان تغییـر خاصیـت و ویژگـی مـواد مرجـع بـدون این 
کـه آزمونگـر متوجـه شـود، وجود دارد که این امر سـبب شکسـتن 
اسـتاندارد  مرجـع  مـواد  در خصـوص  می‌شـود.  ردیابـی  زنجیـره‌ 
اسـتاندارد کاری  پایـداری محلول‌هـای  بایـد  آزمایشـگاه  خالـص، 
را کـه بـا اسـتفاده از مـواد مرجـع اسـتاندارد تهیـه می‌کنـد، مورد 
مطالعـه و بررسـی قـرار دهـد و بـر ایـن اسـاس، شـرایط نگهداری 
مناسـب آن‌هـا را تعییـن و اجرایـی کنـد. به عالوه بایـد روش‌های 
اجرایـی بـرای کنترل و بررسـی پایداری این محلول‌های اسـتاندارد 
کاری در طـول مـدت زمـان نگهـداری وجود داشـته باشـد و نتایج 
ایـن بررسـی‌ها بایـد ثبـت و نگهـداری شـوند تـا در مواقع لـزوم به 
آن‌هـا رجوع شـود. در خصـوص مواد مرجـع ماتریس، باید شـرایط 
نگهداری توصیه شـده توسـط شـرکت سـازنده بطور دقیق و کامل 
رعایـت و نتایـج کنترل‌هـای دوره‌ای ثبـت شـوند. همچنیـن بـرای 
اطمینـان از سـالم بـودن مواد مرجـع، باید قبل از اسـتفاده، حداقل 

شـکل ظاهـری آن‌ها بررسـی شـود.

شکل 2 : کاربرد مواد مرجع در آنالیز شیمیایی ]2[
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کنترل کیفیت

 
طبق الزامات ISO/IEC 17025، آزمایشگاه باید برای پایش اعتبار 
دارد،  عهده  بر  را  آن‌ها  انجام  که  کالیبراسیون‌هایی  و  آزمون‌ها 
این  باشد. به‌طور معمول،  روش‌های اجرایی کنترل کیفیت داشته 
روش‌های اجرایی شامل عوامل کنترل کیفی برای آزمون‌های روزانه 
آزمون  برنامه‌های  در  شرکت  نیز  و  داخلی  کیفی  کنترل  به‌عنوان 
مهارت به‌عنوان کنترل کیفی خارجی است. با این حال در برخی 
از  نمی‌توان  فوق  کیفی  کنترل  روش‌های  اتخاذ  با  حتی  شرایط، 

کیفیت کار، اطمینان حاصل کرد.
در خصـوص کنتـرل کیفـی داخلـی، اگـر در مواقعـی کـه در 
طـول آنالیـز شـرایط تجربـی ذکـر شـده، محدوده‌های قابـل قبول 
بـرای عوامـل مربوطـه، مثـل تکرارپذیـری و انحـراف اندازه‌گیـری 
مهیـا نباشـند، ممکـن اسـت کنتـرل کیفـی داخلـی منسـوخ و یـا 
غیرقابـل اعمـال باشـد. به‌منظـور جلوگیری از ریسـک، آزمایشـگاه 
بایـد به‌طـور مرتـب محدوده‌های مـورد قبـول برای عوامـل کنترل 
کیفـی، بـه خصـوص در هنـگام بـروز تغییـرات در شـرایط انجـام 
آزمـون را بازبینـی کند. به علاوه آزمایشـگاه می‌تواند از بسـیاری از 
اقدامات پویاتری که در نسـخه‌ جدید ISO/IEC 17025 پیشـنهاد 
از  اسـتفاده  شـامل  پیشـنهادات  ایـن  کنـد.  اسـتفاده  شده‌اسـت، 
تجهیـزات جایگزیـن به همـراه نتایج اندازه شـناختی قابـل ردیابی، 
طراحـی و اجـرای کنتـرل عملکـرد دسـتگاه اندازه‌گیری، اسـتفاده 
از اسـتانداردهای کنتـرل و کنترل‌هـای میانـی متنـاوب تجهیـزات 
اندازه‌گیـری هسـتند. همچنیـن در مواقـع مـورد نیـاز، آزمایشـگاه 
بایـد ترتیبـی اتخـاذ کند که نتایج گزارش شـده و نیـز گزارش‌های 
کنتـرل کیفـی بـا یـک نـگاه جدیـد، یعنـی فـردی بـا مهـارت و 
تخصـص مربوطـه ولـی بـدون درگیـری مسـتقیم بـا آزمـون مورد 

نظـر بـار دیگـر آن را بررسـی کند.
چگونگـی تخصیـص ارزش تعییـن شـده و انحـراف اسـتاندارد 
کفایـت  آزمـون  در  کـه  آزمایشـگاه‌هایی  بـرای  مهـارت،  آزمـون 
شـرکت کـرده و امتیـاز z رضایـت بخشـی کسـب کننـد، ممکـن 
اسـت خیلـی مهـم نباشـد. آزمایشـگاه‌هایی کـه در آزمـون مهارت 
شـرکت کرده و امتیاز z رضایت بخشـی کسـب کننـد، به چگونگی 
تخصیـص ارزش تعییـن شـده و انحـراف اسـتاندارد آزمـون مهارت 
خیلـی اهمیـت نمی‌دهنـد. بـا ایـن وجـود ممکـن اسـت گاهـی به 
دلیـل وجـود اشـتباه در تعییـن ارزش و یـا تفـاوت میـزان انحراف 
از اسـتاندارد تخصصـی از پیـش تعییـن شـده بـا محـدوده‌ مجـاز 
توافق شـده با مشـتری، این امتیازات کسـب شـده، انعـکاس کامل 
عملکـرد آن‌ها نباشـد. بـرای اجتنـاب از ارزیابی نادرسـت عملکرد، 
ممکـن اسـت آزمایشـگاه براسـاس نتایـج تمامـی آزمایشـگاه‌های 
شـرکت کننـده و در نظر گرفتن درخواسـت‌های مشتریان‌شـان در 
انجـام روش‌هـای بـه کار گرفتـه شـده در تخصیـص ارزش و میزان 
انحـراف از اسـتاندارد آزمـون تخصصـی، تجدیـد نظـر کنـد. امتیاز 
عملکـرد در مواقـع لازم باید بـا در نظر گرفتن انحراف از اسـتاندارد 
مناسـب آزمـون تخصصـی و یـا تخصیـص ارزش تجدید نظر شـده 
دوبـاره محاسـبه شـود. در صورتـی که مشـخص شـود حتـی با در 

نظـر گرفتـن امتیـاز تجدیـد نظـر شـده عملکـرد آزمایشـگاه زیـر 
سـؤال رفتـه و رضایت‌بخـش نیسـت، بایـد در خصـوص علـت آن 

بررسـی‌هایی انجـام گیـرد.

گزارش نتایج
 
بـرای جلوگیـری از ارائـه‌ گـزارش نتایـج نادرسـت بـه مشـتری، 
همیشـه بایـد از دسـت‌کاری و یـا معـدوم کـردن نتایـج در زمـان 
اسـتفاده، نسـخه‌برداری، پـردازش و نگهـداری آن‌هـا ممانعت کرد. 
به‌طـور معمـول، بـرای اطمینـان از درسـتی و صحـت گزارش‌هـای 
ارائـه شـده، آزمایشـگاه بایـد در دو یـا سـه نقطـه، داده‌هـا و نتایج 
داخلـی  شـده‌  تهیـه  برنامه‌هـای  و  نرم‌افزارهـا  کنـد.  بررسـی  را 
مـورد اسـتفاده بـرای پـردازش و به‌کارگیـری داده‌هـا، بایـد قبـل 
از اسـتفاده مـورد تأییـد و صحه‌گـذاری واقـع شـوند تـا اطمینـان 
حاصـل شـود کـه نتایـج به‌طـور سـهوی دسـتکاری نشـده و تغییر 
نخواهنـد کـرد. بـه هر حال بـرای اطمینان بیشـتر، بهتر اسـت این 
روش‌هـای اجرایـی ثبـت و نگهـداری شـوند و تـا آنجـا کـه ممکن 
اسـت در سیسـتم مدیریـت اطلاعـات آزمایشـگاه ادغـام شـوند. در 
ایـن صـورت نسـخه‌برداری دسـتی نتایـج بـه حداقـل می‌رسـد و 
یکپارچگـی نتایـج و داده‌هـا توسـط سیسـتم کنتـرل الکترونیکـی 
بـه میـزان مطلوبـی محافظـت می‌شـود. همچنیـن به‌منظـور ایجاد 
مرجـع، سیسـتم قـادر خواهد بـود هر‌گونه نقص سیسـتمی و اقدام 
اصلاحـی را ثبـت کند. بـرای اطمینان از حفاظـت از داده‌ها، ممکن 
اسـت آزمایشـگاه بـه هنگام ایجـاد و یا بـه روز نمـودن LIMS نیاز 
بـه بررسـی و ملاحظـه‌ الزامـات ملی و بین‌المللی داشـته باشـد. در 
 ISO/IEC واقـع ایـن یکی از الزامات اضافه شـده در نسـخه‌ جدیـد

17025 در رابطـه بـا سیسـتم داده‌ها اسـت.
در مـواردی کـه تأییدیـه‌ای بـرای اختصاصـی و یـا اسـتاندارد 
 ISO/IEC 17025 بـودن آزمونـی مـورد نیاز باشـد، نسـخه‌ جدیـد
پیشـنهاد می‌کنـد کـه آزمایشـگاه باید قوانیـن تصمیم‌گیـری را به 
همـراه مشـکلات و خطـرات مربوطـه مکتوب کنـد. به ایـن ترتیب 
نتایـج اعلام شـده از ثبـات و اطمینان بیشـتری برخـوردار خواهند 
شـد و از احتمـال پذیـرش یـا عـدم پذیـرش نادرسـت اجتنـاب 

‌می‌شـود.
در پایـان، شـایان ذکـر اسـت کـه کسـب امتیـازات در فرایند 
اسـت  ممکـن  شـده‌اند.  ذکـر  مثـال  به‌عنـوان  فـوق  بازنگـری 
آزمایشـگاه‌ها در زمـان بازنگـری بـه روش خـود نتایـج متفاوتـی 
به‌دسـت آورنـد. بـه هـر حـال به‌منظـور بهره‌منـدی از بازنگـری، 
صـورت  لازم  پیگیری‌هـای  مقتضـی  و  مناسـب  به‌صـورت  بایـد 
کاری  فراینـد  کـردن  روز  بـه  دربـاره‌  مثـال،  به‌عنـوان  پذیرنـد. 
مربوطـه و تشـکیل جلسـات کوتـاه بـرای کارکنـان و همچنیـن 
بـرای تـداوم بهبـود، آزمایشـگاه بایـد بازنگـری را به‌طـور مرتـب 

دهد. انجـام 
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یکپارچگی در سیستم مدیریت کیفیت
 
بـرای دسـتیابی بـه یکپارچگی تفکر مبتنی بر ریسـک، در سیسـتم 
مدیریـت کیفیـت آزمایشـگاه، بایـد بـه جز بررسـی فرایند تشـریح 
معمـول  به‌طـور  گیـرد.  انجـام  بیشـتری  اقدامـات  بـالا  در  شـده 
بـرای کمـک بـه نظارت بـر موضوعـات مرتبط بـا کیفیـت از جمله 
بررسـی مسـتندات کیفیـت، برنامه‌ریزی و اداره کـردن ممیزی‌های 
مدیـر  ریاسـت  بـا  ویـژه‌ای  کاری  یـا گـروه  کارگـروه  سیسـتمی، 
کیفیـت تشـکیل می‌شـود کـه اعضـای آن از نیروهـای بخش‌هـای 
مختلـف آزمایشـگاه با تخصص‌هـای گوناگـون در حوزه‌های مرتبط 
هسـتند. روش مؤثـر بـرای یکپارچه کـردن تفکر مبتنی بر ریسـک 
بـا سیسـتم مدیریـت کیفیـت، مداخله‌ ایـن کارگروه خـاص در امر 
مدیریـت ریسـک از جملـه ارزیابی ریسـک، برنامه‌ریـزی اقدامات ، 
بازبینـی پیشـرفت و گزارش بررسـی اسـت. برای سـهولت اقدامات 
یافته‌هـای  یـا  بـر پیامـد  ابتـدا  ایـن کارگـروه می‌توانـد  اجرایـی، 
متمرکـز  داخلـی  سیسـتم  ممیزی‌هـای  و  خارجـی  ارزیابی‌هـای 
شـود. هم‌زمـان بـا افزایـش نظارت‌هـا، مشـکلات و ریسـک‌ها بایـد 
مـورد توجـه قـرار بگیرنـد. همان‌گونه که در شـکل )3( نشـان داده 
شـده بـرای مربـوط کردن آن با سیسـتم مدیریت کیفیـت و تبدیل 
آن بـه یـک اصل پویا رویکـرد فرایندی توصیه می‌شـود که مشـابه 
بـا چرخـه‌ PCDA )برنامه‌ریزی‌ - اجـر – بازنگری – اقـدام10( ارائه 
شـده  در ISO 9001 اسـت. جزئیـات کار مربوطـه به‌صـورت ذیـل 

مـورد بحـث قـرار می‌گیرد.

شکل 3: چرخه‌ پیشنهادی کار مدیریـت ریسک بـرای اجـرا براساس
ISO 31000 ر]4[

ارزیابی ریسـک باید شـامل شناسـایی ریسـک، تجزیه و تحلیل 
ریسـک و ارزیابـی ریسـک باشـد. به‌طـور مختصر، برای هـر نظارت 
انجـام شـده در ارزیابـی خارجی یـا ممیـزی داخلی، کارگـروه باید 
پیامـد احتمالـی را ارزیابـی کـرده و این کـه آیا منبع ریسـک مؤثر 
بـر کیفیـت کار آزمایشـگاه وجـود دارد یـا نـه را شناسـایی کنـد 
]4[. البتـه اعضـای کارگـروه می‌تواننـد برای ارزیابی ریسـک که در 
کار عادی‌شـان بـا آن مواجـه هسـتند، دیگـر موضوعـات مرتبـط با 

کیفیـت را نیز مطـرح کنند.

دربـاره‌ ریسـک‌های شناسـایی شـده در کارگـروه و همچنیـن 
در مـورد ایـن کـه آیـا لازم اسـت اصالح انجـام شـود بایـد بحـث 
نمـوده و اقدامـات پیگیرانه توصیه شـود. بهتر اسـت برای سـهولت، 
بازبینـی و اقدامـات بیشـتر برنامه‌ریـزی شـده و در مواقـع مـورد 
نیـاز ایـن موارد، به درسـتی مسـتند و ثبـت شـوند. همچنین برای 
اثربخشـی، بایـد بـه ترتیـب افراد مـورد تاییـد و مسـئول، به‌منظور 
انجـام اقدامـات برنامه‌ریـزی شـده، حضـور داشـته باشـد. بسـته به 
ماهیت ریسـک شناسـایی شـده، ممکن اسـت اقدامات برنامه‌ریزی 
شـده شـامل بازنگـری در برنامه‌هـای کنترل کیفیـت، فراهم کردن 
آمـوزش اضافـی در زمینه‌هـای خـاص، ارتقـا بـه اشـتراک گـذاری 
تجربـه، انجـام بررسـی یـا مطالعـه، بررسـی فرصت‌هـای بهبـود و 
صـدور دسـتورالعمل‌های جدیـد، اجرایی شـوند و اعضـای کارگروه 
بـرای پایـش پیشـرفت کار براسـاس جـدول زمانی پیشـنهاد شـده 
گرفتـه  کار  بـه  شـده،  برنامه‌ریـزی  اقدامـات  اجـرای  به‌منظـور 

شـد. خواهند 
رئیـس کارگـروه، مسـئول گزارش نتایـج کار ارزیابی ریسـک و 
پیشـرفت اقدامـات پیگیـری مرتبـط بـه مدیریـت به‌صـورت منظم 
خواهـد بـود. مدیریـت، بـا اطلاعـات جمـع‌آوری شـده در جلسـه‌ 
بررسـی خـود ریسـک‌های شناسـایی شـده و اقدامـات اتخاذ شـده 
بـرای آن‌هـا را مـورد بحث قـرار می‌دهـد. همچنین به واسـطه‌ این 
کار، می‌تـوان فرصت‌هـای افزایـش اثربخشـی سیسـتم مدیریت که 
موجـب بهبـود نتایـج و جلوگیـری از وقـوع اثـرات منفی می‌شـوند 

را مورد بررسـی قـرار داد.

بی‌طرفی و محرمانه بودن
 
دو  بودن  محرمانه  و  بی‌طرفی  جدید،   ISO/IEC 17025 در 
می‌شوند  گنجانده  عمومی  الزامات  به‌عنوان  که  هستند  جنبه‌ای 
با  مقایسه  در  جنبه،  دو  این  الزامات  مورد  در  بیشتری  جزئیات  و 
الزامات نسخه‌ قبلی ارائه خواهند شد. به ویژه که آزمایشگاه ملزم 
به شناسایی ریسک‌ها برای اثبات بی‌طرفی به‌صورت یک اصل پویا 
می‌شود. اگر ریسکی در زمینه‌ بی‌طرف بودن تشخیص داده شود، 
حداقل  به  یا  حذف  چگونگی  دادن  نشان  به  قادر  باید  آزمایشگاه 
از  باید حفاظت  آزمایشگاه  به علاوه  باشد.  ریسکی  رساندن چنین 
تعهدات  از طریق  و  کند  تضمین  را  مشتریانش  محرمانه‌  اطلاعات 
قابل اجرا برای مدیریت اطلاعات حاصل شده یا ایجاد شده در حین 
که می‌رسد  نظر  به  باشد.  مسئول  آزمایشگاهی  فعالیت‌های   انجام 

ISO/IEC 17025 جدید متمایل به تاکید بر اهمیت این دو جنبه از 
الزامات با توجه به مدیریت ریسک است. رویه‌ها و یادداشت‌هایی هم 
ارائه می‌شوند که به اجتناب از ریسک‌های احتمالی کمک خواهند 
 ISO/IEC 17025 که  رسد  می  نظر  به  دیگر،  نظر  نقطه  از  کرد. 
چگونگی  نشان‌دهنده‌  که  نمونه‌ای  به‌عنوان  را  مسئله  این  جدید، 
است،  مدیریت  سیستم  با  مرتبط  ریسک‌های  بررسی  و  شناسایی 

مورد توجه قرار می‌دهد.
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میکروسکوپ الکترونی عبوری چند گذری

فینمـن2 به‌منظـور دسـتیابی بـه قابلیت مشـاهده‌ فعالیت‌های زیسـتی، از فیزیکدانان درخواسـت نمود تا میکروسـکوپ‌های 
الکترونـی بهتـری طراحـی کننـد. بـا وجـودی کـه امـروزه دسـتیابی بـه تصاویـری بـا وضـوح یـا قـدرت تفکیک‌پذیـری اتمـی 
امـکان پذیـر بـوده امـا بـه دلیـل آسـیب رسـاندن پرتـو الکترونـی بـه نمونه‌هـای حسـاس نظیـر: پلیمرهـا یـا تـک پروتئین‌ها، 
هنـوز تهیـه تصاویـری بـا قـدرت تفکیک‌پذیـری بـالا از نمونه‌هـای ذکـر شـده با مشـکلات فراوانـی روبرو اسـت. در ایـن مقاله 
بـا اسـتفاده از شبیه‌سـازی نشـان داده می‌شـود کـه چگونه بـدون میانگین‌گیـری از سـاختارهای درون چندین تصویـر پیاپی و 

با حداقـل صدمه و تنهـا بـا بهره‌گیـری از پروتـکل اندازه‌گیـری چندگذری سـاده در میکروسـکوپ الکترونی عبـوری می‌توان 
قـدرت تفکیک‌پذیـری بـالا از تـک پروتئین‌هـا تصویربـرداری نمـود. در ایـن مقالـه، روش 
چنـد گـذری بـرای تصویربـرداری از اهدافـی خـاص بررسـی شده‌اسـت امـا از آن می‌توان 
به‌طـور گسـترده بـرای ارتقـای قـدرت تفکیک‌پذیـری و حساسـیت انـواع مختلـف حالات 
تصویربـرداری بـا کمک میکروسـکوپ الکترونی نظیـر تصویربرداری روبشـی و طیف‌نگاری 

اسـتفاده نمـود. ایـن رویکـرد در واقـع روش بهینـه‌ مکانیکـی - کوانتومـی بـوده که در 
شـرایط ایـده‌آل بـدون برخـورد و تعامـل در نظـر گرفتـه می‌شـود. امـا در 
عمـل، کاهش دادن مرتبه‌ بزرگی فرایند آسـیب در قـدرت تفکیک‌پذیری 

مشـابه امکان پذیر اسـت.

چکیده

نویسندگان
ساناز شبیکه1 
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میکروسکوپ الکترونی عبوری چند گذری، تفکیک‌پذیری مکانی 
محدود به دوز، نسبت سیگنال به نویز، جابجایی‌های فاز، نویز 
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تنها تعداد محدودی از الکترون‌ها پیش از آسیب دیدن ساختار مورد نظر قادر به پروب نمونه‌ زیستی هستند ]1[. این 
امر به همراه آمار شمارش الکترون )نویز ضربه‌ای( منجر به وقوع نسبت متناهی سیگنال به نویز )S/N( و تفکیک‌پذیری 
مکانی محدود به حداکثر دوز الکترون مجاز مربوط به نمونه )به جای کیفیت نورشناسی الکترونی( می‌شود. هنگام 
تصویربرداری از پروتئین‌ها با میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو درصورت وجود شرایط ایده‌آل حداکثر تفکیک‌پذیری 
مکانی قابل دسترس برابر با nm 2 است ]2[. به‌طور مرسوم برای بازسازی مدل یک پروتئین در تفکیک‌پذیری اتمی 
باید از هزاران تصویر تهیه شده از تک پروتئین میانگین گرفت ]3و4[. این فرایند علاوه بر وقت‌گیر بودن و درصد 
خطای بالا، به‌صورت معمول فرض را بر این گذاشته که تمام پروتئین‌هایی که تصاویرشان تهیه شده دارای ساختاری 
یکسان هستند ]5[. اجرای روش‌های میانگین‌گیری برای پلیمرها، مولکول‌های آلی ناهمگن و ماد‌ه‌ نرم حساس به 
پرتو نامتناوب امکان‌پذیر نیست. در تحقیق پیشین تمرکز اصلی به سمت دستیابی به تفکیک‌پذیری با دوز محدود3  
تعیین شده با استفاده از نویز ضربه‌ای4 و دوز بحرانی نمونه معطوف شده بود. در میکروسکوپ‌های الکترونی عبوری5 
مدرن محدودیت تفکیک‌پذیری مکانی فرایندهای طیف‌سنجی و تصویربرداری به جای نورشناسی الکترونی به آسیب 
تابشی مربوط می‌شود. اخیرا پیشرفت قابل توجهی ]6و7[ در زمینه‌ آشکارسازهای نوین ]8[، عناصر نوری الکترونی 
]9و10[ و روش‌های آماده‌سازی نمونه ]11و12[ انجام شده‌است. به زودی دسترسی به DLR مرسوم بهینه شده نیز 
امکان‌پذیر خواهد بود ]4[. نمونه‌های زیستی در میکروسکوپ الکترونی عبوری  به‌عنوان اشیائی با فاز ضعیف در نظر 
گرفته می‌شوند. انجمن اندازه‌گیری کوانتومی حساسیت دسترس‌پذیر در فرایندهای اندازه‌گیری فاز را مورد بررسی قرار 
است؛ که  داده است ]13[. حداقل خطای اندازه‌گیری دسترس‌پذیر با استفاده از ذرات پروب ناهمبسته برابر با 
در آن: N نماینده تعداد برخورد و تعاملات نمونه - ذره پروب است. با استفاده از ذرات همبسته می‌توان بر محدودیت 
نویز ضربه‌ای غلبه نمود و خطای مورد نظر را نیز به 1/1N کاهش داد )محدودیت هایزنبرگ( ]14[. فوتون‌های به اندازه 
کافی درهم تنیده6 این همبستگی‌های مورد نیاز را فراهم می‌آورند. از این روش در میکروسکوپ‌های نوری استفاده 
در ضمن،  نمود.  اشاره  تنیده  درهم  حالت‌های  این  ایجاد  فرایند  بودن  دشوار  به  باید  اینجا  در  ]15و16[.  شده‌است 
حالت‌های N00N نیز به ماهیت بوزونیک7  فوتون‌ها8 وابسته هستند ]17[. در تئوری می‌توان سیستم‌های درهم تنیده 
)ترکیبی( که با استفاده از فرمیون‌ها9 دستیابی به محدودیت هایزنبررگ را امکان‌پذیر ساخته را بررسی نمود. اما اجرای 
این سیستم‌ها در عمل دشوار است ]18و19[. یکی دیگر از روش‌های پیشنهادی برای دستیابی به محدودیت ذکر 
شده، استفاده از تعامل یا برخورد چند مرتبه‌ای یک ذره پروب با شئ فازی است ]20[. درصورت وجود تعداد معینی 
از برخوردهای نمونه - ذره پروب می‌توان این روش را به‌عنوان رویکردی بهینه برای اندازه‌گیری در نظر گرفت ]21[. 
برده  بکار  کامل  میدان  نوری  میکروسکوپ‌های  تصویرسازی خودکار ]22[ درون  از حفره‌های  استفاده  با  این روش 
شده‌است ]23و24[ در این مقاله با استفاده از شبیه‌سازی‌های مختلف نشان داده می‌شود که پروتکل چند گذری قادر 
به افزایش حساسیت و تفکیک‌پذیری مکانی میکروسکوپ الکترونی عبوری با دوز محدود است. شبیه‌سازی‌های تصویر 
میکروسکوپ الکترونی عبوری چند گذری10 تهیه شده از ساختارهای پروتئین قرار گرفته درون محیط یخ شیشه‌ای 
نشانگر بهینه‌سازی مرتبه بزرگی در آزمایش‌های انجام گرفته با میکروسکوپ الکترونی عبوری کرایو است. با استفاده 

از شبیه‌سازی‌های تصاویر گرافن تک لایه نیز محدودیت‌های روش چند گذری شرح داده می‌شود.
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از  اسـتفاده  بـا  نمونـه  بـه  کاهـش آسـیب رسـیدن    
چندگـذری: عبـوری  الکترونـی  میکروسـکوپ 

کاهـش آسـیب رسـیدن به نمونـه با اسـتفاده از میکروسـکوپ 
الکترونـی عبـوری چندگـذری در شـکل )1( بـه نمایـش گذاشـته 
فاقـد  تجهیـزات  از  اسـتفاده  بـا  نظـر  مـورد  تصویـر  شده‌اسـت. 
نمونـه   t گـذری  تـک  عبـوری  تابـع  تکـرار  طریـق  از  ابیراهـی11 
بـرای   tm عبـوری  تابـع  گـذر،   m ازای  بـه  می‌آیـد.   بدسـت 
 خواهـد بـود. کـه در آن: |t| نماینده‌ 
دامنـه‌ عبـوری و Φ نیز نشـان‌دهنده‌ جابجایی فاز توسـط پتانسـیل 

مربوطـه اسـت. هـر دو عامل فـوق از نظـر مکانی تغییـر می‌کنند.
قابلیـت  بـا  ضعیف نمونـه  وجـود  درصـورت 
فـازی  میکروسـکوپ  درون  بـالا عبوردهـی 
]9و25[، اگـر تعـداد N0 الکتـرون ناحیـه δ2 ثبـت شـده درون یک 
پیکسـل از آشکارسـاز را روشـن نمایند، آنـگاه نمونه‌ مذکـور تعداد 
را آشـکار خواهـد  الکتـرون   
سـاخت ]26[. بنابرایـن، طراحـی چنـد گـذری مـورد نظـر بـا ارائه‌ 
، سـیگنال و حساسـیت را به  نویـز ضربـه‌ای تقریبـی 
انـدازه m برابـر افزایـش می‌دهد. در اینجا نسـبت سـیگنال به نویز 

برابـر اسـت با:
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کـه در آن: NS و NB بـه ترتیـب نماینـده‌ تعـداد الکترون‌های 
زمینـه  پـس  و  نمونـه  از  تصویربـرداری  هنـگام  شـده  آشـکار 
آسـیب،  از  ثابتـی  نـرخ  در  عملیـات  انجـام  هنـگام  هسـتند. 
تعـداد ذرات پـروب ورودی را بایـد به‌گونـه‌ای انتخـاب کـرد کـه 
تعـداد کل برخوردهـای پـروب - ذره نمونـه مسـتقل از m باشـد 
بـه حصـول  امـر منجـر  ایـن   . )به‌عنـوان مثـال:
12SNR در نـرخ آسـیب ثابـت متناظـر بـا و بـه تبـع آن، 
کاهـش نـرخ آسـیب در SNR ثابـت متناظـر بـا m/‌1 می‌شـود. 
ایـن امـر بـرای روش‌هـای آشکارسـازی حالـت میـدان تاریـک و 
ثابـت پراکندگـی نیـز صـادق اسـت. روش چند گذری در شـرایط 
ایـده‌آل دارای مقیـاس مشـابهی از آسـیب نسـبت بـه روش‌هـای 
بـدون برخـورد )پیشـنهاد شـده بـرای آشکارسـازی غیـر تخریبی 
به‌منظـور  ]27و30[.  اسـت  کننـده(  جـذب  کاماًل  نمونه‌هـای 
درک بهتـر شـرایط ذکـر شـده، فـرض را بـر ایـن گذاشـته کـه 
بـا: اسـت  برابـر  فـازی  شـئ  آشکارسـازی  بـرای  آسـتانه   SNR
. از طـرف دیگـر، تعـداد الکترون‌هـای 
غیرالاسـتیکی  پراکندگـی  از  اسـتفاده  بـا  کننـده  وارد  آسـیب 
در  بـا: برابـر  نیـز  خـود 
نظـر گرفتـه می‌شـوند. در فرمـول فـوق، و افت 
الاسـتیکی را نیـز می‌تـوان نادیـده گرفـت )بدین معنی کـه: هیچ 
الکترونـی خـارج از روزنـه13 میکروسـکوپ پراکنده نشـده اسـت(.

منطقـه بدون برخـورد کوانتومی به ازای  
قابل دسترسـی اسـت. بنابراین، پیکربندی چنـد گذری را می‌توان 
نمونه‌هـای  بـرای  مناسـب  برخـورد  بـدون  پیکربنـدی  به‌عنـوان 
ضعیـف در نظـر گرفـت. دسـتورالعمل‌های بـدون برخـورد اصلـی 
]27و28[ بـرای آشکارسـازی جاذب‌هـای کامل طراحی شـده‌اند، 
در صورتـی کـه روش چنـد گذری قـادر به ارائه‌ اطلاعـات فازی و 
مقیـاس خاکسـتری در رابطـه با نمونه‌های بسـیار شـفاف و نازک 
اسـت. در قسـمت ذیـل، کاهـش قابـل توجـه آسـیب در فراینـد 
تصویربـرداری از نمونه‌هـای زیسـتی نـازک در شـرایط واقعـی بـا 
بکارگیـری میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری چنـد گـذری اثبـات 
می‌شـود. در هـر صـورت پیشـنهاد می‌شـود تصویربـرداری به‌طور 
به‌عنـوان محدودیـت نظـری مـورد  تنهـا  بـدون برخـورد  کامـل 
اسـتفاده قـرار گیـرد. کاهـش آسـیب به‌طـور مسـتقیم بـه ارتقای 
از  می‌انجامـد.   )DLR( دوز  بـه  محـدود  مکانـی  تفکیک‌پذیـری 
آنجائـی کـه SNR در نـرخ آسـیب ثابـت متناظـر بـا  
بـوده، لـذا حتـی در شـرایط m=1 تـا زمانـی کـه N0 بـه انـدازه‌ 
کافـی بـزرگ باشـد کوچکتریـن شـئ فـازی بـا SNR بـالا قابـل 
آشکارسـازی هسـتند. لازم به ذکر اسـت، تشعشـع قادر به تخریب 
ویژگی‌هـای سـاختاری مـورد نظـر اسـت، لـذا تصاویـر به‌صـورت 
برابـر دوز  تقریبـاً دو  معمـول در دوز تک‌گـذری  کـه 
بحرانـی DC بـوده بدسـت می‌آینـد ]31و32[. ایـن امـر منجـر به 
حصـول حداقـل انـدازه ویژگی/مشـخصه δ قابـل تصویربـرداری با 
SNR معیـن می‌شـود. بـا اسـتفاده از معـادلات فـوق می‌تـوان به 
دسـت پیـدا کرد. این تناسـب برای کنتراسـت  فرمول

پراکندگـی نیـز صادق اسـت.

	
عبـوری  الکترونـی  میکروسـکوپ  شبیه‌سـازی‌های   

چندگـذری:
الکترونـی  میکروسـکوپ  شبیه‌سـازی‌های  ذیـل  قسـمت  در 
از  نمونـه  سیسـتم  سـه  بـه  مربـوط  گـذری  چنـد  عبـوری 
 سـاختارهای معیـن گرافـن ]33و34[، واحـد شـش وجهی شـبکه

 )HIV-1 Gap،زID:5I4TPDB( نابالـغ   CTD-SP1HIV-1 Gap
]35[ و ویروس ماربورگVP35 14 ]36[ شـرح داده شده‌اسـت. در 
شبیه‌سـازی‌های میکروسـکوپ ذکـر شـده، پرتو الکترونـی چندین 
مرتبـه از نمونـه عبـور می‌کنـد. پـس از m عبـور، مـوج خروجـی 
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شـکل 1: طـرح کلـی میکروسـکوپ چنـد گـذری. نمونـه S میـان دو عدسـی 
شـیئی و میدانـی )بـه ترتیـب OL و FL( قـرار گرفته اسـت. ایـن پیکربندی 
میـان دو آینـه M اسـتقرار یافتـه کـه می‌تـوان آنها را بـرای تزویـج ورودی و 
خروجـی پرتـو الکترونـی مهار نمـود. پرتو پروب پالسـی به درون مسـیر نوری 
میکروسـکوپ چنـد گـذری تزویـج شـده و نمونـه S را روشـن می‌کنـد. موج 
خروجـی در ادامـه دوبـاره تصویربـرداری شـده و روی نمونـه )کـه هـم اکنون 
توسـط تصویـر واضـح خـود روشـن شـده( برمی‌گـردد. ایـن فرایند تـا زمانی 
کـه اسـتخراج تزویجـی پالـس مورد نظـر صـورت پذیرفتـه و تصویـرش روی 
آشکارسـاز شـکل گیرد، چندیـن )m( مرتبه تکرار می‌شـود. بـرای درک بهتر، 
اشـعه‌های میدانـی )سـیاه رنـگ( و تصویربرداری )قرمـز رنگ( در شـکل فوق 
نمایـش داده شـده‌اند. ایـن اشـعه‌ها پـس از یـک دور کامـل دوبـاره فرایند را 

از سـر می‌گیرنـد.

تابش پرتوی الکترونی

تابش پرتوی الکترونی
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حاصـل شـده روی آشکارسـازی ایـده‌آل تصویر مورد نظر را شـکل 
می‌دهـد. در اینجـا طرح آشکارسـازی حسـاس به فـاز در برگیرنده‌ 
یـک پلـه یا صفحـه‌ فازی به‌منظـور جابجایی فـاز پرتوی نپراشـیده 
بـه انـدازه ‌π/2 ± مدنظـر اسـت. دسـتیابی بـه چنیـن آشکارسـازی 
به‌منظـور   .]9،25،37،39[ اسـت  امکان‌پذیـر  روش  چندیـن  از 
شبیه‌سـازی نویـز ضربـه‌ای در واقـع نویـز پواسـونی15 بـه میـزان 
شـدت آشـکار شـده اعمال می‌شـود. دوز الکترون ورودی به‌گونه‌ای 
انتخـاب شـده کـه دوز مؤثر )تعـداد برخوردهـای الکتـرون - نمونه 
و در نتیجـه صدمـه وارد شـده بـا اسـتفاده از الکتـرون( مسـتقل از 
m باشـد. ایـن امـر بـرای نمونـه بـدون افت بدیـن معنی اسـت که 
دوز ورودی توسـط m/‌1 مقیاس‌گـذاری شـود. در شبیه‌سـازی‌های 
مربوطـه هـر دو افـت الاسـتیکی و غیرالاسـتیکی در نظـر گرفتـه 
بـه  بـرای  گرافـن  نمونـه‌  بـه  مربـوط  شبیه‌سـازی‌های  شـده‌اند: 
حداقـل رسـاندن آسـیب بـا اسـتفاده از انـرژی الکترونـی برابـر بـا 
KeV 60 انجـام پذیرفته‌انـد ]40[. در شـکل )2-الف( و )2-ب( به 
ترتیـب فـاز و دامنه‌ تابـع موج خروجی شبیه‌سـازی شـده به‌عنوان 
تابعـی از تعـداد برخوردهـا نمایـش داده شده‌اسـت. جابجایی‌هـای 
 π فـازی به‌صـورت خطـی افزایـش یافتـه و در نهایـت بـه بیـش از
می‌رسـند. دامنـه‌ تابـع مـوج خروجـی بـا تعـداد برخوردهـا کاهش 
می‌یابـد. با وجودی که افت در سرتاسـر سـلول واحـد همگن ]41[ 
در نظـر گرفته شـده، اما سـاختار شـبکه کلـی در تعـداد بالاتری از 
برخوردهـا و تعامالت ظاهـر می‌شـود. دلیـل ایـن امـر، وقـوع اثـر 
عدسـی16 قابـل توجـه در اثـر جابجایی‌های فـازی با توزیـع مکانی 
اسـت. در ایـن منطقـه، کنتراسـت فـاز حتـی در غیـاب پلـه‌ فازی 
نیـز بـه کنتراسـت دامنـه تبدیـل می‌شـود. تصویـر بـدون نویـز 
تابـع مـوج خروجـی در شـکل )2-ج( نمایـش داده شده‌اسـت. اثـر 
منفـی و مخـرب شـمارش آمـار براسـاس تفکیک‌پذیـری مکانی در 
شـکل‌های )2-د( و )2-ه( کـه تصاویـر شبیه‌سـازی شـده به‌عنـوان 

تابعـی از دوز مؤثـر نمایـش داده شـده‌اند، آشـکار می‌شـود.
همان‌طـور کـه مشـاهده می‌شـود، سـاختار شـبکه‌ تـوری پس 
از یـک تعامـل و برخـورد به‌طـور واضـح در شـکل‌های )2-د( و 
)2-و( قابـل تشـخیص نیسـت، بـه همین دلیـل برای بهینه‌سـازی 
اسـتفاده  گـذری  چنـد  روش  از  مکانـی  تفکیک‌پذیـری  و   SNR
می‌شـود. درصورت وقـوع تعداد بالاتـری از تعامالت، SNR دوباره 
کاهـش می‌یابـد. در ایـن حالـت، کاهـش SNR بـه دلیـل اینکـه 
جابجایی‌هـای فـاز بـه درجـه‌ای رسـیده کـه دیگـر نمی‌تـوان از 
میکروسـکوپ فـازی اسـتاندارد به‌عنـوان دسـتگاه تحلیلـی کارآمد 
بـه وقـوع می‌پیونـدد )شـکل )2-ج((. درصـورت  اسـتفاده نمـود 
حصـول تعـداد برخوردهـای بالاتـر، وقـوع افت‌هـای الکترون‌ها نیز 

کاهـش می‌دهـد. را  رویت‌پذیـری 
ــواری و  ــودار ن ــب نم ــه ترتی ــف( و )3-ب( ب ــکل )3-ال در ش
ــخ  ــده درون ی ــه ش ــده VP35MARV تعبی ــر ش ــیل تصوی پتانس
شیشــه‌ای بــرای عملیــات میکروســکوپ الکترونــی عبــوری کرایــو 
نمایــش داده شده‌اســت. افت‌هــای غیرالاســتیکی بیشــتر بــه 
ــد  ــکل می‌گیرن ــه‌ای ش ــخ شیش ــی درون ی ــوع پراکندگ ــل وق دلی
ــش آزاد  ــرژی KeV300، پوی ــا ان ــا ب ــال الکترون‌ه ــه ازای اعم )ب

میانگیــن غیرالاســتیک برابــر بــا nm 350 خواهــد بــود( ]42[. در 
ــی  ــج شبیه‌ســازی شــده میکروســکوپ الکترون شــکل )3-ج( نتای
عبــوری چنــد گــذری در ســطح‌های مختلفــی از دوزهــای موثــر 
 ،)Deff( نمایــش داده شده‌اســت. در ازای وجــود دوز موثــر معیــن
ــه  ــا بهین ــداد گذره ــش تع ــا افزای ــان ب ــر هم‌زم ــت تصوی کیفی
می‌شــود. بهتریــن SNR پــس از اجــرای 12 الــی 16 گــذر 
ــا در  ــی آلف ــش ضلع ــک ش ــگام ی ــن هن ــود. در ای ــل می‌ش حاص
ــای  ــرای نمونه‌ه ــده ب ــن ش ــی تعیی ــر از دوز بحران دوزی پایین‌ت
ــن  ــر رفت ــه وضــوح مشــاهده می‌شــود. درصــورت بالات زیســتی ب
تعــداد فرایندهــای گــذر SNR بــه دلیــل افت‌هــای غیرالاســتیک و 
ــد. همان‌طــور  ــاره کاهــش می‌یاب ــاز دوب افزایــش جایجایی‌هــای ف
 SNR ــود ــود در ازای وج ــاهده می‌ش ــکل )3-ج( مش ــه در ش ک
ثابــت، آســیب بــه انــدازه m/‌1 کاهــش می‌یابــد. پیــش از در نظــر 
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شـکل 2: شبیه‌سـازی میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری چندگـذری از نمونـه‌ 
گرافـن. )الـف( و )ب( بـه ترتیـب فـاز و دامنه‌ تابع مـوج خروجی پـس از تعداد 
معینـی فراینـد عبـور را نمایـش می‌دهنـد. تصاویـر شبیه‌سـازی شـده بدون 
نویـز میکروسـکوپ الکترونـی عبوری چنـد گـذری در شـکل )ج( و همچنین 
تصاویرشبیه‌سـازی شـده در سـطوح مختلفـی از دوز مؤثـر نیز در شـکل‌های 
)د( و )ه( نمایـش داده شـده‌اند. مقیـاس رنگـی بـرای شـکل‌های )ج( و )ه( بـر 
حسـب واحدهـای انحـراف اسـتاندارد از متوسـط میـزان شـدت هـر تصویـر 

محاسـبه شده‌اسـت. نـوار مقیـاس برابر اسـت بـا 0/14.
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 گرفتــن افت‌هــا می‌تــوان SNR یــک تصویــر بــا مشــخصات
مشــخصات بــا  تصاویــری  بــا  را   )m =1,ز  Deff= 128 e-/Å2( 

برابــر   )m =16,ز  Deff= 8 e-/Å2( و   )m =4,ز  Deff= 32 e-/Å2(
ــوط  ــازی‌های مرب ــکل‌های )3-د( و )3-و( شبیه‌س ــت. در ش دانس
ــت.  ــش داده شده‌اس ــف نمای ــت مختل ــه HIV-1 Gag از دو جه ب
 SNR بــه دلیــل وجــود رویــداد روی هــم افتادگــی فــاز17 بهتریــن
بــه ترتیــب بــرای تصویرســازی در امتــداد محــور نــازک و ضخیــم 
پروتئیــن مــورد نظــر پــس از وقــوع 8 الــی 12 و 4 الــی 8 گــذر 
حاصــل می‌شــود. میکروســکوپ الکترونــی عبــوری چنــد گــذری 
قابلیــت شناســایی جهت‌گیــری پروتئین‌هایــی بــا انــدازه‌ متوســط 

ــی‌آورد. ــم م ــن فراه ــاده پایی را در دوز فوق‌الع
یکـی از کاربردهـای مهـم ایـن فراینـد، ضبط تصاویـر متحرک 
بـا دوز تقسـیم‌بندی شـده و همچنیـن سـطوح پرتودهـی موثـر 
پایین‌تـری بـه ازای هـر فریـم در مقایسـه بـا سـطوح مـورد نیـاز 
بـرای تنظیـم فریم‌هـای متوالی اسـت. یکی از دلایـل اهمیت انجام 

ایـن کار بـه شـرح ذیل اسـت:
 حرکـت ناشـی از پرتـو الکترونـی در طـول نخسـتین 2 الـی

 e-/Å2 4 فراینـد پرتودهـی بسـیار زیـاد بـوده و در عیـن حـال 
ویژگی‌هـای تفکیک‌پذیـری و وضـوح بـالای نمونـه نیـز در مـدت 
زمـان مذکـور به سـرعت آسـیب خواهد دیـد ]43[. انتظـار ‌می‌رود 
بـا اسـتفاده از روش کاهـش حرکت فریم به فریم، بیشـتر سـیگنال 

تفکیک‌پذیـری و وضـوح بـالا حفظ شـود.

شرح مطالب  
تحلیل‌هـای انجـام گرفتـه در ایـن مقالـه نشـان می‌دهـد کـه 
تقویـت سـیگنال مورد نظـر از طریـق بکارگیری دسـتورالعمل‌های 
چنـد گذری امـکان آشکارسـازی نمونه‌هـای در بر گیرنـده‌ قابلیت 
فوق‌العـاده عبوردهـی الکتـرون بـا حداقل آسـیب ممکـن را فراهم 
بـا  اشـاره شـد  پیشـین  مـی‌آورد. همان‌طـور کـه در بخش‌هـای 
اسـتفاده از ایـن روش می‌تـوان در شـرایط تصویربـرداری واقعـی و 
بـدون میانگین‌گیـری جزئیات نمونه‌های حسـاس به دوز را آشـکار 
الکترونـی عبـوری چنـد گـذری رویکـرد  سـاخت. میکروسـکوپ 
کوانتومـی بهینـه‌ای را بـرای تحقیـق در زمینـه‌ تـک پروتئین‌هـا، 

DNA و پلیمرهـا بـرای محققـان ارائـه می‌کنـد.

روش‌ها  
	

 میکروسـکوپ الکترونـی عبوری چندگذری کنتراسـت 
پراکندگـی )مقیاس خاکسـتری(:

تغییـرات مکانـی  از  نـوع میکروسـکوپ، کنتراسـت  ایـن  در   
افـت الکتـرون بـه دلیـل وقـوع رویدادهـای پراکندگـی الاسـتیک 
و غیرالاسـتیک بدسـت می‌آیـد. لازم بـه ذکـر اسـت، کنتراسـت 
پراکندگـی نسـبت بـه جابجایی‌هـای ضعیـف فاز حسـاس نیسـت. 
بنابرایـن می‌تـوان ویژگی‌هـای عبوردهـی محلی و واقعـی T نمونه 

را بـر حسـب λf تعریـف کـرد:

 MARV شـکل 3: شبیه‌سـازی سـاختارهای پروتئینی با اسـتفاده از میکروسـکوپ الکترونـی چندگذری. )الف( نمـودار نواری و )ب( پتانسـیل تصویر شـده نمونه
VP35 را نمایـش می‌دهـد. )ج( تصاویر شبیه‌سـازی شـده‌ میکروسـکوپ الکترونـی عبوری چند گـذری در ازای اعمـال الکترون‌هایـی با انـرژی KeV 300 را در 
سـه سـطح نسـبی از دوز موثر محاسـبه نموده )مشـاهده شـده در قسـمت راسـت( و نمایـش می‌دهد. توجـه کنید کـه دوز ورودی بـرای هـر PANEL تقریباً به 
20e-/( یکسـان هسـتند. خط قرمـز رنگ، نماینـده‌ دوز بحرانـی SNR برابـر کمتـر از دوز موثـر اسـت. دایره‌هـای سـفید رنـگ، نماینده‌ شـکل‌هایی با m‌ انـدازه
Å2 ~( تعییـن شـده بـرای نمونه‌های زیسـتی اسـت ]32[. )د( و )و( نتایـج مربوط بـه دو جهت تصویربـرداری مختلف از نمونـه HIV-1 Gag را نمایـش می‌دهند. 

تمامـی نوارهـای مقیـاس برابـر با nm 2 هسـتند. مقیـاس رنگ بـرای شـکل‌های )ج( و )و( بر حسـب واحـد انحراف‌های اسـتاندارد از میانگین شـدت هـر تصویر 
شده‌اسـت. تعیین 
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کـه در آن: S نماینـده‌ ضخامـت محلـی نمونـه و λf نماینـده‌ 
طـول پویـش آزاد میانگیـن بیـن هـر رویـداد پراکندگی کـه منجر 

بـه وقـوع افـت می‌شـود، اسـت.
به دلیل آشـکار نشـدن الکترون‌های پراکنده شـده در زاویه‌های 
بالاتـر، λf بـه α0 )روزنـه‌ عدسـی شـیئی( وابسـته اسـت. نمونـه در 
میکروسـکوپ الکترونی عبـوری به‌طور معمـول روی فیلم محافظ یا 
درون محیطـی همگن )به‌عنـوان مثال، درون آب منجمد شیشـه‌ای 
بـرای میکروسـکوپ الکترونـی عبوری کرایـو( قرار می‌گیـرد. ضریب 
انتقال/عبـور نمونـه TS و محیـط یا فیلـم پس‌زمینـه TB را می‌توان 
مطابـق بـا فرمـول شـماره )1( محاسـبه کـرد. اگـر فـرض بـر وجود 
 SNR آشکارسـازی الکتـرون محـدود بـه نویز ضربه‌ای باشـد، آنـگاه
میکروسـکوپ الکترونـی عبوری چند گذری کنتراسـت پراکندگی را 

می‌تـوان از فرمـول ذیل بدسـت آورد:

2
عبـور دادن الکتـرون ورودی بـه انـدازه‌ تعـداد دفعـات معین از 
نمونـه منجـر به افزایـش میـزان کل دوز قابل تحمل توسـط نمونه 
مـورد نظـر می‌شـود. در نتیجـه، دوز چنـد گـذری موثـر به‌صـورت 

ذیـل تعریف می‌شـود:

3

 m=1 بدسـت خواهد آمـد. درصورت در ازای
معادله‌هـای ذکـر شـده نتایـج مـورد نیـاز بـرای یـک گـذر را ارائه 
می‌دهنـد. به‌منظـور تعیین یـک ویژگی بـا SNR=SNR0 و اعمال 
دوز موثـر معیـن Deff =Deff, 0، انـدازه‌ ویژگـی مذکـور بایـد برابر با:

	 
3

باشـد. از ایـن طریـق می‌تـوان DLR چنـد گـذری را تعییـن 
کـرد. مقیـاس δm بـرای نمونه‌هایی بـا قابلیت عبوردهـی فوق‌العاده 
الکترون‌هـا ) TS→1, TB→1 ( برابـر بـا  اسـت. تصویـر با 
تفکیک‌پذیـری ثابـت را می‌تـوان در دوز موثـر m مرتبـه کمتـر نیز 
تهیـه کـرد )بدیـن معنی که آسـیب، m مرتبـه کمتر خواهـد بود(.

عبـوری  الکترونـی  میکروسـکوپ  در   DLR و   SNR  
تاریـک: میـدان  حالـت  بـا  چندگـذری 

پرتـوی  تاریـک  میـدان  حالـت  تصویربـرداری  روش‌هـای  در 
پراشـیده نشـده مسـدود می‌شـود و سـیگنال مـورد نظر بـرای یک 

نمونـه جابه‌جـا کننـده کامـل فـازm2 Φ2 به‌دسـت می‌آیـد ]26[. 
نویـز ضربـه‌ای نیـز در بـر گیرنـده‌ مقیاسـی مشـابه m بـوده و این 
 SNR امـر منجر بـه حصـول قوانیـن مقیاس‌گذاری یکسـان بـرای
و DLR )مشـابه قوانیـن موجـود بـرای روش‌هـای حالـت میـدان 

روشـن( می‌شـود.
	

 شبیه‌سـازی‌های چنـد مقطعی میکروسـکوپ الکترونی 
چنـدگذری: عبوری 

و  روش‌هـا  از  اسـتفاده  بـا  مقطعـی  چنـد  شبیه‌سـازی‌های 
پتانسـیل‌های اتمـی ارائه شـده در مقالـه‌ کرکلنـد18 ]44[ انجام 
شـده کـه شـامل کدنویسـی سفارشـی و اختصاصـی بـا نرم‌افـزار 
جهت‌هـای  در  ایـده‌آل  صفحـه‌ای  مـوج  یـک  اسـت.  متلـب19 
متنـاوب بـدون اعمـال ابیراهی‌های جبهـه موج میان مسـیرهای 
گـذر از نمونـه عبـور داده می‌شـود )فـرض بـر ایـن اسـت کـه 
جبـران  بـه  قـادر  نـوری  درون سسـیتم  آینه‌هـای  و  عدسـی‌ها 
ابیراهـی یکدیگـر هسـتند(. بـرای هـر دو نمونه‌هـای پروتئینی و 
گرافنـی بـه انـدازه Å 0/1 پخش حرارتـی بر پتانسـیل‌های اتمی 
اعمـال شده‌اسـت. ایـن امر بـرای نمونـه‌ گرافن بـا 32 پیکربندی 
فونـون منجمـد و بـرای نمونه‌هـای پروتئینـی از طریـق اعمـال 
درهـم پیچش گاوسـی بـر پتانسـیل‌های اتمـی انجـام می‌پذیرد. 
حداکثـر زاویـه پراکندگـی مجـاز بیـن هـر فراینـد گـذر تعییـن 
بـرای نمونه‌هـای پروتئینـی و  تابـع قطـع روزنـه  شـده توسـط 
گرافنی به ترتیب برابر اسـت با mrad 20 و mrad 50. از طریق 
حـذف بخشـی از مـوج الکترونـی هر یـک از فرایندهـای گذر، با 
فـرض دسـترس پذیـر بـودن قابلیـت حـذف موثـر الکترون‌هـای 
در بـر گیرنـده افت‌هـای غیرالاسـتیک بـالا )eV 5 >( در هـر 
افت‌هـای  می‌تـوان  نـوری،  پشـته  از  اسـتفاده  بـا  گـذر  فراینـد 
نیـز در نظـر گرفـت. درصـورت تصویربـرداری  را  غیرالاسـتیک 
از گرافـن بـا انـرژی 60kV می‌تـوان افـت غیرالاسـتیک را بـه 
ازای هـر فراینـد گـذر برابـر با 1/54 درصـد در نظـر گرفت )این 
طیـف  در  شـده  ثبـت  افت‌هـای  اندازه‌گیـری  طریـق  از  عـدد 
ترکیبـی میکروسـکوپ الکترونـی عبوری/روبشـی - طیـف نگاری 
افـت انـرژی الکتـرون20 بدسـت آمـده از دسـتگاه میکروسـکوپ 
سـوپر  موسسـه‌  در  واقـع  نیـون21  شـرکت  عبـوری  الکترونـی 
اسـتم22 حاصـل شده‌اسـت(. درصـورت تصویربـرداری از نمونـه‌ 
پروتئینـی فـرض بـر ایـن اسـت کـه بخـش یـخ شیشـه‌ای نمونه 
یـخ  ضخامـت  اگـر  می‌کنـد.  غلبـه  غیرالاسـتیک  افت‌هـای  بـر 
برابـر بـا nm 20 فرض شـود، آنگاه بـا اسـتفاده از مراجع موجود 
می‌تـوان افـت تقریبـی 5/5 درصـد را بـه ازای هـر فرایندگذر در 
شـرایط اعمال انرژی kV 300 محاسـبه کرد ]42[. سـاختارهای 
شـده‌اند اسـتخراج  پروتئینـی  داده‌هـای  بانـک  از   پروتئینـی 

سـطح  در   .)]36[  PDP ID: 5TOIو  ]35[  PDB ID: 5I4T(
پروتئین مورد نظر مدل پیوسـته یخ شیشـه‌ای ارائه شـده توسـط 
شـانگ23 و سـیگورث24 ]45[ با اسـتفاده از یکپارچه‌سـازی سـه 
بعـدی بـکار بـرده شده‌اسـت. سـرانجام فـرض بـر ایـن گذاشـته 
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1. لیسانس الکترونیک، کارشناس آزمایشگاه میکروسکوپ الکترونی 
میکروسکوپ  تخصصی  کارگروه  عضو  شیراز،  دانشگاه  عبوری 

الکترونی عبوری شبکه آزمایشگاهی

2. Feynman

3. Dose Limited Resolution (DLR)

4. Shot-Noise

5. Transmission Electron Microscope (TEM)

6. entangled

7. bosonic

8. photons

9. fermions

10. Multi-Pass Transmission Electron Microscope

11.  Aberration

12. Signal to Noise Ratio

13.  Aperture

14. Oligomerization Domain P4222 (MARV VP35, 
PDB ID: 5TOI)

15. Poissonian noise

16. Lensing

17. Phase Wrapping

18. Kirkland

19. MATLAB

20. STEM-EELS

21. NION

22. SuperSTEM

23. Shang

24. Sigworth

 –π/2 شـد کـه یـک صفحـه‌ فـازی ایـده‌آل )بـا جابجایـی فـاز
بـرای پرتـو مرکـزی پراکنده نشـده( درسـت پس از خـروج موج 
تخـت الکترونـی از حفـره‌ نـوری بـا اسـتفاده از فراینـد تزویـج 
بـر آن اعمـال می‌شـود )طـرح نزدیـک به ایـده‌آل صفحـه‌ فازی 

به‌صـورت آزمایشـی در مرجـع ارائـه شده‌اسـت ]10[(.
	

 مهندسـی و طراحـی تجهیزات میکروسـکوپ الکترونی 
عبـوری چندگذری

فنـاوری تولیـد قطعـات و تجهیـزات مـورد نیـاز برای سـاختن 
میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری چنـد گـذری بـه سـرعت در حال 
پیشـرفت اسـت. از عدسـی‌ها و آینه‌هـای بـدون افـت بـکار رفتـه 
ابیراهی‌هـای  بـرای اصالح  نـوع میکروسـکوپ می‌تـوان  ایـن  در 

یکدیگـر اسـتفاده کـرد ]46[. زمان‌هـای ذخیره‌سـازی طولانـی و 
اندازه‌گیری‌هـای پیشـرفته حفـره درون تله‌های ذرات شـارژ شـده 
و حلقه‌هـای انبـارش نمایـش داده شـده‌اند ]47و48[. دسـتیابی 
بـه تزویـج ورودی و خروجـی پرتـوی ذرات شـارژ شـده از طریـق 
بکارگیـری الکترودهـای ورودی و خروجـی پالسـی و فراینـد قطـع 
سـریع پرتـو امکان‌پذیـر اسـت ]49[. طـرح بهینـه‌ تجـاری بـرای 
میکروسـکوپ الکترونـی عبـوری چند گـذری هم اکنون در دسـت 
بررسـی اسـت. اثبـات مفهومی شبیه‌سـازی‌های مذکور در شـرایط 
طراحـی تمـام الکترواسـتاتیک میـدان کامـل بـا اسـتفاده از آینـه 
تتـرود بـرای اصالح ابیراهی‌هـای بـه وقـوع پیوسـته بـا عدسـی 
را   4  nm تـا   10  KeV انـرژی  بـا  مجـدد  تصویربـردای  شـیئی، 

می‌دانـد. امکان‌پذیـر 
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روش  می‌رسد  نظر  به  چه  اگر 
به  بالا  کارایی  با  مایع  کروماتوگرافی 
پیشرفت‌های  اما  است،  رسیده  تکامل 
توسعه‌  دارند.  ادامه  همچنان  جدید 
شیمی  کننده،  پر  مواد  مختلف  انواع 
تغییر  و  ستون  ساخت  و  ساکن  فاز 
می‌شود.  انجام  همچنان  آن‌ها  شکل 
بهتری  درک  دستگاه  کاربران  امروزه 
بر  مواد  محدودیت‌های  و  مزایا  از 
ستون‌ها  این  از  و  دارند  سیلیکا  پایه 
کاهش  به  منجر  که  شرایطی  در 
آن‌ها  کارایی  کاهش  یا  و  عمر  طول 
نمی‌کنند.علاوه‌بر  می‌شود،استفاده 
آمده  وجود  به  پیشرفت‌های  با  این، 
استفاده  محدوده‌  جدید،  فازهای  در 
در  هم  و  بالا  مقدار  در  هم   ،pHاز
و  شده‌است  بیشتر  پایین،  مقدار 
فراهم  ستون‌ها  نوع  در  بیشتری  تنوع 
افزایش  نیز  ستون  عمر  طول  و  آمده 
مقاله  این  اول  قسمت  در  است.  یافته 
زمینه‌ها،  همه‌  به  پرداختن  جای  به 
چند  در  پرکننده‌ها  پیشرفت‌های 
محدوده‌ کلیدی )ذرات بسیار کوچک، 
ستون‌های  و  هسته-پوسته  ذرات 
گرفته  قرار  بررسی  مورد  مونولیتیک( 
دیگر  به  مقاله  دوم  قسمت  در  است. 

موارد پرداخته خواهد شد.

مه
قد

م

پر کننده‌های ستون، ذرات هسته- بالا،  کارایی  با  مایع  کروماتوگرافی 
پوسته، ستون‌های مونولیتیک.

واژه‌های کلیدی

پیشرفت‌های اخیر در 
مواد پر کننده‌ی ستون 
در کروماتوگرافی مایع 
با کارایی بالا
 )قسمت اول(

 در دهه‌های اخیر پیشرفت‌های زیادی
ستون‌های  پرکننده‌ی  مواد  زمینه‌  در 
کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا4 بدست 
پیشرفت‌ها  این  جمله  از  است.  آمده 
می‌توان به استفاده از ذرات بسیار کوچک 
نوع   ،)0/2μm از  کم‌تر  )قطر  متخلخل 
جدید ذرات لایه‌دار و یا متخلخل سطحی 
و نسل دوم ستون‌های مونولیتیک سیلیکا 
با کارایی بالا اشاره نمود. در این مقاله به 
برخی از این پیشرفت‌ها به همراه کاربرد 
آن‌ها در آنالیز مولکول‌های کوچک اشاره 

شده‌است.

چکیده
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پیشرفت‌های پرکننده‌های متخلخل

 ذرات بسیار کوچک
ذراتی  بالا  کارایی  با  مایع  کروماتوگرافی  پرکننده‌  مواد  اولین 
با  متخلخلی  نفوذ، لایه‌  غیرقابل  ذره‌  روی یک  آن‌ها  در  که  بودند 
قطر μm 50-40 پوشش داده شده بود )شکل 1-د(. پرکننده‌های 
کاملًا متخلخل )شکل 1-ب( در میان دیگر اشکال متداول‌تر بودند. 
ذراتی که سطح آن‌ها متخلخل بود از ذرات کاملًا متخلخل بزرگ )با 
قطر 100μm( کارآمدتر بودند اما به دلیل مساحت سطح پایین‌تر 
آن‌ها، ظرفیت نمونه‌ کم‌تری داشتند. در اوایل دهه 1970 هم‌زمان 
با عرضه سیلیکاهای با قطر کم‌تر از μm 10 به بازار، ذرات متخلخل 
کوچک نیز ساخته شد و به تدریج جایگزین ذرات متخلخل بزرگ‌تر 
و ذرات با سطح متخلخل شد ]1[. ذرات بی‌شکل در طی دهه‌ هفتاد 
تا زمانی که ذرات کروی ساخته شوند، متداول‌تر بودند. ذرات کروی 
بسیار هموژن‌تر از ذرات بی‌شکل درون ستون پر می‌شوند و کارایی 
بالاتری را فراهم می‌کنند. ذرات سیلیکای نوع B که مقدار فلزات 
در آن‌ها بسیار اندک بود در اوایل دهه‌ 1990 بر بقیه‌ ذرات غلبه 
پیدا کردند و امروزه هم متداول‌ترین ذرات پرکننده‌، سیلیکاهایی 
 A با خلوص بسیار بالا هستند. وجود فلزات در ذرات سیلیکای نوع
باعث برهم‌کنش با برخی مواد شده و روی اسیدیته و سیلانول‌های 

باقیمانده تأثیر می‌گذارند ]2[.

شکل 1: نمایی از انواع مختلف ذره شامل )الف( پرفیوژن، )ب( کاملًا متخلخل، 
)ج( غیرمتخلخل و )د( به‌طور سطحی متخلخل ]1[.

برای درک بهتر راه‌های مختلف بهبود کارایی ستون، ابتدا بحث 
مختصری در مورد مورفولوژی مواد پرکننده‌ متخلخل مانند سیلیکا یا 
آلومینا خواهیم داشت. حفره‌های پراکنده در ذرات پرکننده‌ متخلخل 
بسیار زیاد هستند )شکل 1-ب( و در قسمت عمده مساحت سطح 
ذرات، این حفرات وجود دارند.کاهش اندازه‌ ذره هم انتقال جرم درون 
افزایش می‌دهد. در یک ذره‌  را  انتقال جرم بین ذرات  ذرات و هم 

متخلخل، مواد حل شونده از فاز متحرک بیرونی به فاز متحرک درون 
حفرات انتقال می‌یابند تا با فاز ساکن برهم‌کنش کنند. به دنبال این 
برهم‌کنش، مولکول‌های حل شونده باید از ذرات خارج شوند و به سفر 
خود درون ستون ادامه دهند. چنین انتقال جرمی هزاران یا حتی 
میلیون‌ها بار رخ می‌دهد تا زمانی که جداسازی انجام و حل شونده از 
ستون خارج شود. از آنجا که حل شونده زمان خود را درون حفرات 
می‌گذراند، فاز متحرکی که حل شونده را در خود دارد رو به پایین 
ستون و جلوتر از حل شونده حرکت می‌کند. سرعت آهسته‌ انتقال 
 HPLC جرم به درون و بیرون حفرات، منبع عمده‌ پهن شدن باند در
است. استفاده از ذرات کوچک‌تر طول مسیر را برای فرایند نفوذ به 
درون و بیرون حفرات کوتاه‌تر می‌کند و انتقال جرم را بهبود بخشیده 
و کارایی را افزایش می‌دهد. امروزه، سازندگان ستون‌ها، قطر ذرات را 
کاهش داده و توزیع اندازه‌ ذره را هم به قطر متوسط μm 1/5 کاهش 
داده‌اند. البته همچنان ذرات μm 3/5-3 و μm 5 متداول هستند. البته 
این کاهش اندازه‌ ذرات باعث کاهش نفوذپذیری در ستون و افزایش 
فشار برگشتی نیز می‌شود. پمپ‌های مدرن موجب افزایش فشار شده 
 )1-3mL/min ،و می‌توانند سرعت جریان‌های متداول )به‌عنوان مثال
برای حلال‌های معمولی چون آب، متانول، استونیتریل، هگزان و غیره 

را ایجاد کنند.
کارآمدی ستون و ارتفاع بشقابک تئوری5 متناسب با قطره ذره و 
جداسازی هم متناسب با N1/2 است. بنابراین، اگر از ذرات کوچک‌تر 
به  جداسازی  شود،  استفاده  یکسان  قطر  با  کوتاه‌تر  ستون‌های  در 
حدی که کارایی افزایش می‌یابد، افت نمی‌کند. رویکردی که امروزه 
در HPLC برای جداسازی استفاده می‌شود، استفاده از ستون‌های 
و  1/5-1/9  μm ذرات  )قطر  کوچک‌تر  اندازه‌های  با   کوتاه‌تر 

 )4/6 mm درونی ستون  قطر  و   20-50 mm و طول   3-3/5 μm  
در   ،5 μm ذره  )قطر  بزرگ‌تر  ذرات  با  بلندتر  ستون‌های  جای  به 
 )4/6 mm 250-150 و قطر داخلی ستون mm ستون‌هایی به طول
با طول است، کوتاه  از آنجایی که زمان جداسازی متناسب  است. 

کردن ستون منجر به جداسازی‌های سریع‌تر می‌شود ]3[.

 ذرات هسته- پوسته5
تولید این نوع ذرات، امروزه در میان سازندگان ذرات با وجود 
تفاوت در جزئیات روش‌های تهیه، متداول شده‌است. دو روش کلی 

در شکل )2( نشان داده شده‌است ]4[.
فرایند لایه به لایه شامل افزودن یک پلیمر کاتیونی به هسته‌ 
که  به‌گونه‌ای  است  بالا   pH در  استوبر(  )فرایند  جامد  سیلیکای 
سیلانول‌ها دارای بار منفی شده‌اند.پس از حذف مواد اضافی، یک 
و  افزوده   10-16 nm اندازه‌  با  سیلیکا  نانوذرات  از  سوسپانسیون 
فرایند چندین بار تکرار می‌شود تا ضخامت مورد نظر حاصل شود. 
روش جایگزین، استفاده از یک پلیمر به‌عنوان هسته است که در 
به صورتی  را جذب می‌کند،   7So1 از ذرات  آن لایه‌های مختلفی 
این  شود.  اضافه  متخلخل  لایه‌های  به  لایه،   5-10 بار  هر  در  که 
فرایند همان‌طور که در شکل )2( دیده می‌شود به یک فرایند یک 

مرحله‌ای تبدیل شده ‌است.
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که   Coacervation فرایند  )پایین(  و  لایه  به  لایه  فرایند  )بالا(   :2 شکل 
نگه  کنار هم  در  نیروهای هیدروفوبیک  با  کلوئیدی  قطرات  کروی  تجمعات 

داشته می‌شوند ]2[.

در هر روش، پلیمر در انتها با سوزاندن حذف و ذرات برای بهبود 
ذرات  این  ابعاد   )3( شکل  می‌شوند.  سخت  مکانیکی‌شان  خواص 

متخلل سطحی را نشان می‌دهد.

شکل 3: ابعاد ذرات متخلخل سطحی ]2[.

روش دیگر برای سنتز تک ظرف، روش کره روی کره8 است که 
در آن میکروسفرهای سیلیکا با یک تک لایه از نانوسفرها پوشانده 

می‌شوند )شکل 4(.

شکل 4: میکروگراف اسکن الکترونی ذرات کره روی کره ]2[.

 2nm سطح این مواد، حفرات بسیار کوچکی با قطر کم‌تر از
دارد، اما تخلخل بالای آن‌ها، امکان جداسازی پروتئین‌های بزرگ 
ستون  یک  می‌دهد.  نانوسفرها  سطوح  میان  فضای  علت  به   را 
هسته – پوسته که μm 2/7 قطر دارد، کارایی معادل یک ستون 
متخلخل زیر μm 2 داشته و نصف فشار برگشتی آن را داراست. 
این  دلیل  اما  برسد؛  نظر  به  مبهم  است کمی  مسئله ممکن  این 
ندارد.  اثر  برگشتی  فشار  روی  ستون  تخلخل  که  است  آن  امر 
عبور  امکان  که  قدری کوچک هستند  به  اینکه حفرات  دلیل  به 
فقط  اصولاً  حلال  جریان  و  ندارد  وجود  آن‌ها  میان  از  حلال 
و  لایه‌ای  ستون‌های  بنابراین  می‌شود.  انجام  ذرات  اطراف  در 
می‌کنند.  تولید  یکسانی  برگشتی  فشار  یکسان،  قطر  با  متخلخل 
به علت قطر  2/7μm صرفاً  پایین‌تر ذرات لایه‌ای  برگشتی  فشار 
بشقابک  ارتفاع  لایه‌ای،  ستون‌های  در  است.  آن  بزرگ‌تر  ذرات 
با ذرات متخلخل  با ستون‌های  1/2( در مقایسه   – تئوری )1/5 

)2/1 – 1/9( کم‌تر است.
این کارایی بالاتر به چند دلیل رخ می‌دهد:

9rsd در  اندازه‌ ذره‌کوچک‌تر ذرات لایه‌ای )5 درصد  توزیع   .1
برابر 20 درصد rsd برای ذرات متخلخل(

2. پرشدگی بهتر ستون‌های ذرات لایه‌ای )کاهش عبارت A در 
معادله‌ ون دیمتر(

3. ستون‌های لایه‌ای مشکلات کم‌تری در رابطه با گرمای ایجاد 
گرمایی  رسانایی  جامد،  هسته‌  زیرا  دارند.  اصطکاک  علت  به  شده 
ستون‌های  حفرات  وارد  که  متحرک  فاز  با  مقایسه  در  بیشتری 

متخلخل می‌شود، دارد.
قطر  با  ستون‌هایی  از  استفاده  امکان  شده  ذکر  موارد  تمامی 
داخلی mm 4/6 و ذرات لایه‌ای μm 2/5 به جای ستون‌های با قطر 

داخلی mm 2/1 و ذرات کوچک‌تر از 2 میکرون را می‌دهد.

 ستون‌های مونولیتیک
بخش  در  زیادی  دارویی  کارخانه‌های  گذشته  سال‌های  طی 
شیمی ترکیبی10 تحقیق می‌کنند و در روند تحقیقاتی برای یافتن 
موثرترین داروها، باید طیف بسیار وسیعی از آنالیزها با سرعت انجام 
شوند. در بسیاری موارد، نتایج منجر به تولید و سنتز هزاران ترکیب 
پیدا  برای  باید  ترکیبات  این  مخلوط  از  کدام  هر  می‌شود.  ماه  در 
کردن ترکیب مورد نظر جداسازی و بررسی شوند. برای هر آنالیز، 
نمونه‌ها  تعداد  که  وهنگامی  بوده  دقیقه   15-20 استاندارد  زمان 
بسیار زیاد باشد، بسیار وقت‌گیر است. به همین دلیل، ستون‌ها باید 
مقاوم باشند چرا که بسیاری از آزمایشگاه‌ها 24 ساعته برای آنالیز 

این ترکیبات کار می‌کنند.
طیف‌سنج‌های  و  کارآمد  و  جدید   HPLC دستگاه‌های  ظهور 
ساکن  فازهای  مورد  در  تحقیق  باعث  آشکارسازی،  برای  جرمی 
مناسب  از ستون‌های  یکی  این دستگاه‌ها شده‌است.  برای  مناسب 

برای جداسازی، ستون‌های مونولیتیک هستند.
منحنی ون دیمتر که ارتفاع بشقابک تئوری )H( بر حسب سرعت 
خطی فاز متحرک )u( است، بیشتر برای ارزیابی کارایی ستون مورد 
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که  می‌دهد  نشان  مذکور  منحنی  بنابراین،  می‌گیرد؛  قرار  استفاده 
ستون‌های مونولیتیک، کارایی بسیار بیشتری از ستون‌های معمول 
با قطر μm 5 دارند. کارایی آن‌ها معادل ستون‌هایی با مواد پرکننده 
که سرعت  است  این  آن‌ها  آشکار  مزیت  و  است   3/5 μm قطر  با 
قابل استفاده است  برای آن‌ها   9 mL/min به بزرگی  جریان‌هایی 

)شکل 5(.

شکل 5: منحنی H بر u برای ستون‌های مونولیتیک سیلیکایی
 )Chromolith( و ستون‌های HPLC ذره‌ای ]3[.

در شکل )6( نمایی از ساختار ستون مونولیتیک سیلیکایی با 
حفرات مزوپور )قطر حدود nm 3( دیده می‌شود.

مفرو  )ب(  و  پوروس  ماکرو  )الف(  ساختار  الکترونی  میکروگراف   :6 شکل 
پوروس ستون‌های مونولیتیک سیلیکایی میله‌ای ]3[.

آن  جای  به  که  هستند  ستون‌هایی  مونولیتیک،  ستون‌های 
که ذرات منفرد و مجزا درون ستون پر شوند، در یک فاز هموژن 
بتون‌ریزی(.  مانند  )درست  می‌شوند  قالب‌ریزی  پیوسته  شکلی  به 
ستون‌های مونولیتیک، پتانسیل بالایی از لحاظ پایداری دارند و به 
آسانی با هر دو جداسازی‌های آنالیتیکی و تهیه‌ای سازگار می‌شوند. 

 HPLC هر دو نوع ستون‌های مونولیتیک سیلیکایی و ستون‌های
ذره‌ای بر پایه‌ سیلیکا و بر پایه‌ پلیمر مورد بررسی قرار گرفته‌اند. 
ایده‌ این ستون‌ها برای نخستین بار، 30 سال گذشته معرفی شدند 
]5[. این ستون‌ها به‌صورت یک فوم صلب که حفرات به هم پیوسته‌ 
آن یک شبکه را تشکیل می‌دهد، درون ستون هستند و فاز متحرک 

از میان آن‌ها عبور می‌کند.
پایه‌  بر  مونولیتیک  ستون‌های  بر  بیشتر  بخش  این  در 
در  عمده  به‌صورت  آلی  مونولیت‌های  می‌شود.  تأکید  سیلیکا 
جداسازی  تا  داشته‌اند  موفقیت  بزرگ  زیستی  مولکول‌های  آنالیز 
مولکول‌های کوچک. سیلیکاهای مونولیتیک در دهه‌ 1990 توسعه 
اولین ستون  تجاری‌سازی‌شد.  تولید آن‌ها  و در سال 2000  یافته 
داخلی )قطر  کرومولیت12  و   11PEEK با   مونولیتیک   سیلیکای 

mm 4/6 و طول cm 10( پر شد و کارایی معادل یک ستون با اندازه‌ 
ذره μm 4-3/5 را داشت. اما افت فشار )یا نفوذپذیری آن( معادل یک 
ستون پر شده با ذراتی با اندازه‌ μm 8-7 بود. این ستون‌ها از طریق 
پلیمریزاسیون هیدرولیتیکی، تترامتوکسی سیلان در استیک اسید 
آبی در حضور پلی اتیلن گلایکول13 تهیه شدند. حفره‌های مزوپور در 
ساختار ستون از طریق افزودن آمونیاک آبی ایجاد می‌شوند. اولین 
حفره‌های موئین(،  و  )میله‌ای  مونولیتیک  سیلیکای  ستون   نسل 

μm 8-2 داشتند که برای ایجاد کارایی بسیار بزرگ بود.
به‌طور کلی می‌توان دو ویژگی عمده برای ستون‌های سیلیکای 

مونولیتیک ذکر نمود:
ذرات  معادل  کارایی  مونولیتیک  سیلیکای  ستون‌های   .1
سیلیکای μm 5-3 را دارند و افت فشار آن‌ها 50-40 درصد کم‌تر 
از ذرات سیلیکای با اندازه ‌μm 5 است. به همین علت این ستون‌ها 
تعداد صفحات  تا  نمود  به هم متصل  به روش سریالی  را می‌توان 

بیشتری برای جداسازی‌های دشوار به‌دست آورد.
این  بالا،  راندمان  با  جداسازی‌هایی  آوردن  به‌دست  برای   .2
ستون‌ها با سرعت جریان بسیار آهسته‌تر از ستون‌های متناظر خود 

)در حدود mL/min 5-3( کار می‌کنند.
متخلخل  مونولیتی  پلیمرهای  پلیمری،  مونولیت  ستون‌های 
اتصال عرضی شده هستند که می‌توان آن‌ها را به‌صورت دیسک و 
یا تیوبی شکل در آورد و به دستگاه HPLC وصل نمود. در شکل 
سرعت‌های  در  را  پروتئین  چندین  سریع  جداسازی  می‌توان   )7(
سریع  نفود  امکان  پروتئین،  متخلخل  ساختار  نمود.  مشاهده  بالا 

پروتئین‌ها را می‌دهد.

شکل 7: جداسازی سریع پروتئین‌ها روی ستون مونولیتیک پلیمری. ستون 
.]1[ 50 × 4/6 mm
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پلیمرهای مونولیتیک تجاری موجود به شکل‌های تبادل یونی 
برهم‌کنش هیدروفوبی، فاز معکوس و کروماتوگرافی میل ترکیبی 
باید در نظر داشت که غشاهای عامل‌دار شده  البته  وجود دارند. 
که مدت‌ها برای جداسازی مولکول‌های زیستی استفاده می‌شدند، 
کلی،  به‌صورت  هستند.  مونولیت  ستون‌های  از  متفاوت  شکلی 
بزرگ  بیومولکول‌های  جداسازی  برای  پلیمری  مونولیت‌های 
نه  و  مونولیت‌های سیلیکا هستند  واقع مکمل  و در  بوده  مناسب 

رقیب آن‌ها.
انتهای  و  بوده   C18‌ دنباله دارای  که  مونولیتیک  ستون 
مقایسه  قابل  گزینش‌پذیری  لحاظ  از  شده‌است،  بسته  نیز  آن 
که  می‌دهد  نشان  مقایسه‌ای  هستند.  معکوس  فاز  ستون‌های  با 
اگر گزینش‌پذیری ستون مونولیتیکی و ستون ذره‌ای مشابه هم 
بسیار  مونولیتیک  ستون  در  آمده  به‌دست  بازداری  زمان  است، 
می‌آورد  فراهم  را  سریع‌تری  جداسازی  بنابراین،  است؛  کوتاه‌تر 
مونولیتیک  بهتر در ستون‌های  انتقال جرم  امر هم،  این  دلیل  و 

است.
به‌عنوان نمونه، پنج ترکیب در ستون معمولی با سرعت جریان 
mL/min 1 در عرض 5 دقیقه جداسازی شد و فشار برگشتی کل 
دستگاه bar 13 بود اما همین پنج ترکیب در یک ستون مونولیتیک 
جریان سرعت  و   72  bar برگشتی  فشار  با  دقیقه   0/5 عرض   در 

mL/min 9 جدا شدند )شکل 8(.

جریان‌های  سرعت  در   β– کننده  مسدود  ترکیب  پنج  جداسازی   :8 شکل 
)الف( 1، )ب( 3، )ج( 5، )د( 7 و )ه( 9 میلی‌لیتر بر دقیقه.

.]3[ 50 × 4/6 mm chromolith ستون

مجدد  رساندن  تعادل  به  نیازی  ذره‌ای،  ستون‌های  برعکس 
در  می‌توان  را  فلو  ترکیب  نیست،  گرادیانی  شستشوی  در  ستون 

انتهای هر آزمایش به سادگی به ترکیب اولیه برگرداند )شکل 9(.

–β )الف( بدون و )ب( با فلوی  شکل 9: جداسازی داروهای مسدود کننده 
.]3[ 100 × 4/6 mm chromolith گرادیانی. ستون

همان‌طور که گفته شد، از آنجایی که جداسازی سریع مدنظر 
جداسازی  امکان  کوچک‌تر  ذرات  با  کوتاه‌تر  ستون‌های  است، 
طبیعی،  ترکیبات  نمونه‌های  درمورد  می‌کنند.  ایجاد  را  سریع‌تر 
استفاده  با  نوشیدنی،  و  نمونه‌های غذایی  و  داروهای گیاهی  مانند 
و بشقابک  بیشتر  از ستون‌های مونولیتیک سریالی، می‌توان طول 
که  می‌دهد  نشان  وضوح  به   )10( شکل  آورد.  به‌دست  بیشتر 
با  از یک متر را می‌توان  ستون‌های سیلیکای مونولیتیک بزرگ‌تر 
نتایج قابل قبول به‌دست آورد ]6[. این طول بیشتر به دلیل فشار 

برگشتی کم‌تر در این ستون‌ها قابل دستیابی است.

ابعاد  با   Chromolith از طریق جفت کردن 14 ستون  10: جداسازی  شکل 
.]3[100 × 4/6 mm
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در  که  کوچک  ذرات  دارای  ستون‌های 
کارایی  می‌توانند  می‌کنند،  کار  بالا  فشارهای 
داشته  متداول   HPLC ستون‌های  مشابه 
مصرفی  حلال  و  زمان  حال  عین  در  و  باشند 
نیز در آن‌ها کاهش می‌یابد. این دستگاه‌ها به 
بتوانند  که  دارند  نیاز  پیچیده‌تر  دستگاهوری 
فشارهای بالا را هم تحمل کنند. ذرات لایه‌ای 
حتی  و  می‌شوند  باعث  را  بیشتری  کارایی 
می‌توان ذرات بالاتر از μm 2/5را در فشارهای 
پایین‌تر به جای ذرات 2μm که همان کارایی 
ذارت  دیگر،  سوی  از  نمود.  استفاده  دارند،  را 
بیشتری  لایه‌ای،کارایی   2μm از  کوچک‌تر 
نسبت به ذرات کاملًا متخلخل با همان اندازه 
اولیه ‌ستون‌های  نسل  دارند.  یکسان  فشار  در 
مونولیتیک نویدبخش کارآمدی بیشتر و فشار 
بود   5μmذرات با  مقایسه  در  کم‌تر  برگشتی 
سرعت  نظر  از  اما  هستند.  متداول  بسیار  که 
با ستون‌های  رقابت  قابل  کارایی،  و  جداسازی 

هسته-پوسته نیستند.
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ابن‌سینا
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Iranian Journal of

A number of advances have taken place in the last 
decade in the area of support materials for high perfor-
mance liquid chromatography (HPLC). These devel-
opments have included the use of very small porous 
particles (< 2.0 μm diameter), new types of superfi-
cially porous or ‘shell’ particles and the development 
of a second generation of silica monolithic columns 
with increased efficiency compared with earlier ver-
sions. This article will consider these developments 
mostly with regard to their use in the analysis of small 
molecules.
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Multi-pass Transmission 
Electron Microscope

Feynman once asked physicists to build better electron microscopes to be able to watch 
biology at work. While electron microscopes can now provide atomic resolution, electron beam 
induced specimen damage precludes high resolution imaging of sensitive materials, such as 
single proteins or polymers. Here, we use simulations to show that an electron microscope 
based on a simple multi-pass measurement protocol enables imaging of single proteins at 

reduced damage and at nanometer resolution, without averaging  
structures over multiple images. While we demonstrate the method 
for particular imaging targets, the approach is broadly applicable 
and is expected to improve resolution and sensitivity for a range 
of electron microscopy imaging modalities, including, for example, 

scanning and spectroscopic techniques. The approach 
implements a quantum mechanically optimal strategy 
which under idealized conditions can be considered 

interaction-free. In practice, an order-of-magnitude 
reduction in damage at equivalent resolution ap-
pears feasible.
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As a result of the changes to the ISO 9001 in 2015, integration of risk-based thinking 
into the quality management system is going to be a new requirement in ISO/IEC 17025. 
Though the concept of risk should not be new to the testing laboratories as it has been 
implicit in the previous editions of ISO 9001 and ISO/IEC 17025 as well, there might be 
concern on how risk-based thinking could be introduced to their daily operations in a 
practical and effective way. As a means to address the concern, this paper recommends 
an initial process review followed by an ongoing risk management process. Besides, a 
number of potential risks were identified and ways to avoid them were also discussed. 
Furthermore, there were discussions on the implementation of the risk management pro-
cess and how could the management make use of the outcome of regular assessments 
to explore opportunities for increasing the effectiveness of the management system, 
achieving improved results and preventing negative effects. Keywords ISO/IEC 17025 
Risk-based thinking Quality management system.
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International standardization activities play an 
 important role in establishing the infrastructure of 
the countries by creating a single language between 
producers and consumers, facilitating international trade 
and technology transfer, developing technical industry 
needs, developing technical knowledge and technology 
capacities. The impact of these activities will be more 
tangible when it comes to "developing a native product 
standard" in each country, to see the active presence 
of related producers in the global markets. A concept 
that is nowadays, given the current state of the country, 
entitled "The Essential Need for the Development of the 
Knowledge Based Economy", and we are faced with a 
lack of it. The purpose of this article is to describe the 
tasks, activities and structure of the World Organization  
for Standardization and how to contribute to the  
development of international standards. 

Usually, the drafting of an international standard 
from the start to the end result; requires conducting 
relevant research and testing, participating of industry 
experts, faculty members from universities, research 
centers, public and private organizations, trade unions, all  
interest groups in member countries; which  it takes 
three years. After the hard stages of arbitration and with 
the majority of positive votes of the reviewing members, 
the results are considered as the international standard  
approved and endorsed and communicated to the 
member countries.

Due to the lack of sufficient technical knowledge 
and information, today, the need to address this  
important issue and the creation of a suitable platform 
for the participation of the more knowledgeable people 
of the country is felt more and more. In this paper, with  
describing the activities of the International Organization 
for Standardization (ISO), the process of developing  
international standards and participation in this activity 
is described.
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