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ABSTRACT 

In this paper, a solid phase extraction based on magnetic graphene oxide nanocomposite 

has been introduced for the quantitative extraction of bupropion. The characterization and 

structural studies for the nanocomposite were carried out by fourier transform infrared 

spectrometry, scanning electron microscopy and X–ray diffraction techniques. Ion 

mobility spectrometry as a sensitive, rapid and simple method was applied for the 

determination of bupropion. The effect of experimental parameters (including desorption 

solvent: type and volume, adsorbent amount, pH, temperature and time extraction, and 

initial solution volume) on the extraction efficiency of the proposed method was 

investigated. Under optimum conditions, the calibration curves were linear in the two 

ranges of 4–10 and 10–24 ng with coefficients of determination R2≥ 0.98. The relative 

standard deviation was 5% and also the limits of detection and quantification were reported 

as 0.66 and 2.20 ng, respectively. The proposed method was applied for the different brand 

tablets with various doses of bupropion which the satisfactory quantitative results were 

obtained (recovery: 88.0–92.0%). 
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سنجی تحرک و طیف مغناطیسیاکسید گرافن بر پایه نانوکامپوزیتاستخراج فاز جامد 

 یونی در تعیین بوپروپیون

 بررضا شیشهمسعود و *فریده شمسی، علی شیبانی

 ایرانیزد،  ،یزد اسلامی آزاد دانشگاهگروه شیمی، 

 29/02/01تاريخ پذيرش:           17/02/01تاريخ تصحيح:              20/11/00تاريخ دريافت: 

 چکيده

یابی و مشخصه. شده است معرفی اکسید مغناطیسیگرافن نانوکامپوزیت جامد بر پایه فاز با روش استخراج داروی بوپروپیون کمی در این مقاله استخراج

سنجی زیرقرمز تبدیل فوریه، میکروسکوپ الکترونی روبشی و پراش اشعه ایکس انجام های طیفمطالعات ساختاری جاذب سنتز شده با استفاده از تکنیک

 استخراج روش بر بازده تجربی مؤثر پارامترهای. مقدار شد تعیین ساده سریع و روش حساس، یک عنوانبه یونی تحرک سنجیطیف با یونشد. بوپروپ

 شرایط در. استخراج و حجم محلول اولیه بررسی و بهینه شدند دمای استخراج، زمان ،pH جاذب، واجذبی )نوع و حجم(، میزان حلال پیشنهادی شامل

و همچنین مقادیر  %5انحراف استاندارد نسبی . بودند یخط 2R≤98/0تعیین  برایبا ض ng 10-24و  4-10دو گستره  در بندیدرجه هایمنحنی بهینه،

از بوپروپیون  های مختلف قرص با دوزهای متفاوتدر نمونه پیشنهادی روش کاربرد .گزارش شدند ng 20/2 و 66/0 ترتیب حدتشخیص و حدتعیین به

 (.0/88-0/92دنبال داشت )درصد بازیابی: شد که نتایج کمی رضایت بخشی را به ارزیابی

 سنجی تحرک یونی.اکسید مغناطیسی، طیف: بوپروپیون، استخراج فاز جامد مغناطیسی، نانوکامپوزیت گرافنکلمات کلیدی

 مقدمه -1

طور گسترده در کنترل که به آنتاگونیست گیرنده نیکوتین استنفرین و همچنین نوراپی -دوپامین جذب مهارکنندهبوپروپیون 

همراه نالترکسون بوپروپیون بههای اخیر، استفاده از در سالشود. ترک سیگار استفاده می عنوان داروی کمکی دربه افسردگی و

در درمان سوء مصرف مواد مخدر و همچنین  داروبر طبق آزمایشات بالینی، از این  .است هشدتأیید  در تنظیم وزن 1FDAتوسط 

 مهتا نریمانتوسط میلادی 1969بوپروپیون اولین بار در سال . ]3-1 [شوداستفاده میفعالی همراه با کمبود توجه  اختلال بیش

عنوان به بوپروپیون ،2017در سال  .به ثبت رسید بروف ولز توسط 1974ساخته شد و در سال آمریکایی ˗ هندی شیمیدان 

-4 [بوده است برای بیماران تجویز شدهمیلیون نسخه  24بیش از در در ایالات متحده و پر مصرف مین داروی رایج بیست و سو

7[. 

، کروماتوگرافی ]9و  8 [( 2HPLCمانند کروماتوگرافی مایع با عملکرد بالا )گیری بوپروپیون های مختلفی برای اندازهروش

گزارش شده  ]11[( MS-HPLCسنجی جرمی )طیف -و کروماتوگرافی مایع با عملکرد بالا ]10 [(3EKCالکتروسینتیکی )

 
1 Food and Drug Administration 
2 High Performance Liquid Chromatography 
3Electrokinetic Chromatography 

https://fa.wikipedia.org/w/index.php?title=%D9%86%D8%B1%DB%8C%D9%85%D8%A7%D9%86_%D9%85%D9%87%D8%AA%D8%A7&action=edit&redlink=1
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%AF%D9%84%D8%A7%DA%A9%D8%B3%D9%88%D8%A7%D8%B3%D9%85%DB%8C%D8%AA%E2%80%8C%DA%A9%D9%84%D8%A7%DB%8C%D9%86
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%AF%D9%84%D8%A7%DA%A9%D8%B3%D9%88%D8%A7%D8%B3%D9%85%DB%8C%D8%AA%E2%80%8C%DA%A9%D9%84%D8%A7%DB%8C%D9%86
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 مجهز هایآزمایشگاه و خطرناک هایبه مصرف بالایی از حلال بر و پرهزینه بوده و نیازمندزمان معمولاً هاروش این است.

 یمرجع چیهتاکنون  .است ضروری بوپروپیون تعیین برای و مناسبتر هزینه کم سریع، هایروش و ارائه توسعه بنابراین،. باشندمی

 .گزارش نشده است (1IMSسنجی تحرک یونی )طیف توسط ییدارو هایونیدر فرمولاس ونیبوپروپ نییبر تع یمبن

 سازیآمادهدر  ،(3MSPE) یسیتحت عنوان استخراج فاز جامد مغناط ،(2SPEاز استخراج فاز جامد ) یدیجد امروزه، تکنیک

را  SPE ی بکار رفته درسیمغناط یهاجاذب ،دیجدو رویداد نسل  کیعنوان است. به را به خود جلب کرده زیادینمونه توجه 

 4O3Fe ذرات، نانوMSPEدر . کرد یآورجمع وژیفیسانتر بجای یخارج یسیمغناط دانیم کیبا استفاده از  یراحتتوان بهیم

به خود  کاربرد را نیشتریآسان ب یسازکم و آماده تی، سمیسیابرپارامغناط تی، خاصیستیز یسازگار خاطربه یسیمغناط

فیزیکی و شیمیایی مناسب های دلیل پایداری شیمیایی، مساحت سطح زیاد، و ویژگیاند. نانوذرات حاوی کربن بهاختصاص داده

  (GO)اکسیدو نانو صفحات گرافن (G) . در این میان، گرافن]14-12[شوند استفاده می SPEهای طور وسیعی در روشبه

دلیل تمایل شدید به جذب ترکیبات با طور کلی، گرافن یک جاذب آبگریز و غیرقطبی است که بهکاربرد بیشتری دارند. به

اکسید در سطح خود حاوی تعداد . در مقابل، گرافن]15 [فاز معکوس کاربرد دارد SPEساختارهای دارای کربن حلقوی در 

 نسبت به بوده که به آن خاصیت آبدوستی بیشتری های عاملی کربوکسیل، اپوکسی، و هیدروکسیلزیادی اتم اکسیژن در گروه

G   16 [های آبی ایجاد نمایدهای کلوئیدی پایداری را در محیطتواند سوسپانسیونکه میداده[. GO های عاملی دلیل گروهبه

دار و های عاملی اکسیژنهای الکترواستاتیک با ترکیبات آلی حاوی گروهذکر شده توانایی تشکیل پیوند هیدروژنی یا برهمکنش

 یخصوصیات جذب ،شیمیایی پایداریسطح وسیع،  علتبه  (MGO)مغناطیسی اکسیدگرافن های فلزی را دارد.دار یا یوننیتروژن

 [محققین قرار گرفته استتوجه مورد  عنوان جاذببه های آبیتر آن از محلولآوری سادهخاطر جمعو همچنین بهمنحصر به فرد 

17-21[. 

 IMSهای مختلف معرفی شده است. های موجود در نمونهجهت شناسایی و تعیین مقدار آنالیت سنجی تحرک یونی روش طیف

تحرک میزان ها بر اساس آنالیت در این تکنیکاست که سنجی جرمی مشابه با طیف یفاز گاز ها دریک روش جداسازی یون

و  هادر کتاب IMSو تئوری اصول  .]22[ شوندو ارزیابی میدر فشار محیط شناسایی و الکتریکی ضعیف  میدانیک یونی در 

سریع و حساس مقادیر کم طیف وسیعی گیری و اندازهبرای تشخیص   IMS.]24و  23 [است شده شرح دادهمتعددی  مقالات

 .]26و  25 [است شدهشیمیایی بکار گرفته از ترکیبات 

 
4Ion Mobility Spectrometry 
5Solid Phase Extraction 
6Magnetic Solid Phase Extraction 
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 فاز جامددر تکنیک جاذب یک عنوان بهو بررسی ساختاری  یابیمشخصپس از و  شده سنتز MGOابتدا  در این مطالعه،

گیری این اندازهبرای  IMS روش شد. های آبی استفادهجهت استخراج و تخلیص بوپروپیون از محلول  (MSPE)مغناطیسی

در نهایت، پس  .سازی شدندبررسی و بهینه  IMSو همچنین MGO-SPE عملکرد تأثیرگذار بر متغیرهای. شددارو بکار گرفته 

 .شد قرص ارزیابیهای نمونهآنالیز بوپروپیون در با موفقیت برای کارآیی آن  پیشنهادی،روش از اعتبارسنجی 

 بخش تجربی -2

 هامواد و روش -2-1

بوپروپیون خالص و قرص آن در دوزهای مختلف از چندین شرکت ایرانی واقع در تهران )اکسیر، تهران دارو، عبیدی( تهیه شدند. 

 (II)آهنو  کلرید(III) آهن(، نیتریک اسید، %30سدیم نیترات، پتاسیم پرمنگنات، سولفوریک اسید، پودر گرافیت، آب اکسیژنه )

 از شرکت مرک آلمان خریداری شدند.  کلرید

 4O3Fe/GO هايسنتز نانوکامپوزيت -2-2

 4O3Fe سنتز نانوذرات -1-2-2

های سنتز شدند. نمک O2H.42FeClو  O2H.63FeClبا روش ماسارت و از طریق همرسوبی مخلوطی از  4O3Feنانوذرات 

O2H.63FeCl (g 03/3 :mmol 2/11 و )O2H.42FeCl (g 13/1:mmol 6/5 در )mL 150 طور کامل حل آب دیونیزه به

شود. پس از آن،  حرارت داده تا رنگ زرد شفافی ایجاد  C° 50شدند. سپس این محلول آبی را ضمن هم زدن شدید تا دمای 

طول شد. در دقیقه در این شرایط نگه داشته  30شد و محلول به مدت  آمونیاک غلیظ به محلول افزوده mL 5/12قطره قطره 

گردید و چندین  آوریشده با آهنربا جمع شد. پس از اتمام واکنش، رسوب سیاه تولید اثر استفادهعنوان گاز بیبه 2N آزمایش از

در آون خشک  C°60سنتز شده در دمای  4O3Feشد. در انتها، نانوذرات  بار با آب دیونیزه و اتانول به طور کامل شستشو داده

 .]27[شدند 

 سنتز گرافيت )گرافن( اکسيد  -2-2-2

 g( و پتاسیم پرمنگنات )g5/0 اکسید سنتز شد. ابتدا، سدیم نیترات ) شده هامر، گرافیت با استفاده از گرافیت و با روش اصلاح

شدند. سپس، پودر گرافیت به آرامی به محلول، ضمن هم زدن ( غلیظ در حمام یخ اضافه %98سولفوریک اسید ) mL 23( به 3

شد. کنترل سرعت افزایش پودر به منظور ممانعت از افزایش ناگهانی دما ضروری است. مخلوط واکنش برای  شدید آن، افزوده

 C° 35شد. سپس، این مخلوط به یک حمام روغن با دمای داده  اردر داخل یخچال قر C° 4 ساعت در دمای  24مدت زمان 

شد کم به مخلوط واکنش افزوده آب دیونیزه کم mL 46ماند. پس از آن، مقدار دقیقه در آن دما باقی  30منتقل شد و به مدت 

گرافیت موجود در محلول اکسید گردیده شد. در این شرایط، داشته دقیقه در آن دما نگه 15یافت و برای  افزایش C° 98و دما به 
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شد. محلول حاصل را چند قطره قطره به محلول تا تشکیل حباب اضافه   %30شود. پس از آن، آب اکسیژنه و طلایی رنگ می

ترتیب با مقدار کافی هیدروکلریک اسید حال خود رها کرده، سپس ماده تشکیل شده در سطح محلول را برداشته و بهدقیقه به

آمده در شرایط محیط آزمایشگاه خشک  دست( و آب دیونیزه برای حذف اسید اضافی شستشو داده شد. در نهایت، رسوب به5%)

 .]27[شد 

  4O3Fe/GO سنتز نانوکامپوزيت -3-2-2

 4O3Feنانوذرات  ساعت بدست آمد.  برای تهیه 1مدت ( با اعمال امواج فراصوت بهGO ،mg/mL 1) اکسیدسوسپانسیون گرافن

 GO به  تهیه شده سپس، مقدار مشخصی از نانوذرات .مولار پخش شد 3HNO 1 از آن در محلول سطحی مثبت، مقداری با بار

های حاصل با سانتریفیوژ و نانوکامپوزیت ه وهم زدبه شدت ساعت  5را مخلوط  ،سوسپانسیون همگن ایجادبرای  شد. افزوده

 .]27[ خشک شدند آون وندر C°60ها در دمای نانوکامپوزیتسرانجام،  .شدند آوریجمع آهنربا

 استخراج با فاز جامد مغناطيسي   -2-3

 سپس جاذب را به  .شدداده  شستشو دیونیزه آب mL 5 و متانول mL 5 با( 4O3GO/Fe نانوکامپوزیت) جاذب mg04 مقدار

mL10 ( محلول آبی حاوی آنالیتng 20  ،5بوپروپیون pH=)یک یابی بهاضافه کرده و محلول جهت دست و دمای محیط 

جاذب  قوی، همزده شد و سپس با آهنربای دقیقه 10 مدت مخلوط به. قرار داده شد اولتراسونیک همگن در حمام سوسپانسیون

 3شده و مخلوط به مدت  متانول، واجذب mL 1های جذب شده بر روی نانوکامپوزیت با کمک آنالیت .از محلول جداسازی شد

قیقه در حمام اولتراسونیک قرار گرفت. در پایان، با استفاده از آهنربا جاذب را از محلول جدا نموده و حلال استخراج حاوی د

 تزریق شد. IMSگیری به دستگاه آنالیت برای آنالیز و اندازه

 دستگاهوري  -2-4

 پارس فناور تاف شرکتدر استفاده شده در این تحقیق  (400کرونا )مدل  هیتخل ونیزاسیونیبا منبع  یونیسنج تحرک فیط

 کیو  تالیجیمولد پالس، مبدل آنالوگ به د کی، هی، دو منبع تغذمولد کرونا، سوزن IMSسل . ه استشد اصفهان ساخته

)رانش( است  لوله شناوریو  ونیزاسیونی طقهشامل من کهIMS  سل. دهندرا تشکیل می ی این دستگاهاصل یهابخش کامپیوتر

 گریکدیاز  ینازک تفلون یهاقیکه توسط عا شده لیتشک یومینیحلقه آلوم 11 سل این دستگاه از. استگرفته قرار  آون کیدر 

منبع یک مجهز به  نیهمچن دستگاه نی. اشودمی جادیا لیپتانس بیش کیها حلقهدر مقاومت  یسر کی اتصال. با اندشده جدا

های تولید ونی یپالس ورود یشبکه شاتر برا کاز ی. باشدمی های مثبت و منفیصفحه( درمد –)سوزن  کرونا هیتخل ونیزاسیونی

 تالیجی، از مبدل آنالوگ به دیونیتحرک  فیط شینما ید. براوشمی استفاده شناوریبه منطقه  شده در منطقه یونیزاسیون

(Pico-Scope، UKاستفاده ) از  آوریجمعدر طول زمان  حاصل یهاونیکل  کیپ سطح زیرمتوسط . ]29و  28 [ه استشد(
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 تهدر نظر گرف IMS گنالیعنوان سبه (mV 1و حداکثر دامنه:  هیثان 60زمان:  نیانگی؛ مهاآنشدن  دیتا ناپدها پیکزمان ظهور 

 شد. 

 گیریبحث و نتیجه- 3

 4O3GO/Feيابي مشخصه -1-3

نشان داده شده  1 شکل در شد کهنانوکامپوزیت گرفته  IR–FT طیف ،4O3GO/Fe آمیزو تهیه موفقیت سنتز از اطمینان برای

ایجاد شده در آن  C-O-Cو  OH،COOH  ،C=O عاملی، حداقل چهار گروه براساس این شکل با اکسید شدن گرافیت. است

 نوار. نمایندمیکمک  GO یدوستبه آب یقطب یهاگروه نی. اشوندهای مذکور مشاهده نمیکه در بررسی طیفی گرافن گروه

 C=O یمتعلق به ارتعاش کشش cm 5163-1 در یجذب نواراست.  OH یکشش ارتعاشمتعلق به  cm 3420-1 یکیدر نزد یجذب

های مربوط به گروه cm 1241-1نوار جذبی  و C-O-C هایی گروهارتعاش کشش مربوط به cm 3621-1حدود در  یجذبنوار است. 

 .]30[ است Fe-O-Fe یمربوط به ارتعاش کشش cm 575-1در  یقو یجذب نوار، نیبراعلاوهاست.  H-O-Cعاملی 

شد. تصویر  انجام (1SEMتوسط میکروسکوپ الکترون روبشی ) 4O3GO/Fe سطحی و مورفولوژی مطالعه و بررسی ساختار

اکسید گرافن هایورقه .اندشده پخش اکسیدگرافن پایه سطوح در 4O3Fe نانوذرات که دهدمی نشان 2 نمایش داده شده در شکل

 4O3Fe توزیع بنابراین،. اندشده پراکنده مواد، روی ایجاد شده خالی فضاهای از وسیعی در قسمت و شده فشرده 4O3Fe بین

 همراه خواهد داشت.را به مزایای که کندمی جلوگیری 4O3Fe تجمع از حدی تا گرافن هایورقه بین

 

 4O3GO/Feنانوکامپوزیت  IR–FT طیف -1شکل 

 
1Scanning Electron Microscope  
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 4O3GO/Feنانوکامپوزیت  SEM طیف -2شکل 

2θ - 80منطقه  در شدهتهیه  نانوکامپوزیت )1XRD( اشعه ایکس پراش  XRD الگوی به توجه با. شد بررسی درجه 10=

34/18θ - 15/43در پراش هایپیک ،(3 شکل)  یبرا خاصپراش  یهاپیک .شوندمی داده نسبت GO مسطح ساختار به 2=

4O3Fe (30° ،35/4° ،43/3° ،53/4° ،57/1°، 62/68ᵒ θ ( 422(، )400(، )311(، )220(، )100) یهاتوان در شاخصی( را م2=

 لی)فا PDF یهابا داده یبه خوب جاینت نیکرد. ا یبنداند، فهرستشده مشاهده 4O3Feنانوذرات سنتز شده  ی( که برا440و )

JCPDS  31[اند ها ظاهر شدهدر همان مکان تیپراش مگنت یهاکه پیکدهد ینشان م شته و( مطابقت دا0629-19شماره[. 

 
 4O3GO/Fe نانوکامپوزیت XRD طیف -3شکل 

 

 

 
1X-ray diffraction 
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 MSPEسازي شرايط بهينه -3-2

 واجذبی، حلال شامل: استخراج بر مؤثر تجربی متغیرهای پیشنهادی، عملکرد و بازده استخراج روش حداکثر به دستیابی منظوربه

pHها در شدند که نتایج بررسیسازی بهینه زمان هر در متغیر روش مطالعه یک براساس و دمای استخراج زمان جاذب، ، مقدار

 .ادامه آمده است

 حلال واجذبي )نوع و حجم( -3-2-1

 فاکتور، برای مطالعه و تعیین این. شودمحسوب میفرایند استخراج  کارایی بر مهم و مؤثر عامل یک واجذبی حلال انتخاب نوع

mL 1 کلرومتان/استونیتریل دی استونیتریل، متانول، مورد استفاده در فرآیند استخراج با فاز جامد شامل رایج آلی هایاز حلال

با ( ng 20) بوپروپیون بازیابیبالاترین  با توجه به نتایج بدست آمده،. بررسی و آزمایش شدند (1:1استونیتریل/متانول ) (،4:1)

  IMSیک حلال مناسب و سازگار برای آنالیز با دستگاه از آنجایی که متانول اما، .مشاهده شد های استونیتریل و متانولحلال

 .شد واجذبی برای کار حاضر انتخاب حلال عنواناست، به

 شکل)پس از اعمال ضریب تصحیح رقت  نتایج. شد بررسی mL  3-5/0محدوده در ایتجزیه سیگنال بر واجذبی حلال حجم اثر

های بالاتر از این مقدار تغییر بهبود یافته و در حجم mL 1 متانول تا حجم افزایش با دهد که درصد بازیابیمی نشان( 4

میزان حلال برای کافی نبودن  به mL 1 از کمتر هایحجم کاهش بازیابی در طرفی، از. شودداری در نتایج مشاهده نمیمعنی

 .شد برای مطالعات بعدی انتخاب بهینه حجم عنوانمتانول به mL 1 بنابراین،. باشداستخراج کامل آنالیت مربوط می

 

، حلال واجذبی متانول،  = mL 10 ،5pH، حجم محلول آنالیت ng 20، بوپروپیون mg 40اثر حجم حلال واجذبی. شرایط: میزان جاذب  -4شکل 
   Cº 25، دمای استخراج min 10زمان استخراج 

 pH بررسي اثر -3-2-2

 اثر. گیردقرار می pH بوده که تحت تاثیر استخراج هایفرایند و قابل توجه در مهم بسیار مسئله جاذب و آنالیت یک سطحی بار

pH  4محلول نمونه بر جذب بوپروپیون توسط نانوکامپوزیتO3GO/Fe 1/0اسید ) هیدروکلریک افزودن با 1-9 محدوده در 
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در محدوده  استخراج بازده حداکثر ،5 شکل در شده داده نشان نتایج طبق شد. مولار( بررسی 1/0) یا سدیم هیدروکسید و مولار(

5-7 =pH است مثبت بار یک شامل بوپروپیون شرایط، این تحت شود.حاصل می (9/7= apK )و GO هایگروه تفکیک دلیلبه 

 جاذب و آنالیت بنابراین، یک نیروی جاذبه الکتروستاتیک بین .(apK =2/4)است  منفی بار دارای سطحی با کربوکسیلیک عاملی

 سطح در عاملی کربوکسیلیک هایگروه هیدرونیوم، یون غلظت افزایش با pH > 5در  apK مقادیر به توجه با شود.ایجاد می

GO 5در  دهند.می دست از را خود منفی بار و شده پروتونه pH>، یابدمی کاهش بر روی سطح داروی مورد مطالعه مثبت بار .

 .یابدمی کاهش استخراج کارایی در نتیجه و شده یون جفت تشکیل کاهش باعث تغییرات این

 

  زمان استخراج، mL 1 حلال واجذبی: متانول، mL 10 ، حجم محلول آنالیتng 20 ، بوپروپیونmg 40 شرایط: میزان جاذب. pH اثر -5شکل 
min10 دمای استخراج ، ºC25  

 مقدار جاذب -3-2-3

 این بررسی برای. دهدنشان می و بازده استخراج عملکرد بر ایقابل توجه تأثیر جاذب عنوانبه 4O3GO/Fe سوسپانسیون مقدار

 دهد کهنشان می 6 شکل ارائه شده در نتایج. انجام شد mg 60تا  20 در گستره جاذب مختلف مقادیر با آزمایش سری یک اثر،

نتایج درصد بازیابی تقریباً ثابت  mg 50پس از  و شودمی جذب بیشتری آنالیت ،4O3GO/Fe سوسپانسیون مقدار با افزایش

 .شد گرفته نظر بهینه در مقدار عنوانبه از جاذب mg 50 بنابراین،. است
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، min10 ، زمان استخراج mL 1، حلال واجذبی متانول  = mL 10 ،5pH، حجم محلول آنالیت ng 20اثر مقدارجاذب. شرایط: بوپروپیون  -6شکل 
  ºC25 دمای استخراج 

 استخراج زمان اثر -3-2-4

 بین زمانی فاصله شود.کامل آنالیت توسط جاذب مسئله مهمی محسوب می کافی برای جذب دستیابی به زمان ،MSPE در

یا زمان تماس محلول  استخراج عنوان زمانرسیدن به شرایط جذب کامل آن، به حاوی آنالیت تا نمونه محلول به جاذب افزودن

 با ،7نتایج ارائه شده در شکل  طبق. شد بررسی min 20تا  5 محدوده در این عامل اثر. شودمی نمونه و جاذب در نظر گرفته

علت رسیدن به شرایط جذب کامل آنالیت یا حداکثر به سپس و یافته افزایش درصد بازیابی دقیقه 10 اج تااستخر زمان افزایش

کاهش جزیی درصد بازیابی را  باشد.تأثیر میماند و افزایش زمان استخراج بیمی باقی ثابتی سطح یک ظرفیت جاذب، تقریباً در

 عنوانبه min 10جویی در زمان و سریع بودن فرآیند استخراج، برای صرفه بنابراین،توان به واجذبی آنالیت مربوط دانست. می

 .شد انتخاب بهینه مقدار

 

، mL 1، حلال واجذبی متانول =mL 10 ،5pH، حجم محلول آنالیت ng 20، بوپروپیون mg 50اثر زمان استخراج. شرایط: میزان جاذب  -7شکل 
 Cº 25دمای استخراج 
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 اثر دماي استخراج  -3-2-5

مورد مطالعه و بررسی قرار گرفت. این پارامتر بر سرعت رسیدن به  Cº 35تا  20اثر دمای استخراج بر درصد بازیابی در محدوده 

یابد و سپس در میزان جذب افزایش می Cº 25( با افزایش دما تا 8تعادل و تغییر موقعیت آن اثرگذار است. طبق نتایج )شکل 

عنوان شرایط مناسب دمایی برای شود. بنابراین، دمای محیط بهداری در میزان استخراج مشاهده نمیدماهای بالاتر تغییر معنی

 آزمایشات جذب انتخاب شد.

 

 mLحلال واجذبی متانول ،  = mL 10، 5pH ، حجم محلول آنالیتng 20 بوپروپیون، mg 50 اثر دمای استخراج. شرایط: میزان جاذب -8شکل 

 min10 ، زمان استخراج 1

 حجم محلول اوليه آناليت  -3-2-6

 بوپرپیون( دنبال ng 20)حاوی  mL 100تا  10 گستره سازی شرایط و قابلیت استخراج با حجم اولیه محلول درآزمایشات بهینه

علت پایین آمدن ثابت مانده و سپس به ایتجزیه ، سیگنالmL 50تا  10از  حجم افزایش با که داد نشان( 9 شکل) نتایج. شد

توان با جاذب برای استخراج کمی بوپروپیون عنوان بالاترین حجمی که میبه mL 50یابد. بنابراین، بازده استخراج کاهش می

 مصرف،همچنین برای شاخص  برای روش پیشنهادی بدست آمد. 50سازی بهره گرفت انتخاب شد. بر این اساس، فاکتور غنی

 حاصل شد.  1سازی، مقدار برای رسیدن به یک واحد فاکتور غنی (mL) حجم نمونه مصرفی
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، min10، زمان استخراج mL 1 حلال واجذبی متانول، = ng 20، 5 pH ، بوپروپیونmg 50 اثر حجم محلول آنالیت. شرایط: میزان جاذب -9شکل 

 ºC 25دمای استخراج 

 IMSسازي شرايط عملکردي بهينه -3-3

 در نظر گرفتههای مختلف در نمونه بوپروپیون گیریی اندازهانتخاب برا نیعنوان اول، بهHPLC ژهیوبه یکروماتوگراف یهاروش

هستند. نیازمند  های آلیحلالبالای  مصرف و متیق گران زاتی، تجهیطولان آنالیززمان  بهها معمولاً روش نی. ااست هشد

 کعنوان یبه IMS در کار حاضر ،بوپروپیون ن و کنترلییتع یروزافزون برا یازهاین رفع معایب ذکر شده و پاسخ بهمنظور به

 .شد معرفی و بکار گرفتهدارو  ی آنالیز اینبرامناسب  لیبا پتانس عیروش ساده و سر

دور از  شاخص کیپ کیفقط  تیآنالمطابق با این شکل، است.  شده نشان داده 10در شکل  بوپروپیون یونیتحرک  فیط

 یهامتغیر، تیحساس نیبه بهتر یابیمنظور دستدهد. بهینشان م هیثانیلیم 9در حدود ثانیه( میلی 5الی  8/3های زمینه )پیک

و  شناوریگاز حامل و  انیجر سرعت، محفظه تزریق و سل )لوله شناوری( ی، دماشناوریو  کروناموثر شامل ولتاژ  دستگاهی

در میان این متغیرها، دمای محفظه تزریق و سل است.  شده گزارش 1 در جدول جینتا که شدند یپالس بررس همچنین پهنای

 گنالیبر شدت س قیتزر ی محفظهدما ریتأثسازی آن بررسی و دنبال شد. دستگاه از اهمیت بیشتری برخوردار بوده که بهینه

 ºC190تا آنالیت  گنالی. شدت سشد( مطالعه آون) IMS سل برای ºC 180 ی ثابتدما در ºC 230 تا 170در محدوده آنالیت 

سازی دمای محفظه تزریق انتخاب و در این دما بهینه ºC190 دمای ، نیماند. بنابرایبالاتر ثابت م یو در دماها یافته شیافزا

 قیتزربهینه محفظه  یدما در ºC200 تا  150در محدوده آنالیت  هایگنالیبر شدت س IMS سل یدما ریشد. تأث بررسی سل

( ºC190)  .سل تا  یدما شیافزابا که  دادنشان  نتایجمورد مطالعه قرارگرفت ºC170 در و  بوپروپیون زیاد شده گنالیشدت س

 انتخاب شد. IMSسل  یدما بهینهعنوان مقدار به ºC170 ، نی. بنابراشودای دیده نمیقابل ملاحظه رییتغ دماهای بالاتر
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 طیف تحرک یونی بوپروپیون -10شکل 

 اعتبارسنجي روش -3-4

 بوپروپیون یبرا (2LDRی:خط یکینامید گستره) بندیدرجه یشد. منحن انجام 1ICH دستورالعملروش بر اساس  یاعتبارسنج

 یبه صورت انحراف استاندارد نسبنتایج  یریتکرارپذ وآمد. دقت  دستحداقل مربعات به یخط ونیرگرساستفاده از روش با 

(3٪RSDب )گزارش بندی ارزیابی و در محدوده منحنی درجه وح مختلف غلظتیدر سط با نتایج بازیابیشد. صحت روش  انی

   کهمحاسبه شدند،  m/bS10و  m/bS3 روابط با استفاده از بی( به ترت5LOQ) تعیین( و حد 4LOD) صیشد. حد تشخ

bS و  شاهد نمونه یبرا هاگنالیس متوسطانحراف استانداردm است. بندیدرجه یمنحن بیش 

-ی، منحننهیبه طیدر شرا .استگزارش شده  2 شماره در جدول داروی بوپروپیون نییتع یبرا IMSروش  ایتجزیه یپارامترها

 )ترتیب ( به2Rتعیین ) بایضرمعادلات رگرسیون و همچنین با با  ng 10-24و  4-10دو گستره ( درLDR) بندیدرجه های

Y= 79.14X + 117  ( و )989/0و Y= 15.40X + 712  شده استخراج یونی بوپروپیون تحرک طیف. بودند یخط 0(/998و 

 
1International Conference on Harmonization 
2Linear Dynamic Ranges 
3Relative Standard Deviation 
4Limit Of Detection 
5Limit Of Quantification  
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 روش کند کهشباهت طیفی بیان می این .است 10 شکل شبیه آنالیت ظهور پیک موقعیت که دهدمی های قرص نشاننمونه از

منطقه  در اضافی پیک هیچ های حقیقیآنالیز نمونه در که کند شرایطی را فراهم مقاله توانستهتوسعه یافته در این  استخراج

ای در بدست آمدند. دیگر پارامترهای تجزیه ng 2/2 و 66/0 ترتیب به LOQ و LOD مقادیر. نشود مشاهده پیک آنالیت ظهور

 گزارش شده است. 2جدول 

 بوپروپیونای برای تعیین . پارامترهای تجزیه2جدول 

 ≤98/0 (2R) ضریب تعیین
 ng) )24-4 (LDR) گستره دینامیکی خطی

 ng) )66/0 (LOD) حد تشخیص 
 ng) )2/2 (LOQ) حد تعیین

 درصد انحراف استاندارد نسبی
(RSD%) 

5 

 ~ 90 (%Recovery) درصد بازیابی

 اند.و مقایسه شده گزارش 3موجود در جدول  هایروش سایر گیری بوپروپیون ودر اندازه پیشنهادی روش ایپارامترهای تجزیه

در  مقادیر گزارش شده با پیشنهادی ارقام شایستگی روش بازیابی، هایداده و همچنین LOD، LOQ، LDRsبه نتایج  توجه با

 هایحلال و قیمتگران تجهیزات به و بوده سریع ساده و MSPE–IMS روش براین،علاوه. هستند مقایسه قابل دیگر مقالات

 .باشدها نیازمند نمیمورد استفاده در دیگر روش آلی خطرناک

 پيشنهادي روش کاربرد-3-5

های قرص با های حقیقی، نمونهبرای نمونه بوپروپیون گیریتعیین و اندازه در پیشنهادی و کاربرد روش قابلیت دادن نشان برای

 شرایط بهینه در شده روش توصیف طبق بوپروپیون. گرفتند آنالیز قرارو  بررسی های مختلف مورددوزهای متفاوت از شرکت

و تعیین  تشخیص در یافته توسعه روش توانایی( 4 جدول) آمده دست به نتایج بازیابی. شد گیریاندازه IMS سپس با و استخراج

گیری با توجه به نتایج بدست آمده در کار حاضر و مطالعات مشابه، اندازه .دهدمی نشان را های قرصنمونه در بوپروپیون کمی

 باشد.قابل انتظار می MSPE–IMSهای حقیقی بیولوژیکی با روش بوپروپیون در نمونه

 گیرینتیجه -4

عنوان یک تکنیک به یسنجی تحرک یونطیفاز بوپروپیون معرفی شد. کمی  استخراجبرای  4O3GO/Fe جاذب ،حاضر در کار

کم جاذب، مصرف ادیر مقنیاز به  شاملمزایایی  MSPE–IMS. روش گیری دارو استفاده شدبرای اندازهمحیط زیست  دوستدار

ارقام شایستگی روش دهد. ، محدوده خطی نسبتاً وسیع و حساسیت بالا را ارائه میمناسب LOD، پایینکم حلال آلی، هزینه 

 درروش پیشنهادی برای تعیین بوپروپیون باشد. کارایی های موجود مییون قابل مقایسه با دیگر روشارائه شده در تعیین بوپروپ

 .شدند %5دقت حدود با  0/88-0/92ارزیابی شد که نتایج درصد بازیابی بین  های مختلف قرصنمونه
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 مختلف هاینمونه در بوپروپیون تعیین در هاروش سایر با پیشنهادی روش ایتجزیه پارامترهای مقایسه .3جدول 

 نمونه روش

گستره دینامیکی 

 (2R ,LDR(خطی

(µg/mL) 

حد 

 تشخیص

(LOD) 
(µg/mL) 

حد تعیین 

(LOQ) 

(µg/mL) 

انحراف 

نسبی  استاندارد

(RSD%) 

 بازیابی

%(Recovery) مرجع 

کروماتوگرافی مایع با عملکرد 

 (HPLC) بالا

های فرمول

 دارویی

100-10 

(9998/0) 
49/0 65/1 23/0 1/100 8 

 اسپکتروفتومتری مشتقی

(Derivative 

spectrophotometry) 

های فرمول

 دارویی

25-2 

(9998/0) 
49/0 62/1 19/0 6/99 8 

کروماتوگرافی مایع با عملکرد 

 (HPLC) بالا
 ادرار

0/18-2/1 

 (9994/0) 
30/0 92/0 19/1 _ 32 

کروماتوگرافی مایع با عملکرد 

 (HPLCبالا )
 پلاسما

10-3×(5-250/2) 

 (9994/0) 
2 25/0 3/3-6/1 9/62 33 

 کروماتوگرافی الکترو سینتیک

(EKC) 

 -پلاسما

 ادرار

310×(10-100) 

 (9990/0) 
310×(8/1) 310×(1/5) 1/2 0/103 10 

طیف سنجی جرمی متصل به 

کروماتوگرافی مایع با عملکرد 

 (HPLC-MS/MS) بالا

 پلاسما
10-3×(3-300/0) 

(-) 
͟ 3/0 4/15-4/3 8/97-6/80 11 

طیف سنجی تحرک یونی 

(IMS) 
های نمونه

 قرص

4-24  

(9989/-0

9899/0)  

66/0 2/2 5 0/92-0/88 

ر(
اض

 ح
کار

(
 

 MSPE-IMS های قرص با روشگیری بوپروپیون در نمونه. نتایج اندازه4جدول 

مقدار مشاهده شده  (mgمقدار ادعا شده ) شرکت دارویی ردیف

(mg) 

 درصد بازیابی 

 88 132 150 اکسیر 1

 90 135 150 دکتر عبیدی 2

 89 7/66 75 دکتر عبیدی 3

 92 138 150 تهران دارو 4

 تقدیر و تشکر -5

 این تحقیق با حمایت دانشگاه آزاد اسلامی واحد یزد انجام شده است.
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