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مقادیر  گیری ندازهاکاربرد روش میکرواستخراج فاز جامد پخشی با کارایی بالا برای 

 بهداشتیغذایی و های  نمونه درتیمول ناچیز 

 ، حسین دادرس مقدم*روح اله خانی
 ، بیرجند، ایران، دانشگاه بیرجندگروه شیمی، دانشکده علوم

 29/01/99تاریخ پذیرش:            10/12/98تاریخ تصحيح:              26/07/98تاریخ دریافت: 

 چکيده

 و پیش تغلیظ/استخراج برایز، دقیق و کارآمد بعنوان یک روش سب دیاکس ی جاذب گرافنرو استخراج فاز جامد پخشی برپایهدر این پژوهش، روش میک

شد.  گیریاندازه سگرافن  ابتداتیمول به کار گرفته  سطویژگیسنتز و  دیاک سپکتروفوتومتری تکنیک های های آن تو -FT) ،تبدیل فوریه (UV-Vis) ا

IR)  و پراش پرتوX (XRD)  از جمله تاثیر پارامترهای مختلف .دشننشننناسننایی pH  توسننط  تیمولمحلول، مدت زمان همزدن، مقدار جاذب و غلظت

 برایسنننازی این پارامترها در عملکرد جاذب سننننتز شنننده و بهینههای مؤثر جهت تعیین پارامترها و برهمکنش (BBD)روش طراحی باکس بنکن 

 20مقدار جاذب برابر با ،تیموللیتر  میلیگرم بر نانو 320، غلظت =pH 4در شننرایط بهینه تیمول مقدار جذببررسننی شنند. بانترین  گیری تیمولاندازه

ست آمد. 28مدت زمان تماس  و میلی گرم شرایط بهینه محدوده دقیقه به د سازی به ترتیب تحت  شخیص و حد کمی  -600ی دینامیکی خطی، حد ت

ست آمد. همچنیننانو گرم برمیلی لیتر  85/14و  15،50/4 ستان به د سبی انحراف ا )با پنج  %6/4 ،تیمول نانو گرم برمیلی لیتر 300با غلظت  روشدارد ن

ست آمد. بار تکرار(  شنهادی به طور موفقیت آمیزی به د ستخراج و انددر نهایت روش پی سلهای نمونه درگیری تیمول ازهبرای ا شویهو  ع به کار  دهان 

 گرفته شد.

 .بهداشتیو  ، نمونه های غذاییباکس بنکن، طراحی گرافن اکسید، پخشی میکرواستخراج فاز جامد، تیمول کلیدی : کلمات

 مقدمه-1

 ضدخواص ها به دلیل وغذایی، عطرها و دارمتیل فنول(، خواص آنتی باکتریال دارد و در محصولات  -5ایزوپروپیل  -2تیمول )

به  نییپا یدر غلظت ها همچنینتیمول . ]1-3 [استفاده می شودسرطان  و ضد اکسیدان آنتی قارچ، ضد باکتری، ضد درد،

 شیافزا یبرا یمواد بسته بنددر  ترکیبات حاوی تیمول امروزه .دشو یاستفاده م ییغذامحصولات عنوان عوامل طعم دهنده در 

 عامل یهایز باکتراای گسترده فیدر برابر ط هاآن یقو تیبه خاطر فعال نیاکه  دناستفاده می شو ییطول عمر محصولات غذا

در اجتناب از بیماری های مختلف نقش  لذا می باشد هااکسیدانی آنو نیز اثر آنتی زا  یماریب لقارچ ها و عوام ،یعیفساد طب

در نتیجه ارائه یک روش دقیق، سریع و با بازدهی بالا برای استخراج و اندازه گیری تیمول از نمونه های  .]4-6[مهمی دارند

 طبیعی و گیاهی ضروری است. 
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روش ها  نیا. از جمله بکار گرفته شده استتیمول از نمونه های مختلف  اندازه گیری برای استخراج وتا کنون روشهای مختلفی 

 دستگاهی از قبیل و روشهای 1استخراج فاز جامد ع،یما-عیاستخراج ماروشهای آماده سازی نمونه از جمله توان به می

و  Vis-UVهای فلورسانس، آشکارسازبا  4بالا  ییبا کارا عیما یکروماتوگرافو  3لایه نازک یکروماتوگراف، 2یگاز یکروماتوگراف

های حلالمصرف ، گران و پیچیده هستند و وقت گیربا توجه به اینکه اکثر روشهای ذکر شده  .] 7-10 [اشاره کرد آرایه دیودی

، گزینش پذیربعنوان یک روش ( SPE-Dµ) 5پخشی پژوهش از روش میکرواستخراج فاز جامددر این  در آنها بالا است،آلی 

برای  Dµ-SPE شد.استفاده  برای جداسازی و استخراج تیمولهای آلی بسیار کم مصرف حلالبا همچنین و موثر  ،ارزانسریع، 

ن روش جاذب بر . در ای]11و  12 [معرفی شده است (µ-SPE) از بین بردن محدودیت های ذاتی در میکرواستخراج فاز جامد

گیرد و مستقیماً در محلول نمونه ریخته می شود تا آنالیت را استخراج کند. سپس جاذب پراکنده می شود روی فیبر قرار نمی 

سازد به سرعت با تمام ذرات آنالیت برهم کنش جاذب را قادر میتا سطح تماس جاذب را با محلول نمونه افزایش داده و 

. از جمله مهمترین مزیت ]13[شود کاهش زمان استخراج می یکنواختی داشته باشد که این امر منجر به افزایش دقت روش و

عدم نیاز به فیبر، حذف محدودیت ها و دشواری قرارگیری جاذب روی فیبر، کاهش زمان  µ-SPEهای این روش در مقایسه با 

و  های پلیمریجاذب، ، گرافنهای کربنیجاری یا سنتزی از جمله نانو لولهچندین نانو مواد ت .]11  [استخراج و واجذب است

دارای بسیاری از نانو مواد ذکر شده . ]61-41[انداستفاده شده SPE-Dµبه عنوان جاذب در روش  6فلزی -های آلیچارچوب

 می باشند.هزینه بر بودن، سنتز وقتگیر و یا نیاز به عامل دار کردن جهت افزایش گزینش پذیری  هایی از جملهمحدودیت

ای متشکل از اتم های گرفته اند. گرافن، ورقه تک لایه کربن، گرافن و گرافن اکسید بسیار مورد مطالعه قراردر میان نانو مواد 

دو  یماده ا دیاکسگرافن  .[17]کربن می باشد که بصورت یک شبکه دو بعدی لانه زنبوری قرار گرفته و دارای سطح ویژه است 

فعال  یگروه ها روی صفحاتش بر که ساخته شده است یستالیکرو  یبا ساختار شش ضلع ه،یاست که به صورت تک لا یبعد

گرافن اکسید یکی از جذابترین نانومواد کربنی است که به دلیل داشتن نسبت بالای سطح به جرم به واسطه  .وجود دارد یژنیاکس

های عاملی اپوکسی و هیدروکسیل ابعاد نانومتری ظرفیت استخراج و راندمان خیلی بزرگتری را فراهم می کند و به علت گروه

 . سهولت[18و19] از موثرترین مواد جاذب سطحی است ها به راحتی در آب پخش شده وبر صفحه، کربونیل و کربوکسیل بر لبه

سنتز، هزینه های عمومی پایین، امکان استخراج ساده و سریع گونه های مختلف از دیگر مزایای بسیار مهم گرافن اکسید بعنوان 

 . [20و21] خراجی می باشدتجاذب در روشهای اس

 
1Solid phase extraction (SPE)  
2 Gas chromatography)GC) 
3 Thin-layer chromatography (TLC) 
4 High performance liquid chromatography )HPLC( 
5 Dispersive micro- solid phase extraction (Dµ-SPE) 
6 Metal organic frameworks (MOFs) 
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آزمایش طراحی های موثر در را برای بررسی پارامترها و متغیرمجموعه روش هایی می باشد که آزمایش هایی  آزمایش طراحی

 و پاسخ و پارامترها بین ریاضی رابطه ایجاد یا مدلسازی پارامترها، بین برهمکنش های شناسایی به منظور طراحی این. می کند

های سطح پاسخ مورد ترین و پرکاربردترین طرحاصلی ازیکی  1باکس بنکنطراحی [. 22]گیرد می قرار استفاده مورد سازیبهینه

 .]13[ سطح مورد بررسی قرار می گیرد سهدر این طراحی هر فاکتور در که  مدل سازی استاستفاده برای 

به عنوان جاذب شد و بعد از شناسایی و تایید ساختار سنتز  [23] اصلاح شدهبه روش هامر  دیاکسدر این پژوهش ابتدا گرافن 

به کار  دهان شویهحقیقی عسل و تیمول از نمونه های  اندازه گیریبرای استخراج و در روش میکرواستخراج فاز جامد پخشی 

زمان از قبیل  شیدر آزما مطالعهمورد  یپارامترها یساز نهیبه و طیشرا نییتع یبرانیز  باکس بنکن یروش طراح. گرفته شد

 استفاده شد.  pHو  تیهمزدن، مقدار جاذب، غلظت آنال

 بخش تجربی-2

 هادستگاهمواد شيميایي و -2-1

پتاسیم پرمنگنات، آب اکسیژنه، سولفوریک اسید،  و آلمان مرک شرکت از ای تجزیهخلوص  درجه پودر گرافیت با و تیمول

 آلدریچ سیگما شرکت ، از(HCl)اسید  هیدروکلریک و( NaOH) هیدروکسید سدیم نیتریک اسید، اتانول، متانول، استون، نمک

ها محلول pH برای تنظیم =pH 7و =pH 4ی سدیم هیدروکسید و هیدروکلریک اسید به همراه بافرها محلول. گردید تهیه آمریکا

 1000با غلظت تیمول اولیه )استوک(  محلول های استاندارد متر مورد استفاده قرار گرفتند. pHو کالیبره کردن دستگاه 

کاری بطور روزانه، با رقیق سازی  محلول های استانداردمیکروگرم بر میلی لیتر در حلال استونیتریل تهیه شدند. همچنین 

در یخچال نگهداری و  محلول های استانداردبا آب مقطر تا غلظت مورد نظر تهیه شدند. همه ی  محلول های استانداردمناسب 

 هر ماه یکبار مجدداً تهیه شدند.

ساخت شرکت  AVATAR 370مدل با بکارگیری دستگاه طیف سنجی  هانمونه ،(FT-IR) هیل فوریتبد فروسرخ های فیط

 Bruker Axs -D8 Advancedدستگاه مدل  با جاذب سنتز شده (XRDالگوهای پراش پرتو ایکس ) نیکولت آمریکا، تهیه شدند.

 ساخت کشور Specord 210مدل UV-Vis کمک دستگاه طیف سنجی  انجام پذیرفت. مطالعه جذب تیمول با θ2= 5-90ͦ در و

شرکت  HI 2211متر مدل  pHدستگاه ها از محلول pHبرای تنظیم  نانومترانجام شد. 274طول موج ماکزیمم  در آلمان

HANNA دستگاه  تسریع فرایند جداسازی دوفاز در مراحل سنتز جاذب و استخراج تیمول از جهتاستفاده شد.  آمریکا

 .ساخت کشور آلمان استفاده شد EBA 200مدل  Hettich وژیفیسانتر

 

 
1 Box-Behnken designs (BBD) 
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 يداکسسنتز نانوذرات گرافن -2-2

گرم  1میلی لیتر،  250. به این صورت که ابتدا در یک بالن [23] برای تهیه گرافن اکسید از روش هامر اصلاح شده استفاده شد

گرم پتاسیم پرمنگنات  3درصد در حمام یخ افزوده و همزده شد. سپس 98میلی لیتر اسید سولفوریک  23پودر گرافیت به 

درجه سانتیگراد نگه داشته شد. سپس  20همزمان با سرد شدن و همزدن محلول، به آرامی اضافه و دمای مخلوط واکنش، زیر 

ای روشن دقیقه ثابت نگه داشته شد و یک رسوب قهوه 30سانتیگراد افزایش یافته و به مدت  درجه 30دمای  تادمای مخلوط 

درجه سانتیگراد  98دقیقه در دمای  15میلی لیتر آب مقطر به آهستگی به رسوب حاصل افزوده و به مدت  46تشکیل شد. سپس 

 10درصد اضافه شد و به مدت  30ول آب اکسیژنه میلی لیتر محل 30میلی لیتر آب مقطر و  140همزده شد. در مرحله بعد، 

شو داده بار شست دور بر دقیقه(. در پایان رسوب حاصل با محلول اسید کلریدریک سه 5000 دقیقه سانتریفیوژ گردید )با سرعت

ته تا یونهای میلی لیتر( شس 300تا زمانیکه یونهای سولفات حذف شوند و آنگاه مجدداً رسوب را پنج مرتبه با آب مقطر )حدود 

کلرید آزاد شوند. آنگاه محلول را صاف و سه تا چهار مرتبه توسط استون جهت حذف رطوبت باقیمانده شسته و رسوب های 

ساعت قرار دادیم تا خشک شد و در این حالت پودر سیاه رنگ گرافن  24درجه سانتیگراد به مدت  65حاصل را در آون در 

 اکسید به دست آمد.

 استخراج تيمول گرافن اکسيد براي  چاذببر پایه  پخشي جامد فاز ميکرواستخراج کارروش -2-3

نتقل ممیلی لیتری  30آزمایش ته مخروطی  هایلوله  بهمطابق جدول طراحی آزمایش غلظت های مختلفی از تیمول  ابتدا

میلی گرم  20تنظیم شد، سپس  4بر روی عدد  NaOHو  HClبا استفاده از محلول های رقیق شده  این نمونه ها pH. شدند

دقیقه توسط  28جاذب )گرافن اکسید( اضافه شد و به منظور تسهیل فرایند جذب تیمول روی گرافن اکسید، محلول به مدت 

د. دور بر دقیقه همزده شد. پس از پایان فرایند جذب، جاذب از محلول بوسیله سانتریفیوژ جدا ش 300دستگاه تکاننده با سرعت 

دستگاه طیف سنجی جاذب گرافن اکسید توسط از یک مولار  3HNOیک میلی لیتر واجذب شده توسط در نهایت غلظت تیمول 

UV-Vis  میزان بازده استخراجو  نانومتر اندازه گیری شد 274در طول موج ماکزیمم ( (ER% بعنوان پاسخ بر اساس فرمول زیر

 قرار گرفت: محاسبه و در آنالیزهای بعدی مورد استفاده

 
𝐶𝑠𝑒𝑑 ×𝑉𝑠𝑒𝑑

𝐶𝑜 ×𝑉𝑎𝑞

 ×  100                                                                                                                                                       (1)=%ER

sedC و oC  به ترتیب بیانگر غلظت تیمول در فاز استخراجی و غلظت اولیه تیمول و همچنین sedVو aqV  به ترتیب حجم فاز

 استخراجی و حجم نمونه آبی است.
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 بهداشتي و غذایي يقيحق يهانهنمو يسازآماده-2-4

 یریگاندازهمورد  یقیحق یهاعنوان نمونهبه  دهان شویهعسل و در  مولیتمقدار  ،به منظور بررسی کاربردپذیری روش پیشنهادی

به با آب مقطر منتقل و  یتریل یلیم 25بالن  کیبه  یعیگرم عسل طب 5/0عسل ابتدا  محلول یآماده ساز یبرا .قرار گرفت

بدون آماده سازی  یک داروخانه خریداری واز ( دهان شویه بنسر) بهداشتیبعنوان نمونه  دهان شویهنمونه  .حجم رسانده شد

مراحل ، آماده سازی محلول نمونه های حقیقی ذکر شده پس از تیدر نهادرجه سانتیگراد نگهداری شد.  4در دمای  خاصی

انجام  اکسید گرافن پایه بر پخشی جامد فاز پیش تغلیظ و استخراج تیمول در شرایط بهینه و براساس روش میکرواستخراج

 .گردید

 گیریبحث و نتیجه-3

 سنتز شده  دياکسشناسایي ساختار گرافن  -3-1

، روش پیشنهادیید به عنوان جاذب مورد استفاده در ، ساختار گرافن اکسUV-Visو  XRD ،FT-IR روشهای با استفاده از 

شود که دیده می طورنشان داده شده است. همان  1گرافن اکسید در شکل  UV-Visطیف . و مورد تایید قرار گرفتشناسایی 

 C=C پیوندهای π* → πنانومتر به ترتیب از انتقالات  310ی نانومتر به همراه یک شانه در محدوده 232پیک جذبی در 

 . [24]با منابع می باشد  خوبی که مربوط به گرافن اکسید بوده و در تطابق ناشی می شود C=Oپیوندهای  π* →nآروماتیک و 

 

 سنتز شده. گرافن اکسید UV-Visطیف  -1شکل

نشان  12 =θ2با شدت بسیار بالا در ناحیه تیز یک پیک  (2سنتز شده )شکل  گوی پراش پرتو ایکس مربوط به گرافن اکسیدال

 گروههای عاملی اکسیژنای به علت قرار گرفتن ی بین صفحهخامت صفحات کربنی و افزایش فاصلهافزایش ضکه ناشی از  داد

 و تاییدی بر صحت سنتز گرافن اکسید می باشد.  [25] است انجام فرآیند اکسایشو دار 
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  یدگرافن اکس  XRD الگوی -2شکل 

شامل  ژنیاکس-کربن وندهاییارتعاش پ ش،یاکسا ندآیبا انجام فر نشان داده شده است. 3گرافن اکسید در شکل  FT-IRطیف 

 هایهیدر ناح بیبه ترت C-O وندیمربوط به پ یارتعاش کششدو نوار ه است. ظاهر شد لیکربوکس و لیکربون ،یاپوکس ل،یدروکسیه

های به کربن متعلق C=C وندیمربوط به پ ینوار ارتعاش کشش ک. ی[26و27] شدمشاهده  بر سانتیمتر 12/1224و  18/1051

گروه  C=O وندیمربوط به پ ینوار ارتعاش کشش کی و 50/1617 یهیدر ناح حلقه بنزن در ساختار گرافن اکسیدنشده  دیاکس

ارتعاش  کهمچنین ی .[26و27] گردیدملاحظه بر سانتیمتر  22/1719 هیدر ناح گرافن اکسیدورق  یهاواقع در لبه لیکربوکس

از  ادییمقدار ز لیتشک انگریکه ب شد دهید زین O-H وندیپ یمتعلق به ارتعاش کششبر سانتیمتر  31/3377ی هیقوی در ناح

 .[62و72] باشدیم دیگرافن اکس در صفحات دار ژنیاکس یعامل ایه گروه

 

 .یدگرافن اکس FT-IRطیف  -3شکل 
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 بررسي تاثير حجم نمونه بر اندازه گيري تيمول -3-2

حجمممم نمونمممه یکمممی از پارامترهمممای مهمممم و تاثیرگمممذار بمممر فممماکتور غنمممی سمممازی، کمممارایی اسمممتخراج ، هرینمممه و 

 50و  30، 15،25، 10مختلفمممی از محلمممول نمونمممه ) همممایزممممان اسمممتخراج ممممی باشمممد. بمممرای ایمممن منظمممور حجمممم

قمممرار و بهینمممه سمممازی ممممورد بررسمممی  یمممک فممماکتور در یمممک زممممانا روش و بممم میلمممی لیتمممر( در شمممرایط یکسمممان

میلمممی لیتمممر بدسمممت آممممد. در  50گرفتنمممد. بمممالاترین مقمممدار پمممیش تغلمممیظ و متعاقبممماً کمممارایی اسمممتخراج در حجمممم 

کممارایی اسممتخراج بطممور جزیممی افممزایش یافممت کممه بممرای سممادگی و راحتممی میلممی لیتممر  30هممای بممالاتر از حجممم

 میلی لیتر بعنوان حجم بهینه انتخاب گردید. 30و همچنین مصرف کمتر جاذب حجم 

 بررسي تاثير نوع و حجم معرف شستشو بر واجذبي تيمول -3-3

ی مرحلمممه واجمممذبی یکمممی از عواممممل تاثیرگمممذار بمممر کمممارایی روش پیشمممنهادی، نممموا و حجمممم معمممرف شستشمممو بمممرا

، پممس یممک فمماکتور در یممک زمممانا روش بمم مممی باشممد. بممرای بررسممی اثممر نمموا معممرف شستشممو بممر بهممره واجممذبی

از هممممزدن و جمممذب نمونمممه توسمممط جممماذب، بممما اسمممتفاده از سمممانتریفیوژ فممماز آبمممی از فممماز جاممممد جمممدا و جممماذب 

میلمممی  3و 2، 1حجمممم همممای ممممولار( بممما  2و  1، 5/0حممماوی آنالیمممت توسمممط متمممانول، اتمممانول، نیتریمممک اسمممید )

لیتممر شستشمموداده شمممد تمما نمونمممه از فمماز جامممد بمممه فمماز آلمممی منتقممل شممود. بمممر اسمماس نتمممایج بدسممت آممممده 

نیتریمممک اسمممید  یمممک میلمممی لیتمممر مناسمممبترین معمممرف بمممرای شستشمممو کمممه منجمممر بمممه بیشمممترین واجمممذبی شمممد

(3HNOیک مولار ) .بود 

 به کمک روش هاي سطح پاسخ تيمولدر اندازه گيري  Dµ-SPEبهينه سازي پارامترهاي موثر در روش  -3-4

توسط مطالعات ، مقدار جاذب و زمان جذب )مدت زمان همزدن( pHشامل غلظت تیمول،  پارامترهای موثر بر فرایند استخراج

بعنوان یکی از روشهای بهینه سازی  باکس بنکنانجام شده انتخاب و با استفاده از طرح گزارش شده و برخی آزمایشات اولیه 

 ( مورد بررسی قرار گرفتند.1سطح مطابق جدول ) سه درچند متغیره سطح پاسخ، 

 گیری تیمول با طرح باکس بنکن.اندازه فاکتورهای موثر و سطوح آنها در - 1جدول 

 سطح فاکتور  نماد واحد فاکتور

 نقطه مرکزی سطح پایین   
 سطح

 بالا 

 L gm A 2/0 3/0 4/0-1 تیمولغلظت 

pH - B 4 6 8 

 mg C 10 15 20 مقدار جاذب

 min D 25 30 35 زمان جذب
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آزمممایش  30(، تعممداد بمماکس بممنکن یحممانمموا طراحممی انتخمماب شممده )طرتعممداد فاکتورهممای ممموثر و بممر اسمماس 

مممورد آزمممایش و بممرای کمماهش عوامممل غیممر قابممل کنتممرل طبقممه بنممدی  )سممه روز(طراحممی شممد و در سممه بلمموک 

. آزمایشممات در شممرایط تعیممین شممده بممر اسمماس طراحممی انجممام و سممپس جممذب آنهمما توسممط [28] قممرار گرفتنممد

بعنممموان پاسمممخ در میمممزان جمممذب تیممممول نمممانومتر خوانمممده شمممد.  274دسمممتگاه اسمممپکتروفوتومتر در طمممول مممموج 

 .ار گرفتندنرم افزار طراحی آزمایش ثبت و جهت حصول شرایط بهینه مورد تجزیه و تحلیل قر

 آناليز واریانس و بررسي مدل  -3-4-1

استفاده شد. با  2(، جدول ANOVA) 1به منظور تعیین معنی دار بودن پارامترها و در نتیجه مدل پیشنهادی از آنالیز واریانس

که  20/42با  است برابر مدل برای F مقدار .[3 و 29]بحرانی مقایسه می شود F ها با مقدار ، نسبت واریانسFبکارگیری آزمون 

اگر . است % 01/0 باشد تنها نویز از مدل ناشی F می باشد و احتمال اینکه مقدار و مهم این بدان معنی است که مدل معنی دار

در این مطالعه بنابراین باشد نشان دهنده معنی دار بودن مدل یا تاثیر فاکتور می باشد.  05/0)احتمال خطا( کمتر از  p دارمق

 معنی نمایانگر 0001/0 از کوچکتر مدل p مقدار همچنینمهم و معنی دار به شمار می روند.  2B و  A   ،B  ،C تاثیر ترم های

 با است برابر( LOF)  مدل برازش عدم به مربوط p مقدار که آنجا از و باشد می شده برده کار به دوم درجه مدل بودن دار

 مدل صحت باشد، نمی دار معنی راندم خطای به نسبت تیلور بسط در شده صرفنظر جملات که دارد این بر دلالت که 2432/0

 یو پارامترها افزایشیمثبت اثر  یپارامترهابدست آمده بین پارامترها و پاسخ، معادله  بر اساس. گردد می تایید آمده دست به

عوامل  بیضرا سهیمقا قیعوامل از طر ینسب ریتاث ییشناسا یمعادله برا نیدهند. ا یرا نشان مبر سیگنال  یاثر کاهش یمنف

 .]30[است دیمف

تیمول جذب میزان  = 4/0+  15/0 + *A – 32/0 *B + 057/0 *C + 016/0 *D + 023/0 *AB + 030/0 *AC + 

0/005*AD – 0/033*BC – 0/020*BD – 0/0075*CD – 0/005167*A2+ 0/086*B2 - 0/021 *C2 – 0/022*D2                                  

)2(     

 

 

 

 

 

 

 
1 Analysis of variance 
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 .مولیت یریگدله درجه دوم سطح پاسخ در اندازهمعا یبرا انسیوار لیتحل جینتا -2جدول 

گيییري تيمییول بییا روش سییطح فراینیید اسییتخراج و انییدازهبررسییي همزمییار پارامترهییاي مییوثر بییر  -3-4-2

 پاسخ

از  تممموانممممی تیممممول جمممذب میمممزان بمممر پارامترهممما متقابمممل تممماثیر و هممما کمممنش بمممرهم بهتمممر تشمممخی  بمممرای

متقابمممل  ری(، تممماثالمممف) 4شمممکل . [22] اسمممتفاده کمممرد بعمممدی سمممه و (کمممانتربعمممدی )نمودارهمممای  دو نمودارهمممای

 مقممدارمقممدار جمماذب،  شیبمما افممزا .دهممدیرا نشممان ممم مممولیبممه عنمموان جمماذب و غلظممت ت دیمقممدار گممرافن اکسمم

فعممال  یهمماگمماهیجا ،زیممرا بمما افممزایش مقممدار جمماذب .ابممدی یممم شیاسممتخراج افممزا رانممدمان جممهیجممذب و در نت

هممای تیممممول قمممرار گرفتمممه و در نتیجمممه مقمممدار جمممذب سمممطح بیشمممتری در اختیمممار مولکمممول بمممه تبمممع آنخممالی و 

مقممدار جممذب تیمممول افممزایش بمما افممزایش غلظممت رنممگ )الممف(  4ه بممه شممکل جممبمما تو افممزایش مممی یابممد.تیمممول 

، سممایت هممای فعممال در لامبممرت-یابممد زیممرا بمما افممزایش غلظممت تمما یممک مقممدار معممین و بممر اسمماس رابطممه بیممرمممی

 می یابد. بنابراین میزان پاسخ )مقدار جذب( افزایشو  سطح جاذب به سرعت اشغال شده

 آماری اهمیت

 پارامتر
Prob>F 

Pمقدار مقدارF مربعات میانگین  
 درجه

 آزادی
 منبع   مربعات مجموا 

 مدل   64/1  14  12/0 20/42 >0001/0 دار معنی

 A   26/0  1  26/0 44/94 >0001/0 دار معنی

 B   26/1  1  26/1 27/453 >0001/0 دار معنی

 C   039/0  1  039/0 91/13 0025/0 دار معنی

 3164/0 09/1 003008/0  1  003008/0   D 

 3980/0 76/0 002116/0  1  002116/0   AB 

 2749/0 30/1 0036/0  1  0036/0   AC 

 8523/0 036/0 0001/0  1  0001/0   AD 

 2387/0 52/1 004225/0  1  004225/0   BC 

 4609/0 058/0 0016/0  1  0016/0   BD 

 7802/0 081/0 000225/0  1  000225/0   CD 

 8012/0 066/0 000183/0  1  000183/0   2A 

 2B   051/0  1  051/0 34/18 0009/0 دار معنی

 3115/0 11/1 003072/0  1  003072/0   2C 

 2850/0 24/1 003446/0  1  003446/0   2D 

 باقیمانده   036/0  13  002771/0   

 برازش  عدم   032/0  10  003217/0 51/2 2432/0 معنی بی

 مطلق خطای   000385/0  3  001283/0   

 جمع کل   68/1  29     
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 .تیمول جذب میزان بر تیمول غلظت و یداکس گرافن مقدار متقابل تاثیر -( الف) 4 شکل

، نفوذ و انتقال همزدن )زمان جذب( زمان شیبا افزا .دهدینشان م مولیجذب ت زانیو زمان جذب را بر م pH ری(، تاثب) 4شکل

 فراهم شده و در مولیانتقال کامل ت یبرا یو لذا فرصت کاف ابدی یم شیافزا دیفعال گرافن اکس یها گاهیبه داخل جا مولیت

 8تا  5از  pHبا افزایش مقدار  مولیجذب ت قدارمبا توجه به شکل واضح است که . ابدی یم شیافزا مولیجذب ت زانیم جهینت

برعملکرد استخراج  pHر یاثتاتفاق می افتد.  pH =4در  مولیجذب تکاهش می یابد. نتایج بدست آمده نشان داد که حداکثر 

به دلیل  pH ((pH>7گونه مورد نظر به نوا گروههای عاملی و خواص فیزیکوشیمیایی جاذب و آنالیت بستگی دارد. با افزایش 

( تشکیل شده و منجر به منفی شدن سطح O−C−) یونیزاسیون گروههای فنولی )هیدروکسیل( گرافن اکسید، آنیون فنولات

و همچنین به دلیل دپروتونه شدن تیمول، فرم تیمول دارای بار منفی غالب شده که به واسطه  [31]گرافن اکسید می شود 

راندمان استخراج می شود.  های جاذب و جذب شونده و در نتیجه کاهشبرهمکنشمنجر به کاهش  ،نیروی الکترواستاتیک دافعه

 کربوکسیل و کربونیل صفحه، بر هیدروکسیل و اپوکسی یعامل علاوه بر این، با توجه به ساختار گرافن اکسید )دارای گروههای

 نقش بسیار مهمی در استخراج تیمول دارند.  π-πها( و ساختار شیمیایی تیمول، تشکیل پیوند هیدروژنی و برهمکنشهای  لبه بر
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 .تیمول جذب میزان بر جذب زمان و pH متقابل تاثیر -( ب) 4 شکل

 تيمول با استفاده از تابع مطلوبيت فاز جامد پخشي استخراجميکرونقاط بهينه براي فرآیند  -3-4-3

 مطلمموببممه پاسممخ  دنیدر رسمم رثّؤممم فاکتورهممای یبممرا نممهیبه طیشممرا نیممیتع ش،یآزممما یهممدف از انجممام طراحمم

 باشمممدیمممم تیممماسمممتفاده از تمممابع مطلوب ،نمممهیبه ریمقممماد نیمممیتع یممممد بمممراآکار و فیمممدم روش .اسمممت و ممممورد نظمممر

 احتمممال یدهنممدهتممر باشممد، نشممانکیممنزد کیممتممابع بممه  نیممچممه ا . هممراسممت ریّمممتغ کیممصممفر تمما  آن از کممه مقممدار

 نممانو 320طبممق پممیش بینممی نممرم افممزار، غلظممت تیمممول .اسممت نممهیبه بممه عنمموان نقطممه ینممیبشیپمم مقممدار شممتریب

 بهینمممه میلمممی گمممرم بعنممموان نقممماط 20دقیقمممه و مقمممدار جممماذب  28، زممممان جمممذب =4pHلیتمممر، میلمممی گمممرم بمممر 

بمممرای روش فممموق بمممه  998/0اسمممتخراج تیممممول تعیمممین شمممد. بمممر ایمممن اسممماس، مقمممدار مطلوبیمممت  فرآینمممد بمممرای

 مممورد تکممرار بممار پممنج بمما یکسممان شممرایط در گردیممد، پیشممنهاد افممزار نممرم توسممط کممه بهینممه نقمماطدسممت آمممد. 

 نممرم توسممط شممده بینممی پممیش مقممادیر بمما خمموبی بسممیار نزدیکممی حاصممل نتممایج میممانگین و گرفتنممد قممرار آزمممایش

 .داشت افزار
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 هاي مزاحمگونهي بررس -3-5

مزاحممممت  منظمممور نی. بمممدبمممردیروش پممم کیممم رییپمممذنشیگمممز زانیمممبمممه م تممموانیهممما مممممزاحممممت یبممما بررسممم

پمممارامتر،  نیممما یجهمممت بررسممم قمممرار گرفمممت. یمختلمممف ممممورد بررسممم ییایمیهمممای شمممتعمممدادی از گونمممه یاحتممممال

لیتممر تحممت میلممی 30در حجممم  لیتممر تیمممولنممانوگرم بممر میلممی 300 هممای متفمماوت بممر اسممتخراجمزاحمممت گونممه

 رییممگخطمما در انممدازه %5از  شیگونممه مممورد نظممر بمم کممهی قممرار گرفممت. در صممورت یمممورد بررسممشممرایط بهینممه 

 آورده شممده 3 همما در جممدولمزاحمممت یحاصممل از بررسمم جینتمما. گممرددیممم یمممزاحم تلقّمم، دیممنما جممادیا تیمممول

 ی خطممی مممورد مطالعممهدر گسممتره شممده یبررسمم هممایاکثممر گونممهدسممت آمممده نشممان داد کممه ه بمم جینتممااسممت. 

  .ندارند تیمول یابیدر استخراج و باز یمزاحمت

 تیمول. یابیمزاحم بر باز هایگونهاثر  یبررس -3جدول 

 (تیمولغلظت مزاحم به  ونینسبت غلظت )حد مزاحمت  یون مزاحم
Na+, K+, Mg2+, Ca2+, Fe3+, Ni2+, Al3+ 

,Cu2+,Zn2+ 
50 

NO3
-, SO4

2-, Cl- 50 

 C 30گلوکز و ویتامین 

 10 رنگدانه های سان ست یلو و تارترازین

 ارقام شایستگي روش -3-6

در شرایط بهینه منحنی کالیبراسیون بر حسب میزان جذب تیمول در نمونه تغلیظ شده نسبت به تغییر غلظت تیمول رسم 

گردید. مقادیر حد تشخی  و حد کمی سازی نیز به ترتیب بر اساس سه و ده برابر انحراف استاندارد سیگنال بلانک تقسیم بر 

نانوگرم بر میلی لیتر  300نمونه با غلظت  5انحراف استاندارد نسبی با آنالیز شیب منحنی کالیبراسون محاسبه شدند. همچنین 

و فاکتور پیش تغلیظ روش پیشنهادی بر اساس نسبت شیب منحنی کالیبراسیون بعد از پیش تغلیظ به قبل از پیش تغلیظ به 

 نشان داده شده است. 4پیشنهادی در جدول  روش شایستگی خلاصه ارقامدست آمد. 

.گیری تیمولارقام شایستگی روش پیشنهادی در اندازه-4جدول   

 تیمول پارامتر تجزیه ای

600-15 محدوده خطی )نانوگرم بر میلی لیتر(  

منحنی کالیبراسیون ضریب همبستگی  995/0  

50/4 حد تشخی  )نانوگرم بر میلی لیتر(  

85/14 حد کمی سازی )نانوگرم بر میلی لیتر(  

% Intraday, RSD%)) 6/4 دقت داخل روز  

Interday, RSD%)) 8/%5 دقت بین روز  

6/19 فاکتور پیش تغلیظ  
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 آناليز نمونه هاي حقيقي -3-7

 شد. های حقیقی انجام، آنالیزهایی بر روی نمونهپخشی استخراج فاز جامدمیکروبرای اطمینان از کاربردی بودن و صحت روش 

 برای بررسی اثر بافت بر روش پیشنهادی، .انتخاب شدند مولیت یریاندازه گ یبرا یقیحق یهابه عنوان نمونه دهان شویهو  عسل

استخراج و پیش تغلیظ در شرایط  لهای حقیقی اضافه شد و بعد از عمبه نمونه نانوگرم برمیلی لیتر( 50) معین از تیمول یمقدار

های حقیقی با بارسنجی نتایج به دست آمده نمونهعلاوه براین، برای اطمینان و اعت بهینه، میزان درصد بازیابی محاسبه شد.

 حاصل نزدیکی و نتایج گیری قرار گرفتندنیز مورد اندازه (UV–HPLC) 1ماوراءبنفش-دستگاه کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا

 5در جدول  ی ذکر شدههاگیری تیمول در نمونهاندازهنتایج  .مقادیر به دست آمده با روش پیشنهادی داشت با خوبی بسیار

کاربرد موفقیت آمیز روش ( نشان دهنده %94ها )بالاتر از الای درصد بازیابی در تمام نمونهمقادیر ب شده است. گزارش

 های حقیقی می باشد.گیری تیمول در نمونهجامد پخشی در استخراج و اندازه میکرواستخراج فاز

 .یاستخراج فاز جامد پخشکرویبا روش م یقیحق یهادر نمونه مولیت یریگاندازه جینتا -5جدول

مقدار اندازه گیری شده با 
HPLC -UV 
(ng mL-1) 

 درصد

بازیابی )%(   

با  مقدار اندازه گیری شده

 روش پیشنهادی
(ng mL-1) 

 مقدار 

 اضافه شده
(ng mL-1) 

 نمونه حقیقی

 عسل - 45 - 50
103 4/102 2/96 50  

 دهان شویه - 175 - 172

220 94 222 50  

 گيري تيمولاي در اندازهبا دیگر روشهاي تجزیه SPE-Dµ روش سهیمقا -8-3

گیری تیمول ای روش پیشنهادی و دیگر روشهای گزارش داده شده در مراجع، برای اندازهبرخی ارقام شایستگی تجزیه 6جدول 

قابل  یطو گستره خکمتر   یمقدار حد تشخشود روش ارائه شده دارای مشاهده میدهد. همانطور که در جدول را نشان می

نتایج بدست آمده حاکی از آن است که روش پیشنهادی یک روش سریع، ارزان و  .باشدمقایسه با روشهای گزارش شده می

های پیچیده بکار با بافتمختلف های حقیقی ل در نمونهوگیری تیمتواند برای جداسازی/پیش تغلیظ و اندازهدقیق بوده که می

 گرفته شود.

 

 

 

 
1 High performance liquid chromatography-Ultra violet   
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 .تیمول گیریاندازههای دیگر در با روش یمقایسه روش پیشنهاد -6جدول

 حدتشخی  روش ردیف
)1-ng mL( 

 گستره خطی
)1-ng mL( 

  مرجع

1 HD-HSMEa 1870 5/80217-1/6204 ]3[  

2 bHPLC-HD 2800 90000-15000 
]          
32           [ 

 

3 cSWCNT/SPE 600 13519-751 ] 33 [  

4 d/GN/GCE2CeO 5/7 2703-15 ]34[  

5 Dµ-SPE 5/4 600-15 این مطالعه  

icroextractionMolvent Seadspace H-istillatinD Hydroa   

   bHigh Performance Liquid Chromatography 

Phase Extraction /SolidNanotube  Carbon Walle-Singlec    

Graphene/ Glassy Carbon Electroded     

 نتیجه گیری -4

 XRD و UV-Vis ،FT-IRگممممرافن سممممنتز و سمممماختار حاصممممل بمممما تکنیممممک هممممای اکسممممید در ایممممن پممممژوهش 

در یمممک روش دقیمممق، بممما رویکمممرد  شناسمممایی و ممممورد تاییمممد قمممرار گرفمممت. سمممپس گمممرافن اکسمممید سمممنتز شمممده

 پیش تغلمممیظ/بمممرای اسمممتخراج ممممد بنمممام میکرواسمممتخراج فممماز جاممممد پخشمممی بعنممموان جممماذب آشمممیمی سمممبز و کار

-تن نسممبت بممالای سممطح بممه جممرم و گممروههممایی از قبیممل داشممویژگممی کممار گرفتممه شممد.بممه تیمممول  گیممریانممدازهو 

اسممتفاده از اکسممید گممرافن همما بممر لبممه هممای عمماملی اپوکسممی و هیدروکسممیل بممر صممفحه، کربونیممل و کربوکسممیل

 در تیممممولو در نتیجمممه میمممزان جمممذب اسمممتخراج  کمممارایی بمممالاترین بمممه عنممموان جممماذب متممممایز کمممرده اسمممت.را 

گممرم گممرافن اکسممید  میلممی 20 مقممدار لیتممر تیمممول،میلممی بممر  گممرم نممانو 320 غلظممت ،pH=  4 بهینممه شممرایط

( بممماکس بمممنکن)طراحمممی  آزممممایش طراحمممی روش توسمممط دقیقمممه 28 بمممه عنممموان جممماذب و ممممدت زممممان جمممذب

در نهایممت روش . آمممد دسممت بممه آزمایشممی شممرایط تحممت شممده سممنتز جمماذب عملکممرد حصممول بممالاترین جهممت

 گیمممری انمممدازه و اسمممتخراج بمممرای (%94)بممما درصمممدهای بازیمممابی بمممالاتر از  آمیمممزی موفقیمممت طمممور پیشمممنهادی بمممه

آمممده نتممایج بممه دسممت  .شممد گرفتممه کممار بممه دهممان شممویه و عسممل حقیقممی همماینمونممه از مقممادیر نمماچیز تیمممول

بمممرای  و قابمممل دسمممترس ارزان انمممد بمممه عنممموان یمممک جممماذب بسمممیار عمممالی،نشمممان داد کمممه گمممرافن اکسمممید ممممی تو

ممممورد اسمممتفاده قمممرار  بممما بافمممت همممای پیچیمممدههمممای از نمونمممه مقمممادیر نممماچیز تیممممول گیمممریانمممدازه جداسمممازی و

 گیرد.
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 قدردانیتشکر و  -5

از دانشممگاه بیرجنممد بممه دلیممل حمایممت هممای مممالی در انجممام ایممن پممروژه تقممدیر و تشممکر نویسممندگان ایممن مقالممه 
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