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 مجله سلامت و محيط، فصلنامه ي علمي پژوهشي
انجمن علمي بهداشت محيط ايران

 دوره هفتم، شماره چهارم، زمستان 1393، صفحات 481 تا 490

تاریخ پذیرش: 93/08/21 تاریخ دریافت: 93/05/28 

بررسی اثر بازدارندگی آنتی بيوتيک مترونيدازول قبل و بعد از فرايند 
اکسيداسيون پيشرفته UV254/H2O2 بر فعاليت متان  سازی ويژه بيومس بيهوازی

سيد عباس ميرزايی1و2، محمدمهدی امين3، منصور سرافراز1، مهناز حيدری1، محمد مهدی احمد معظم1*

چکيده
زمينه و هدف: دفع ترکیبات داروئی به محیط زیست به عنوان آلاینده های نو ظهور، نگرانی قابل توجهی ایجاد کرده و استفاده از روش های جدید 
تصفیه فاضلاب جهت حذف این ترکیبات ضروری بنظر می رسد. مطالعه حاضر درصدد بررسی میزان تاثیر بازدارندگی داروی مترونیدازول قبل 

و بعد از تصفیه با استفاده از فرایند UV254 /H2O2 بر فعالیت متان سازی ویژه جرم زیستی بی هوازی است.
روش بررسی: تعداد 14 آزمایش هضم بی هوازی به روش ناپیوسته قبل و پس از کاربرد فرایند UV254 /H2O2 در راکتورهای mL 500 که %30 
جرم زیستی بی هوازی و 70% سوبستره بوده، انجام شد. تکنیک مورد استفاده در این مطالعه روش جابجایی مایع بود. مدت هر آزمایش در حدود10 

تا 17روز به طول انجامید.
يافته ها: میزان بیومتان تجمعی در غلظت های 1، 5، 10، 25، 50 و mg/L 100 داروی مترونیدازول بترتیب 34/04، 95/12، 100/86، 3/28، 27/88 
وmL 6/97 اندازه گیری شد. این میزان با کاربرد فرایند پیش تصفیه به مدت min 60 در غلظت های 25، 50 و mg/L 80 بترتیب 800/73، 243/54 
 63/14 mL150 بترتیب تولید بیومتان به میزان 377/2، 380/48 و mg/L 90 در غلظت های 80، 120 و min 10/66 و در مدت زمان mL و

مشاهده شد.
نتيجه گيری: داروی مترونیدازول در غلظت های مختلف بر کارایی هاضم های بی هوازی اثر بازدارندگی دارد و بنابراین نیاز به یک روش پیش تصفیه 
موثر برای کاهش این اثر مورد نیاز است. فرایند UV254 /H2O2 روشی موثر برای تجزیه و تبدیل مترونیدازول به ترکیبات ساده تر و قابل تجزیه 

بیولوژیکی بیشتر برای مصرف باکتری های بی هوازی و در نتیجه افزایش بیوگاز تولیدی در هاضم  ها است.

واژگان کليدی: هضم بی هوازی، داروی مترونیدازول، متان سازی ویژه جرم زیستی، فرایند اکسیداسیون پیشرفته

1- )نویسنده مسئول(: دانشجوی کارشناسی ارشد، مرکزتحقیقات محیط زیست، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران؛ گروه مهندسی بهداشت 
محیط، دانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران.

2- گروه مهندسی بهداشت محیط، دانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی ایلام، ایلام، ایران.
3- دکترای تخصصی مهندسی بهداشت محیط، مرکزتحقیقات محیط زیست، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران؛ گروه مهندسی بهداشت 

محیط، دانشیار دانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران.
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بررسی اثر بازدارندگی آنتی بیوتیک...

مقدمه
آنتی بیوتیک ها و ترکیبات داروئی )Pharmaceuticals( بطور 
گس��ترده ای به منظور درمان بیماری ه��ای باکتریایی عفونت زا 
اس��تفاده می ش��وند که اغلب با اس��تفاده از فرایندهای متداول 
تصفی��ه فاضلاب ح��ذف نمی ش��وند)1(.دفع آنتی بیوتیک ها و 
ترکیبات داروئی به محیط زیس��ت بعنوان آلاینده های نو ظهور، 
نگران��ی قاب��ل توجه��ی را ایج��اد کرده اس��ت و اس��تفاده از 
روش های جدید تصفیه فاضلاب مانند فرایندهای اکسیداسیون 
 )Advanced Oxidation processes (AOPs)( پیش��رفته 
جهت حذف ای��ن ترکیبات ضروری بنظر می رس��د، علاوه بر 
این باقیمان��ده این ترکیبات در محیط می تواند س��بب افزایش 
باکتری ه��ای مقاوم به آنتی بیوتیک ه��ا و در نتیجه افزایش ابتلا 
ب��ه بیماری ه��ای مختلف گ��ردد. در دهه اخیر گروه وس��یعی 
از م��واد داروی��ی در تصفیه خانه ه��ای فاض��لاب یافت ش��ده 
ان��د)2(. فرایندهای اکسیداس��یون پیش��رفته می توانند به عنوان 
پیش تصفیه جه��ت تجزیه ترکیبات بیولوژیکی مقاوم زیس��تی 
)bio recalcitrant( ب��ه ترکیبات میانی قابل تجزیه بیولوژیکی 
آسان تر و سپس استفاده از فرایند بیولوژیکی بکار روند )3-5(.
اس��تفاده از اش��عه ماورابنف��ش به هم��راه پراکس��ید هیدروژن 
)UV254/H2O2( ب��ه عن��وان یک��ی از روش ه��ای فرایندهای 
اکسیداسیون پیش��رفته جهت تصفیه فاضلاب و حذف ترکیبات 
مختلف به عنوان یک روش تجزیه نوری)photolysis( شناخته 
می ش��ود. این فراین��د همانند دیگ��ر فرایندهای اکسیداس��یون 
پیش��رفته، رادیکال آزاد هیدروکس��یل را به منظور کاهش میزان 
مواد آلی در سیس��تم های آبی ایجاد می کند که می تواند منجر به 
تجزیه مس��تقیم آلاینده هدف یا تبدیل آن به محصولات میانی 

شود)4، 5(.
مترونی��دازول ی��ک داروی س��نتزی از کلاس نیترومیدازول و 
ج��زء عوامل آنتی باکتریال و آنتی پروتئوزال اس��ت. جدول 1 
خصوصیات فیزیکی و ش��یمیایی داروی مترونیدازول را نشان 
می دهد. این آنتی بیوتیک یک��ی از موثرترین داروهای موجود 
برای درم��ان عفونت های بی هوازی ب��وده، کاربرد ضد انگلی 

داشته و در درمان بیماری های مختلف استفاده می شود. 

از آنجایی ک��ه یک��ی از پرکاربردترین فعالیت ه��ای بیولوژیکی 
در تصفیه خانه ه��ا هاضم های بی هوازی هس��تند، غلظت بالای 
ترکیبات دارویی ممکن است بر جمعیت باکتری های بی هوازی 
اثرات بازدارنده داش��ته باشند. این داروها می توانند میزان رشد 
باکتری ها را کاهش داده، اثر مهمی بر میزان کاهش ارگانیسم های 
لجن و همچنین تولید بیوگاز داش��ته باش��ند. مطالعات نش��ان 
دادند متابولیت های ایجاد ش��ده پ��س از مصرف آنتی بیوتیک ها 
می توانند تاثیر بیشتری بر فعالیت باکتریایی داشته باشند)2، 7(.
 Specific Methanogenic( آزمایش فعالیت متان سازی ویژه
Activity(SMA)(، روش��ی مطمئ��ن ب��رای پای��ش فعالیت 

باکتری های متان س��از در جریان تصفیه بیولوژیکی پساب های 
داروس��ازی در بیوراکتورها اس��ت. این آزمایش برای ارزیابی 
اث��رات بازدارندگی ترکیب��ات مختلف در هاضم ه��ای تخمیر 

بی هوازی بکار برده می شود)8(. 
Heidari و هم��کاران )2011( نش��ان دادند ک��ه آنتی بیوتیک 

سیپروفلوکساس��ین در غلظت های مشابه نسبت به افلوکساسین 
دارای بازدارندگی بیش��تری بر فعالیت متان سازی ویژه بیومس 
بی هوازی است. همچنین هورمون E2 )هورمون 17 بتا استرادیول 
والرات( در غلظت های پایین نس��بت به آنتی بیوتیک های فوق 
بازدارنده تر است)8(. Saffari Khouzani و همکاران)2010( 

  تجارينام 
–ا هيدروكسي اتيلبت 1

  نيتروميدازول–5 - دو متيل
3O3N9H6C  فرمول شيميايي

  g/mol( 15/171وزن مولكولي (
  g/L(  5/9حلاليت در آب (

pKa55/2  
Vp (Pa)7 -10 ×07/4  

ساختار مولكولي

  

جدول 1 خصوصيات فيزيکی و شيميايی داروی مترونيدازول)4، 6(
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محمد مهدی احمد معظم و همکاران

نش��ان دادند که آمپی س��یلین در غلظت های مش��ابه نس��بت به 
جنتامایس��ین بر جرم زیستی بی هوازی اثر بازدارندگی بیشتری 
دارد)10(. Lallai و همکاران )2002( نشان دادند که تیامفنیکل 
تف��اوت قاب��ل توجه��ی در تولید مت��ان در غلظت ه��ای 80 تا 
mg/L 160 نش��ان داد. آموکسی س��یلین در غلظت ه��ای 60 و 

mg/L 120 در مقایسه با ش��اهد اختلاف اندکی در تولید متان 

 250 mg/L نش��ان داده است. تولید متان در غلظت های 125 تا
اکسی تتراسایکلین در مقایسه با شاهد، مشابه بودند)7(. 

با توجه به اینکه مطالعات گذشته تنها به بررسی اثر بازدارندگی 
ترکیبات دارویی بر فرایند هضم بی هوازی تمرکز کرده و روش 
خاص��ی برای کاهش اثر بازدارندگی این ترکیبات ارائه نداده اند 
بنابراین مطالعه حاضر درصدد بررس��ی میزان تاثیر بازدارندگی 
داروی مترونی��دازول قبل و بعد از تصفیه با اس��تفاده از فرایند 
اکسیداسیون پیشرفته UV254/H2O2 بر فعالیت متان سازی ویژه 
جرم زیس��تی بی هوازی و بهینه س��ازی فرایند هضم بی هوازی 
لجن است. با توجه به بررسی های انجام شده این مطالعه اولین 
پژوهش انجام ش��ده در زمینه پی��ش تصفیه ترکیبات دارویی و 

سپس هضم بی هوازی است.

مواد و روش ها
پژوه��ش حاض��ر از ن��وع تحلیل��ی )تجرب��ی(- مداخله ای 
بوده که در آزمایش��گاه پایلوت، گروه مهندس��ی بهداش��ت 
محیط دانشکده بهداش��ت دانشگاه علوم پزشکی اصفهان به 
صورت مقطعی در س��ال 91-92 انجام شد. در این مطالعه 
تعداد 14 آزمایش هضم بی هوازی به منظور بررس��ی میزان 
بازدارندگی داروی مترونیدازول بر فعالیت ویژه متان سازی 
جرم زیس��تی بی هوازی ب��ه روش ناپیوس��ته قبل و پس از 
کارب��رد فراین��د اکسیداس��یون پیش��رفته UV254/H2O2 در 
راکتورهای mL 500 انجام ش��ده است. مدت هر آزمایش 
در حدود 10 تا 17روز به طول انجامید. ش��کل1 ش��ماتیک 
 )Mini digester( پایل��وت هاضم های کوچ��ک بی هوازی
م��ورد اس��تفاده در ای��ن مطالعه جهت آزمایش متان س��ازی 

بی هوازی را نش��ان می دهد.

مشخصات پايلوت، نمونه برداری و نحوه بذر دهی:
تکنی��ک مورد اس��تفاده در این مطالعه از ن��وع روش جابجایی 
مای��ع (liquid displacement method) ب��وده اس��ت)11(. 
از ه��ر وی��ال mL ،500 mL 150 جرم زیس��تی بی هوازی و 
mL 350 ب��ه سوبس��تره اختصاص یافت. جه��ت اندازه گیری 
بی��وگاز تولی��دی در ویال ه��ا از روش جایگزین��ی گاز با مایع 
اس��تفاده ش��ده که لوله خروجی بیوگاز در ب��الای هر کدام از 
ویال ها نصب شده و به یک محفظه حاوی مایع محبوس کننده 
(confining liquid) متصل گردید. در ازای هر حجم بیوگاز 
تولیدی همان مقدار مایع محبوس کننده جابجا شده و به عنوان 
حجم بیوگاز تولیدی ثبت شد. فضای بالای ویال ها با گاز بی اثر 
نیتروژن )خلوص 99/99%( پر ش��د. اختلاط محتویات ویال ها 
 15 min،45 اخت��لاطmin( ب��ه ص��ورت زمان بن��دی ش��ده
اس��تراحت( با اس��تفاده از همزن مغناطیس��ی )ساخت شرکت 

. ربوط به جابجايي مايعهاي ملوله -7شير خروج گاز،  -6 ،مغناطيسي

شکل1: ش��ماتيک پايلوت هاضم های کوچک بی هوازی مورد استفاده 
در اين مطالعه جهت آزمايش متان س��ازی بی هوازی: 1- مخزن حاوی 
محل��ول جابجاي��ی گاز، 2- لوله های ح��اوی محل��ول جابجايی گاز، 
3- ويال های حاوی لجن بی هوازی و سوبس��تره کمکی، 4- حمام آب 
گرم، 5- همزن مغناطيس��ی ، 6- ش��ير خروج گاز، 7- لوله های مربوط 

به جابجايی مايع. 
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لابینکو( در محدوده 30 تا rpm 40 در حمام آب گرم با حفظ 
دمای مزوفیلیک )35oC( انجام ش��د. بیوگاز تولیدی با استفاده 
از محلول اش��باع س��ولفات س��دیم ده آبه، اس��ید سولفوریک 
غلیظ و متیل اورانژ )به عنوان اندیکاتور( تصفیه ش��ده و میزان 
 )mL بیومتان تولیدی بر اساس میزان جابجایی مایع )بر اساس
اندازه گیری شد. در هر مرحله از آزمایش ها از نمونه های شاهد 
نیز استفاده شد. ویال ها با استفاده از لجن هاضم های بی هوازی 
تصفیه خانه فاضلاب ش��هری با مقادیر MLSS و MLVSS به 
ترتیب 34 و g/L 19 بذردهی ش��دند. در این سیستم علاوه بر 
 VSSو COD سنجش بیومتان تولیدی، اندازه گیری پارامترهای
 2540G 5220 و Dب��ه ترتیب براساس دستورالعمل های شماره
کتاب روش های اس��تاندارد آزمایش های آب و فاضلاب انجام 

شد)12(.
مشخصات سوبستره و نوترینت های مصرفی:

مخلوطی از س��ه نوع اس��ید چرب فرار با زنجیره کوتاه شامل 
اسید اس��تیک، بوتریک و پروپیونیک به عنوان سوبستره کمکی 
براس��اس جدول 2 به ویال ها اضافه شد. سوبستره اصلی شامل 
سوبس��تره کمک��ی، داروی مورد تصفی��ه، نوترینت ها و عناصر 
جزئی هس��تند. عناصر جزئی )میکروالمنت( استفاده شده برای 
 ،KH2PO4 ،NH4Cl باکتری های مزوفیلیک بی هوازی ش��امل
 ،MgSO4.7H2O  ،CaCl2.2H2O  ،FeCl3  ،K2HPO4

 ،ZnSO4  ،NiSO4.6H2O  ،COCl2.6H2O  ،MnCl2.2H2O

  pH.هس��تند H3Bo3 و   CuCl2.2H2O  ،Na2MoO4.2H2O

نمونه ها با اس��تفاده از هیدروکسید سدیم و هیدروکسید پتاسیم 
N 2 در محدوده خنثی )7-7/5( تنظیم شد. 

جدول شماره 2 مشخصات سوبستره کمکی مورد استفاده در اين 
مطالعه

  )mg/l( COD )mg/lغلظت (  يسوبستره كمك

  2088  864/1  اسيد استيك
  76/799  458/0  اسيد بوتريك

  1800  2/1  اسيد پروپيونيك

داروی مورد استفاده و نحوه آماده سازی نمونه ها:
از اس��تاندارد داروی مترونیدازول )سیگما آلدریچ، آمریکا( در 
 AOP 100 قبل از فرایند mg/L 2 مح��دوده غلظت پایین 1 تا
و غلظت های بالا و بازدارنده 25 تا mg/L 150 پس از فرایند
 AOP اس��تفاده ش��د. در هر مرحله، یک نمونه ش��اهد نیز به 

همراه س��ایر غلظت ها آزمایش ش��د. محلول مادر داروی مورد 
اس��تفاده از طریق حل کردن مقدار مشخصی از ماده استاندارد 
در آب دوب��ار تقطی��ر س��اخته و در دم��ای oC 4 و در تاریکی 
نگهداری ش��د. غلظت COD ناشی از افزودن سوبسترا کمکی 

در جدول 2 ارائه شده است. 
:UV/H2O2 توصیف شرایط اکسیداسیون

اش��عه ماوراء بنفش توس��ط لامپ بخار جیوه فش��ار متوسط با 
طول موج Arda150w( 254 nm( تولید ش��د. میزان ش��دت 
لامپ ماوراء بنفشmW/cm2 0/73 اس��ت. میزان تشعش��ع با 
ضرب میزان ش��دت در زمان تماس به دس��ت می آید. در این 
 90 min مطالعه با توجه به اس��تفاده از دو زمان واکنش 60 و
 pH 65/7 بود. میزان mW.min/cm2می��زان تشعش��ع 43/8 و
نمونه ها مانن��د فاضلاب طبیعی در محدوده خنثی حفظ ش��د. 

مقدار g/L 4/4 پراکسید هیدروژن به نمونه ها اضافه شد.

يافته ها
در ش��کل های 2 و 3 نموداره��ای مرب��وط ب��ه تاثی��ر داروی 
مترونی��دازول بر روی میزان تولید تجمعی بیومتان قبل از پیش 
تصفیه با فرایند UV254/H2O2 نش��ان داده ش��ده است. در این 
نم��ودار داروی مترونیدازول در غلظت های 1، 5، 10، 25، 50، 
mg/L 100به هاضم ها تغذیه شده و میزان بیومتان تجمعی آنها 

ثبت ش��ده اس��ت. همچنین میزان بیومتان تجمعی شاهد )با و 
بدون سوبس��تره کمکی( نیز اندازه گیری شده است. در شکل 4 
نم��ودار مربوط ب��ه تاثی��ر داروی مترونیدازول ب��ر میزان تولید 

 UV254/H2O2 تجمع��ی بیومتان پس از پیش تصفیه ب��ا فرایند
با زمان min 60 در غلظت های mg/L ،50 ،25 80 و ش��اهد 
)حاوی اسیدهای چرب فرار( نشان داده شده است. همان طور که 
در نمودار نش��ان داده شده اس��ت غلظت mg/L 80 تقریبا اثر 

(mg/L)(mg/L)
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بازدارندگ��ی کاملی ب��ر فرایند هضم بی هوازی داش��ته بنابراین 
 UV254/H2O2 از زمان بیش��تری ب��رای پیش تصفیه با فراین��د
در غلظت های بیش��تر داروی مترونیدازول اس��تفاده شد. شکل 
5 نمودار مرب��وط به تاثیر داروی مترونی��دازول بر روی تولید 
تجمعی متان س��ازی ویژه جرم زیس��تی بی هوازی پس از پیش 
تصفیه با فرایند UV254/H2O2 با زمان min 90 در غلظت های 

شکل2: تاثير داروی مترونيدازول بر روی توليد تجمعی متان سازی ويژه 
جرم زيس��تی بی ه��وازی. قبل از فراين��د UV254/H2O2 در غلظت های 
mg/L،50 ،25 ،10 ،5 ،1 100 و شاهد ) با و بدون سوبستره کمکی(

ش��کل 3: ميزان توليد تجمعی متان سازی ويژه جرم زيستی بی هوازی با 
 UV254/H2O2 تاثي��ر داروی مترونيدازول قبل از پي��ش تصفيه با فرايند

100mg/L،50 ،25 ،10 ،5 ،1 در غلظت های

شکل 4: تاثير داروی مترونيدازول بر توليد تجمعی متان سازی ويژه جرم 
زيس��تی بی هوازی. پس از پيش تصفيه با  فرايند UV254/H2O2 با زمان

 min 60 در غلظت های mg/L80،50 ،25و ش��اهد )حاوی اس��يد های 
چرب فرار(.

شکل 5: تاثير داروی مترونيدازول بر روی توليد تجمعی متان سازی ويژه 
جرم زيستی بی هوازی. پس از پيش تصفيه با  فرايند UV254/H2O2  با 
زم��ان  min  90در غلظت هایmg/L ،120 ،80 150و ش��اهد )حاوی 

اسيد های چرب فرار(.

mg/L150 ،120 ،80 و شاهد )حاوی اسیدهای چرب فرار( را 
نش��ان می دهد. جدول 3 و 4 به ترتیب میزان بیومتان تولیدی و 
کارایی حذف COD در هاضم های حاوی داروی مترونیدازول 
قب��ل و پ��س از پی��ش تصفیه ب��ا فراین��د UV254/H2O2 را در 

غلظت های مختلف نشان می دهد.  
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جدول 3: ميزان بيومتان توليدی و کارايی حذف COD در هاضم های حاوی داروی مترونيدازول

بحث
در چند س��ال اخیر ترکیب��ات دارویی و محص��ولات مراقبت 
ش��خصی خصوص��ا ترکیب��ات مختل کننده غ��دد درون ریز به 
عنوان آلاینده های نو ظهور در پساب ها و رودخانه ها شناسایی 
ش��ده اند که می توانند تاثیرات س��ویی را بر سلامت انسان ها و 
سایر موجودات آبزی داشته باشند. بنابراین هدف از این مطالعه 
بررس��ی اثر پیش تصفیه با اس��تفاده از فرایند UV254/H2O2 بر 

)الف(مقادیر منفی نشان دهنده اختلاف تولید بیومتان با مقدار تولید نمونه شاهد است.

دارو  غلظت
)mg/L(  

سازي ويژهحداكثر متان
)/g VSS4CHLm(  

تجمعي متان توليد
)mL(  

 توليدي متانتغييرات ميزان بيو
  )mL(نسبت به شاهد

معادل  CODكارايي حذف 
  متان توليدي (%)

14/4273/80038/66338/76  (الف)25
5082/1254/24319/10652/92(الف)

25/94(ج) - 56/066/1069/126  الف)(80
85/23924/89  85/192/377)ب(80
03/2048/38013/24310/89)ب(120
52/89(ج) - 32/314/6321/74)ب(150

23/735/137036/73  شاهد

غلظت دارو 
)mg/L(  

سازي ويژهحداكثر متان
)/g VSS4CHLm(  

توليد تجمعي متان 
)mL(  

 توليديتغييرات ميزان بيومتان 
  (الف))Lm(نسبت به شاهد 

 CODحذف  كارايي
  )%معادل متان توليدي (

1  79/103/3438/294 -16/64
5  5  12/9529/233 -47/77
10  308/586/10055/277 -22/60
25  17/028/313/325 -32/29
50  467/188/2753/300 -54/46
100  367/097/644/321 -49/49
41/328036/73  28/17  شاهد

UV254/H2O2 در هاضم های حاوی داروی مترونيدازول پس از پيش تصفيه با فرايند COD جدول 4: ميزان بيومتان توليدی و کارايی حذف

4/4g/Lبین 7 تا 8، غلظت پراکسید هیدروژن pH ،60 min الف( مدت زمان پیش تصفیه(
4/4g/Lبین 7 تا 8، غلظت پراکسید هیدروژن pH ،90 min ب( مدت زمان پیش تصفیه(

)ج( مقادیر منفی نشان دهنده اختلاف تولید بیومتان با مقدار تولید نمونه شاهد است.

تجزی��ه داروی مترونی��دازول و تاثیر آن ب��ر روی میزان تولید 
بیومتان در هاضم های بی هوازی است.

شکل 2 و 3 میزان بیومتان تجمعی تولیدی را در برابر غلظت های 
مختلف استفاده شده از داروی مترونیدازول در مقایسه با نمونه 
ش��اهد نش��ان می دهد. همانطور که مشخص استپ غلظت های 
تزریق��ی مترونیدازول در گس��تره 1 تا mg/ L 100نس��بت به 
نمونه ش��اهد اث��ر باز دارندگی دارد که ای��ن اثر در غلظت های 
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پایین ت��ر دارو )1، 5 و mg/L 10( کمتر بوده و در غلظت های 
بالات��ر )25، 50 وmg/L 100 ( تقریب��ا به ط��ور کامل فعالیت 
میکروبی در هاضم بی هوازی را مختل کرده اس��ت. اثر سمیت 
و بازدارندگ��ی داروی مترونیدازول می تواند نش��ان دهنده این 
موضوع باشد که چون این دارو برای درمان عفونت های ایجاد 
ش��ده توس��ط باکتری های گرم منفی به کار می رود و از جهتی 
جمعی��ت غالب در هاضم های بی هوازی باکتری های گرم منفی 
متانوژنیک هستند بنابراین ورود این ترکیب به هاضم بی هوازی 
باعث مختل ش��دن فعالیت میکروبی در هاضم ها ش��ده اس��ت 
از طرفی یک��ی از پارامتره��ای کنترلی هاضم ه��ای بی هوازی 
نش��ان دهنده فعالی��ت باکتری های متانوژنیک تولید گاز اس��ت 
در ای��ن مطالع��ه از این پارامت��ر برای کنت��رل فعالیت هاضم ها 
اس��تفاده شده است )4(. نتایج حاصل از این مطالعه با پژوهش 
Poels و همکاران)1984( قابل مقایس��ه اس��ت که نشان دادند 

اریترومایس��ین،  تایلوزین،  کلرتتراس��ایکلین،  آنتی بیوتیک های 
کلرامفنی��کل، باسیتراس��ین و ویرجینیامایس��ین در غلظت های 
معم��ول هیچگونه اثر بازدارندگی بر فرایند متان س��ازی ندارند 
ولی عوامل ضد میکروبی باسیتراس��ین و ویرجینیامایس��ین در 
غلظت های بالاتر در تولید بیوگاز اثر بازدارندگی داش��تند)13(. 
در مطالعه مشابه Hashemi و همکاران )2010( نتیجه گرفتند 
که آنتی بیوتیک های اکس��ی تتراسایکلین، تایلوزین و آموکسی 
سیلین بر فعالیت متان سازی ویژه بیومس بی هوازی کاملا نقش 
بازدارندگی دارند. همچنین این مطالعه نش��ان داد که با افزایش 
غلظ��ت آنتی بیوتیک ها حجم گاز متان تولی��دی به ازای واحد 
وزن جرم زیس��تی کمتر می شود)14(. نتایج این مطالعه با نتایج 
حاص��ل از مطالعه Moradpour و همکاران)2010( همخوانی 
دارد که نشان دادند که روغن های حاوی ترکیبات پلی کلروبای 
فنیل )PCBs( نیز در غلظت های بسیار پایین بر روی متان سازی 
 Carballa .)15(وی��ژه بیومس بی هوازی تاثیر بازدارندگی دارد
و هم��کاران )2007( رفت��ار 13 ماده داروی��ی را در طی فرایند 
هضم بی هوازی لجن فاضلاب بررسی کرده که بیشترین حذف 
در بی��ن آنتی بیوتیک های مورد مطالعه را اس��تروژن های طبیعی 
و ناپروکسن داش��تند. برای سایر ترکیبات به جز کارمازپین که 

هیچ حذفی برای آن مشاهده نشد، بین 20 تا 60 درصد حذف 
ش��دند)16(. بنابراین از ش��کل های 2 و 3 می توان نتیجه گیری 
کرد ک��ه داروی مترونیدازول در هر غلظتی که وارد هاضم های 
بی هوازی ش��ود می توان��د بر روی باکتری ه��ای فعال در جرم 
زیس��تی بی هوازی اثر منفی داشته باشد که این مطلب می تواند 
از جدول 3 نیز اس��تنباط ش��ود که هم تولی��د تجمعی بیومتان 
 COD نس��بت به نمونه ش��اهد خیلی پایین بوده و ه��م میزان
حذف شده به میزان قابل توجهی پایین است بنابراین استفاده از 
یک روش پیش تصفیه موثر برای کاهش اثر بازدارندگی داروی 
مترونیدازول در هاضم های بی هوازی ضروری به نظر می رسد.

بنابراین در مرحله دوم داروی مترونیدازول با استفاده از فرایند 
UV254/H2O2 پیش تصفیه شده و سپس به هاضم های بیهوازی 

تزریق شد. پراکسید هیدروژن یک پارامتر راهبری مهم است که 
به عنوان شروع کننده تولید رادیکال های آزاد هیدروکسیل عمل 
می کند و به همراه تجزیه نوری UV بکاربرده شده است. شکل 
4 تاثیر داروی مترونیدازول را بر روی تولید تجمعی متان سازی 
وی��ژه جرم زیس��تی بی هوازی پ��س از پیش تصفیه ب��ا فرایند 
UV254/H2O2 ب��ا زمان min 60 نش��ان می دهد. همان طورکه 

مش��اهده می ش��ود میزان بیومتان تولیدی در غلظت های 25 و 
mg/L 50 نس��بت به نمونه شاهد بیشتر بوده است. درحالی که 

این غلظت ها قبل از پیش تصفی��ه کاملا بازدارنده بوده اند. این 
مطلب بیانگر این اس��ت که روش پیش تصفیه مورد استفاده در 
این زمان ماند بر روی تجزیه مترونیدازول در غلظت های مذکور 
اثر مثبتی داش��ته است هر چند ش��کل 4 نشان می دهد که زمان 
 )80mg/L( 60  بر روی غلظت های بالاتر این داروmin مان��د
اثر چندانی ندارد. این مطلب توسط سایر محققان نیز تایید شده 
 Vogna است)9(. نتایج این مطالعه با یافته های حاصل از مطالعه
و همکاران)2004( همخوانی دارد که نتیجه گیری کردند فرایند 
اکسیداس��یون ب��ا UV254/H2O2 در تحریک تجزی��ه ترکیبات 
دارویی موثر اس��ت و تبدیل کامل کلرین را به یون های کلراید 
و درجه معدنی س��ازی %39 با زمان تصفیه min 90را تضمین 
می کند)5(. همان طور که در جدول 4 نشان داده شده است پس 
از فراین��د UV254/H2O2 در مدت زمانmin 60 میزان حذف 

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

488
دوره هفتم/ شماره چهارم/ زمستان 1393

بررسی اثر بازدارندگی آنتی بیوتیک...

COD نی��ز ب��ه مقدار قابل توجهی افزایش یافته اس��ت که این 

مطلب بیانگر این است که این روش اکسیداسیون باعث تبدیل 
ترکی��ب دارو به ترکیبات واس��ط با قابلی��ت تجزیه بیولوژیکی 
آس��ان تر ش��ده و به میزان بیشتری توس��ط جمعیت میکروبی 
بی هوازی م��ورد تجزیه قرار گرفته اس��ت. لازم به ذکر اس��ت 
 60minدر مدت زمان UV254/H2O2 ک��ه روش پیش تصفی��ه
ب��ر روی غلظت های بالات��ر )mg/L 80 و بالاتر( اثر تجزیه ای 
قاب��ل توجهی ندارد و به زمان ماند بیش��تری نی��از دارد که این 
مطلب در شکل 5 نش��ان داده شده است. همان طور که مشاهده 
می ش��ود پس از اکسیداس��یون به م��دتmin 90 غلظت های 
80 و mg/L 120 مترونی��دازول میزان تولی��د متان بالاتری را 
نسبت به نمونه شاهد دارند ولی برخلاف این غلظت ها در این 
زم��ان تماس غلظتmg/L 150 اثر بازدارندگی زیادی بر روی 
باکتری های گرم منفی متانوژنیک داش��ته است و می توان نتیجه 
گرفت که برای غلظت های mg/L 150 و بالاتر از آن بایس��تی 
زمان ماند بیش��تری را برای تجزیه به کار برد. بنابراین پیشنهاد 
می ش��ود برای پی��ش تصفیه ای��ن ترکیب با اس��تفاده از فرایند 
UV254/H2O2 از نظر زمان تماس و دوز مناس��ب بهینه س��ازی 

فرایند صورت گیرد.
همچنین شکل 4 و 5 نشان می دهد که داروی مترونیدازول پس 
از تصفیه با روش اکسیداس��یون پیش��رفته به ترکیبات واسطه با 
قابلیت تجزیه بیولوژیکی بیشتر تبدیل می شود و به عنوان ماده 
غذایی توسط باکتری های بی هوازی مصرف می شود و در نتیجه 
میزان تولید بیومتان در مدت زمان بیش��تری )h 400( نسبت به 
زمانی که از روش پیش تصفیه استفاده نشده است تولید می شود. 
همچنین جدول 4 نشان می دهد که فرایند UV254/H2O2 باعث 
می شود که ترکیب داروی مترونیدازول به میزان بیشتری توسط 
باکتری ه��ا مص��رف و درصد کاهش COD نیز نس��بت به قبل 
از پیش تصفیه به می��زان قابل توجهی افزایش یابد. هاضم های 
بی هوازی واحدهای متداول در تصفیه و پردازش لجن بوده که 
ارزیابی کارایی و بهبود پارامترهای راهبری آن از اهمیت ویژه ای 
برخوردار اس��ت. در خصوص ورود ترکیب��ات دارویی و آنتی 
بیوتیک ها به هاضم های بی هوازی نیز بایستی روش های مناسب 

پیش تصفیه مورد استفاده قرار گیرد. بنابراین روش اکسیداسیون 
پیش��رفته UV254/H2O2 ی��ک روش موثر برای تجزیه و تبدیل 
داروی مترونیدازول به ترکیبات س��اده تر و قابل تجزیه بیش��تر 
برای مصرف باکتری های بیهوازی در هاضم ها اس��ت. هرچند 
مطالعات بیشتر در رابطه با ترکیبات واسطه و محصولات جانبی 
ایجاد ش��ده در اثر تصفیه با فراین��د UV254/H2O2 و همچنین 

تعیین مشخصات هر ترکیب مورد نیاز است.

نتيجه گيری
می توان نتیجه گیری کرد که داروی مترونیدازول در غلظت های 
مختلف بر روی کارایی هاضم ه��ای بی هوازی اثر بازدارندگی 
دارد و بنابراین نیاز به یک روش پیش تصفیه موثر برای کاهش 
اثر بازدارندگی این دارو مورد نیاز اس��ت. روش اکسیداس��یون 
پیش��رفته UV254/H2O2 ی��ک روش موثر برای تجزیه و تبدیل 
داروی مترونیدازول به ترکیبات ساده تر و قابل تجزیه بیولوژیکی 
بیش��تر برای مصرف باکتری های بی هوازی و در نتیجه افزایش 

بیوگاز تولیدی در هاضم ها است.

تشکر و قدردانی
این مقاله حاصل طرح تحقیقاتی با عنوان بررسی اثر بازدارندگی 
آنت��ی بیوتی��ک مترونیدازول قبل و بعد از فرایند اکسیداس��یون 
پیش��رفته UV/H2O2 ب��ر فعالی��ت متان س��ازی وی��ژه بیومس 
بی هوازی مصوب دانش��گاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی، 
درمان��ی اصفه��ان در س��ال 1391 با کد 291135 اس��ت که با 
حمایت دانش��گاه علوم پزش��کی و خدمات بهداشتی، درمانی 

اصفهان اجرا شده است.
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ABSTRACT
 Background & Objectives: Disposal of pharmaceutical compounds to environment as an emerging
 pollutants cause concerns significantly and it is necessary to use new methods of sewage treatment
 for removal of these compounds. The aim of this study was to investigate the inhibition effects
 of metronidazole before and after using UV254/H2O2 process on specific methanogenic activity of
.anaerobic biomass
 Materials & Methods: Fourteen anaerobic digestion tests were carried out at batch scale  before and
 after using UV254/H2O2 process in 500 ml reactors with 30% anaerobic biomass and 70% substrate.
  The liquid displacement method was used. Duration of each test was in the range of 10-17 days.
 Results: Cumulative Biomethane production in concentrations of 1, 5, 10, 25, 50, and 100 mg/l
 metronidazole was 34.04, 95.12, 100.86, 3.28, 27.88, and 6.97 ml respectively. This production was
 800.73, 243.54, and 10.66 ml in concentrations of 25, 50, and 80 mg/l respectively using UV254/H2O2
 process as pretreatment at 60 min retention time. Biomethane production in concentrations of 80,
120, and 150 mg/l was  377.2, 380.48, and 63.14 ml respectively at 90 min retention time.
 Conclusion: Different concentrations of metronidazole had an inhibition effect on anaerobic
 digestions and therefore the efficient pretreatment method is needed to reduce this inhibition effect.
 The UV254/H2O2 process is an effective method for degradation and conversion of metronidazole to
 more biodegradable compounds for anaerobic bacteria consumption and, in turn,  to increase biogas
production in anaerobic digestions.

 Key words: Anaerobic digestion- metronidazole – specific biomass methanogenic activity (SMA)-
advanced oxidation process
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