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 چکیده

محسوب  یسلامت عموم یبرا یجد یدیتهد ،یکروبیضدم توسعه مقاومت لیبه دل ییغذادر محصولات  کیوتیبیآنت یایوجود بقا

در سراسر  قیچالش مستلزم نظارت دق نی. پرداختن به ادهدیها کاهش مرا در درمان عفونت کیوتیبیآنت یداروها یکه اثربخش شودیم

از  شدهیآور(  جمع1394-1404) ریاخ یو مرور یت اصلمقالا جیبر نتا کیستماتیس یبررس نیااست.  ییمواد غذا دیتول یرهیزنج

 یکروماتوگراف یهابا روش بیدر ترک قیعم کیتکتا یهابر حلال یمبتن عیفاز ما کرواستخراجیمختلف در مورد م یداده علم یهاگاهیپا

استفاده از  زمنداین ییغذا یهادر نمونه تبایترک نیا زیسطوح ناچ صیتشخ متمرکز است. ریش یهادر نمونه کیوتیبیآنت یایبقا آنالیز یبرا

کار  نیا یبرا یمناسب نهیگز عیفاز ما کرواستخراجیم نه،یزم نیبالا است. در ا یریپذنشیو گز تیبا حساس شرفتهیپ یلیتحل یهاروش

در  انهریسختگ یاستانداردها اماتالز نیو بنابرا کندیم تغلیظمؤثر  ورهدف را به ط یهاتیحلال، آنال یکم ریبا استفاده از مقاد رایاست ز

 یمعمول یآل یهاحلال یبرا ستیز طیسبز و سازگار با مح یهانیگزیبه عنوان جا قیعم کیتکتا یها. حلالکندیم تامینرا  نهیزم نیا

مصرف  ستخراج،واکریم یهاکیو تکن قیعم کیاتکت یهاحلال بی. ترککنندیرا به خود جلب م یاندهیتوجه فزا ،ییمواد غذا یهیدر تجز

بیوتیک در های آنتیاست. این مطالعه ضمن بررسی پیامدهای مهم باقیمانده سازگارسبز  یمیو با اصول ش رساندیه حداقل محلال را ب

 نینمونه و استخراج ا یسازآماده یرا برا ستیز طیسازگار با مح قیعم کیتکتا یهامواد غذایی بر سلامت عمومی، کاربرد حلال

 . کندیبرجسته م دهیچیپ ییغذا یهاسیاز ماتر هاندهیآلا

 بیوتیک، شیرتکتیک عمیق، آنتیاهای ریزاستخراج فاز مایع، حلال :کلیدی هایواژه



 

 مقدمه

یی را در مورد مصرف مواد غذا ییهایخطرات و نگران بوجود آمده در آن،و تحولات  پیشرفت صنعت غذا

توان می ی این مخاطراتاز جمله. (Cavazza et al., 2022) استداشته همراه به منیاغیر  اتیمحتو جدید حاوی

 ییداروهای باقیماندهو  نیمانند فلزات سنگ یطیمح یهاندهیها، آلایافزودن مجازاز حد شیب و یا یرقانونیاستفاده غ

 کیتوتوکسیو س زاییشهج ،ییزااثرات سرطان توانندیم بسیاری از این مواد. ی را نام بردکیولوژیب یهاندهیو آلا

( و بدون Acceptable daily intake) ADIیا  قابل قبول مصرف روزانه ریمقاد، لذا (Gu et al., 2022) ته باشندداش

این مواد بالقوه  تیسم یابیارز یبرا ییارهای( معNo-observed adverse-effect level) NOAELی یا عوارض جانب

 .(Amchova et al., 2015) انددهبر بهداشت جامعه تعیین ش های ناظرمضر هستند که توسط نهاد

به طور   هانیکلیو تتراسا دهایماکرول دها،یسولفونام ها،نولونیها، کشامل بتالاکتام هاکیوتیبینتآ جیرا یهادسته

. شوندیده ماستفاغذا  دکنندهیتول هایدامرشد در  شیو افزا هایماریاز ب یریشگیها، پدرمان عفونت یبرا ایگسترده

به  وانات،یشده از حمشتق یدر غذاها کیوتیبیآنت یبالا یهاماندهیمنجر به باق تواندیم ست، استفاده نادرنبنابرای

سلامت  یبرا یخطرات جد هاماندهیباق نی. ا(Tajick & Shohreh, 2006) شود یو چرب هاهیدر کبد، کل ژهیو

مقاوم به  یهایروده و باکتر یوتایروبکیمزمن، اختلال در م تیسم ک،یآلرژ یهااز جمله واکنش ،یعموم

 & Afshar Mogaddam) شوندیعفونت و هزاران مرگ م هاونیلیکه سالانه باعث م کنندیم جادیا کیوتیبیآنت

Vajdi Hokmabad, 2023; Tajallayi et al., 2023)ییایترباک ریممکن است مانع تخم کیوتیبیآنت یایبقاعلاوه، . به 

 ,.Dluhošová et al) شود یو موانع تجار یاقتصاد یو باعث ضررها شده ریماست و پن مانند یدر محصولات

 ییدارو یهاماندهیسطح مجاز باق نیبالاتر ینظارت یهاسازمان ،ییمواد غذا یمنیاز ا نانیاطم ی حصولبرا .(2024

که معمولا سطوح  اندکرده نییتع (MRL) ماندهیز باقحداکثر حد مجا عنوانرا به هستند خطریمصرف  ب یکه برا

 یسازآماده هم و داشتهحساس  ایجزیهت یهابه روش ازینهم  هاماندهیباق نیا صیتشخبنابراین،  کمی پائینی دارند.

 .(Rasi et al., 2021) کنندیم لیتبد ی در آنالیز شیمیائی این مواداتیمرحله ح کینمونه را به 

شمار آنالیز شیمیائی مواد غذائی بهدر  یاتیح یگام ای وتجزیه ندیفرآ هرعنوان گلوگاه نمونه به یسازآماده

 نشیگز و صحت، دقت روش تجزیه با افزایش هایتیبهبود قابل سازای زمینهاین مرحله از فرایند تجزیه رود.می

مرحله  تاهمی ، چیزی از نقش وریاخ یهادهه ی شناسائی درهاستمیس زیاد یهاشرفتیپ با وجود .است یریپذ

. در طول (Buldini et al., 2002)ای کاسته نشده است های تجزیهاین دستگاهنمونه قبل از استفاده از  یازسآماده

نیز  مزاحم سیکماتر یاز اجزا و شده لیتبد ایدستگاه تجزیهسازگار با  شکلیها اغلب به ، نمونهیمرحله آماده ساز

روش  تیحساس بالا بردن یبرا تیآنال تغلیظ توانمینمونه  یسازآماده یهای مرحلهدیگر ویژگی زاشوند. یپاک م

LLE (Liquid-liquid extraction )مانند  یسنت یهاکه روش ی. در حال(Mitra & Brukh, 2003) را نام برد

در حال  ییمواد غذا یمنیا نیو تضم ایتجزیه یهارفع چالش یبرا یدتریجد یهاکیهستند، تکن دیهمچنان مف

 شیافزا یبرا ستیز طیو سازگار با مح یاتورینیم یهاکیبر تکن ریاخ یهاشرفتیپطوریکه ، بهتوسعه هستند

  .(Kechagia & Samanidou, 2017) تمرکز دارند یطیمحستیو کاهش اثرات ز تیحساس



 یکی ازLPME (Liquid phase microextraction )یا  عیما فازاستخراج های میکروبا توجه به اینکه روش

 هانهای مواد غذایی برای آنالیز شیمیائی آسازی سبز نمونههای آمادهترین و در عین حال، پرکاربردترین روشمتنوع

های سبز بیوتیکی در شیر و معرفی حلالهای آنتیی ضمن بیان اهمیت باقیماندهمطالعه مرور نیارود، در شمار میبه

های اتکتیک عمیق برای شناسائی مایع مبتنی بر حلال-ر میکرواستخراج مایعق، مطالعات انجام گرفته داتکتیک عمی

ه داده شد حیتوضبندی و ( جمع2015-2025ها در شیر را که در ده سال اخیر )بیوتیککروماتوگرافیک انواع آنتی

 .است

 هامواد و روش

مقاله  50 بیش از شاملالعه مطمورد جامعه  ( است.Systematic Review) از نوع مطالعه مروری مقالهاین 

 PubMed, SID های داده و موتورهای جستجوگراز پایگاه (Bias) که بدون سوگیریتحقیقی و مروری اصیل بوده 

Google scholar, و Science direct   کلید( انتخاب و بررسی شده است. 1404تا  1394سال گذشته ) 10در 

 Deep eutectic solvent ،Green chemistry ،Antibiotic ،Liquid liquid شیر، بیوتیک،تیبز، آنشیمی سهای واژه

extraction ،Milk ،Dairy  وChromatography .برای این جستجو مورد استفاده قرار گرفتند 

 شیر بیوتیکی در مواد غذائیهای آنتیاهمیت باقیمانده -

سنتزی متنوعی معرفی و  یمصنوعمهین ،یعیطب یاهکیوتیبیآنت ،نگیفلمسط تو کیوتیبیآنتاز زمان کشف اولین 

های حیاتی بیوتیکآنتیبا این حال،   .شوندیها در انسان استفاده مو درمان عفونت یریشگیپ یبه طور گسترده براو 

 هااز عفونتپیشگیری درمان و نیز به عنوان محرک رشد و  پروریصنعت دامطور گسترده در برای پزشکی انسانی به

بیوتیک در . بقایای آنتی(Bacanlı & Başaran, 2019) گرددهای مقاوم میکه منجر به ایجاد باکتری شونداده میاستف

ها، های آلرژیک، مسمومیت اندامتواند باعث بروز واکنشمرغ و شیر میمحصولات حیوانی مانند گوشت، تخم

بیوتیک، محیط زیست را های طبیعی آلوده به آنتید. همچنین استفاده از کوداختلالات تولیدمثلی و حتی سرطان شو

 .(Antos et al., 2024) مانندهای آلی پایدار در خاک و آب باقی میکند و این ترکیبات به عنوان آلایندهتهدید می

ها و ها در دامیوتیکبنبود سیستم نظارتی یکپارچه برای پایش مصرف آنتی در این مورد اصلی هایچالشیکی از 

وجود  هادامدرباره میزان مصرف این داروها در  آشکاریهای بیوتیکی است. همچنین دادهیابی مقاومت آنتیارز

های غذایی و محیطی به دلیل پیچیدگی های آنها در نمونهها و متابولیتبیوتیکسنجش دقیق آنتیاز طرفی، ندارد. 

 . (Montone et al., 2024) ها دشوار استماتریکس نمونه

ها به مواد غذایی از طریق محیط و بیوتیکی مهمی که کمتر به آن پرداخته شده است، راهیابی آنتیهنکت

های وارد سیستم بدنها پس از دفع از های آنهای مصرفی و متابولیتبیوتیکآنتیهای آلوده است. بخصوص آب

و در نهایت وارد  ماندها در خاک باقی هتا سال هاتوانند ماهی. این ترکیبات مشوندمیمحیط زیست  وفاضلاب 

های سطحی، ها را در آببیوتیکمطالعات متعددی حضور آنتی .(Xu et al., 2014) زنجیره غذایی و تأمین آب شوند

 ،pHعوامل متعددی مانند ساختار فیزیکی خاک، دانشمندان اند. زیرزمینی و حتی آب آشامیدنی گزارش کرده

 .(Danner et al., 2019)اند ها در آن موثر دانستهبیوتیکرا در بقای آنتیوهوایی آب محتوای کربن آلی و شرایط



فعالیت ضمن اینکه شوند. بندی میطبقه pKa ها بر اساس معیارهای مختلفی مانند ساختار مولکولی وبیوتیکآنتی

هایی تار فارماکوکینتیک و ویژگیاملی موجود در مولکول، رفهای عدارویی به ساختار شیمیایی وابسته است و گروه

تأثیر ای تجزیههای ساختار شیمیایی همچنین بر توسعه روش ،کنندمانند حلالیت در آب یا چربی را تعیین می

 های مختلف بستگی داردانتخاب روش استخراج در آنالیز به حلالیت ترکیب در حلال طوریکهبه گذاردمی

(Khataei et al., 2022)شوند که هرکدام کاربردهای خاصی دارند و پس از گروه تقسیم می 12ها به یکبیوت. آنتی

 ،این ترکیبات داروئیاز  یاگسترده فیط انیدر م .های محیطی یا زنجیره غذایی یافت شوندتوانند در آبمصرف می

و  دهایکوپپتیلگ دها،یرم، ماکرولم و چهانسل سو یهانیسفالوسپور ها،نولونیفلوروک ینسازمان بهداشت جها

 رایز کند،یم یبندانسان طبقه یبرادرمانی  "تیو اهم تیاولو نیبا بالاتر" یهاکیوتیبیرا به عنوان آنت هانیکسیمیپل

 .(Majdinasab et al., 2020) هستند دمحدو ییایباکتر یهادرمان عفونت ها دربیوتیکاین آنتی نیگزیجا یهانهیگز

 سبز یمیش در قیعم کیاتکت یهاحلال -

 و آنالیز نمونه یریگ، اندازهیآماده ساز ،ینمونه بردار شامل ی شیمیائیتجزیهروش  کطور کلی، مراحل یبه

( کاهش حجم Green sample preparation) GSP سازی سبز نمونه یا های آمادهیکی از اصول مهم روش .است

ی ده خواهد شد. بهترین مثال در این مورد توسعهکننهای استخراجاز حلال نمونه است که سبب کاهش استفاده

. همچنین، (Kokosa, 2013)باشد ( میMicro-extractionهای ریزاستخراج )های مینیاتوری بخصوص روشروش

ه ادآمهای آلی خطرناک هم از اصول مهم دیگر در خطر و به اصطلاح سبز بجای حلالهای بیاستفاده از حلال

 .(Lesan et al., 2023; Zare Sani et al., 2023)شد بامی نمونه سبز یساز

نه چندان  یریپذ بیتخر ستیزو  یسازگار ستیز لیبه دل بودن مایعات یونی سبز یبهگذشته، جن یهاسالدر 

یا  قیعم کیتکتا یهامشکل، حلال نیا حل ی. برا(Espino et al., 2016)شده است  دهیها به چالش کشآن قوی

DESs (Deep eutectic solvents ) یآل بیچند ترک ایاز دو  های اتکتیک عمیقابداع شدند. حلال 2004از سال 

 HBDی یا دروژنیه وندیپ یدهنده بیترک کیکه در آن  شوندیم لیتشک یدروژنیه یوندهایپ با برقراریجامد 

(Hydrogen bond donor )یای دروژنیه وندیپ رندهیگ یگریو د HBA (Hydrogen bond acceptor ) واست 

 Florindo et)ی آن است تشکیل دهنده یاز اجزا کینقطه ذوب کمتر از نقطه ذوب هر  دارای هاآن کیتکتامخلوط 

al., 2019) .مایعات یونیبا  سهیدر مقا ،DES و  یستیز یریپذ هیتجز ،یسهولت آماده ساز و نهیها از نظر هز

بر اساس گرم کردن محلول  و روش سنتز ارزان و ساده کیا را با هتوان آنیم طوریکهبه، برتر هستندکمتر  تیسم

 . (Nezhad et al., 2024) آنها به دست آورد یدهنده لیتشک

 NADES (Natural ی یاعیطب های اتکتیک عمیقی حلالتوان امکان تهیهها میهای این حلالاز دیگر ویژگی

Deep Eutectic Solvents) یدهایاس ن،یمشتقات کول ،یآل یدهایسمانند قندها، ا یعیطب باتیمشتق شده از ترک 

 کروماتوگراف گازیبا برای تجزیه هستند و  داریاتاق پا یها در دما NADES. را نام برد هاو ترپن ، اورهنهیآم

 هیتجز GCقیتزر یچهدریدر ی سلسیوس درجه 200بالاتر از  یها در دماهاناز آ یاریبس رایسازگار هستند ز

 .(Bjelić et al., 2022; Nie et al., 2017)شوند یم



 در هاکیوتیبیآنت یشناسائ در رفته کاربه قیعم کیاتکت یهاحلال یهیبرپا عیما-عیما کرواستخراجیم یهاروش -

 ریش

 استخراجمیکروبه . مشاافتیتوسعه  عیما-عیبر اساس اصول استخراج ما 1990در دهه  عیفاز ما استخراجمیکرو

 یهدف با استفاده از حداقل حجم حلال طراح یهاتیآنال ظیاستخراج و تغل یبراروش  نی، ا(SPME)  فاز جامد

 یمدت زمان استخراج بستگ نیها و همچنمانند نوع و حجم حلال یدیبه عوامل کل این روش ییکارا. شده است

از استخراج ف یبالا تیآسان، ظرف میتنظ تیقابل دن،فه بورص به از جمله مقرون یمتعدد یایمزا  LPMEروش  .دارد

 با. بعدها و (Farajzadeh et al., 2014)ای را دارد تجزیهمختلف  یهاستمیبه س ییفاز نها میمستق قیو امکان تزر

 HF-LPMEی یا توخال بریف با عیفاز ما کرواستخراجیم مختلف از جمله زیرگروه نیبه چند  LPMEگذشت زمان، 

(Hollow fiber liquid phase microextraction)، منفرد یاقطره با  کرواستخراجیم SDME  (Single drop 

microextraction)، ی یا پخش عیما-عیما کرواستخراجیم DLLME (Dispersive liquid–liquid microextraction )

 SFO-LPME (Solidified floating organic dropیا شناور  یقطره آلجامدسازی با  کرواستخراجیو م

microextraction )است افتهیسعه تو (Câmara et al., 2022). 

های تتراسایکلین از بیوتیکتغلیظ آنتیاستخراج و پیش کار رفته برایبهمایع -روش میکرواستخراج مایعدر یک 

 و سپس استخراج معکوس( 65/0:  35/0)مبتنی بر تیمول و اسید اوکتانوئیک  آبگریز حلال یوتکتیک عمیق از ،شیر

سایکلین در تعیین تتراسایکلین، کلرتتراسایکلین و داکسی درهای این روش قابلیتاستفاده شد. به فاز آبی  آنالیت

برای تتراسایکلین و  حد تشخیص طوریکهشد بهنشان داده  HPLC–MS/MS های شیر به روشنمونه

آمد. همچنین حد دست بهنانوگرم بر کیلوگرم  50رتتراسایکلین نانوگرم بر کیلوگرم و برای کل 5سایکلین داکسی

درصد )بر  13تا  11و دقت روش  نانوگرم بر کیلوگرم 15-150ها بیوتیکگیری روش معرفی شده برای آنتیاندازه

 روش. دانشمندان دیگری برای اولین بار، (Cherkashina et al., 2022)اساس انحراف استاندارد نسبی( حاصل شد 

تعیین سولفامتازین،  را برای pH  با تنظیم آبگریز یوتکتیک عمیق مایع از طریق تشکیل حلال-کرواستخراج مایعمی

حلال مطالعه نشان داد در این . بردندهای شیر به کار سولفامتوکسازول، سولفاکینوکسالین و سولفادیازین در نمونه

 in) برجا صورتاستخراج به  کردن محیط طریق اسیدیقلیایی حاوی ترپنوئید و اسید چرب اشباع از  اتکتیک

situ) های مشابه در مقایسه با روششد که دهی و استفاده از منابع انرژی کمکی تشکیل نیاز به حرارت و بدون

تغلیظ رساند. فاکتورهای سازی کرده و زمان استخراج را به حداقل میی سادهاطور قابل توجهموجود، فرآیند را به

دست آمد به میکروگرم بر لیتر 1-5شده د و حدود تشخیص محاسبهمتغیر بو 103تا  22بین ا در این تحقیق، هیتآنال

(Pochivalov et al., 2021) .2024و در سال  بار برای اولین ( از استخراج کومشیCo-acervative extraction) 

مایع با  با استفاده از کروماتوگرافیی شیر در نمونه برای میکرواستخراج فاز مایع انروفلوکساسین و تعیین غلظت آن

 Supramolecular) مولکولیاحلال سوپراستفاده شد. در این استخراج  کارایی بالا همراه با آشکارساز فلورسانس

solventفیل نونیل آمین به عنوان آمفی-1 یهای اولیهآمین ( حاصل از ترکیب(Amphiphile )های همراه با حلال

که  قرار گرفت استفادهمورد ( 1:1د هگزانوئیک )با نسبت مولی منتول و اسیحاصل از  آبگریزکتیک عمیق طبیعی یوت

پارامترهای . گردیدفراهم  درصد ۸5 استخراج دهبازطوریکه شد بهمنجر به اثر سینرژیک و توان استخراج بهتر 

میکروگرم در  ۷حد تشخیص ، در کیلوگرممیکروگرم  20-250 ی خطیمحدودهای این روش ابداعی شامل تجزیه



. برای استخراج (Kurashov et al., 2024) بود درصد ۷مقادیر انحراف استاندارد نسبی کمتر از  و کیلوگرم

های اتکتیک عمیق دیگری که بعضا با کمک امواج مبتنی بر حلال LLMEهای ها از شیر از روشبیوتیکآنتی

ها اشاره شده به آن( 1جدول)اسیون انجام شده است نیز استفاده شده که در فراصوت و گاهی با کمک امولسیفیک

  است.

های ها از نمونهبیوتیکآنتی های اتکتیک عمیق که در استخراجی حلالبر پایه LPMEهای یکی از انواع روش

، 2006ش در سال ابداع این رو از زماناست.  DLLMEمایع پخشی یا -کار رفته است میکرواستخراج مایعشیر به

، یطیمح یهاها، نمونهکشآفتگوناگون مانند  باتیترک ظیتغل شیو پ یسازآماده یرااز کاربردها ب یاگسترده فیط

 ;Rezaee et al., 2006) ی توسط این تکنیک معرفی شده استو بهداشت یشی، داروها و لوازم آراییمواد غذا

Hashemi et al., 2017; Limoei Khosrowshahi et al., 2022; Afshar Mogaddam et al., 2023; Nodrati et 

al., 2024).  در روشDLLME توسط سرنگ به داخل فاز  کنندهکننده و پخشاستخراج هایحلال ی ازمخلوط

-شدن قطرات ریز حلال استخراجیک محلول کدر )ابری( خواهد شد. پخش  و سبب تشکیلتزریق حاوی آنالیت 

 زماندر نتیجه و  شودآبی می ىو نمونهل حلابسیار بالایی بین سطح تماس سبب ایجاد  ونهکننده در محلول نم

 به توانمی DLLME مزایای . از(Farajzadeh et al., 2014) یابدمی کاهشی امیزان قابل توجهاستخراج به

اشاره  سمی آلی هایحلال کم مصرف پایین، هایهزینه سادگی روش و استخراج بالا، و سرعت فاکتورهای تغلیظ

 کنندهپخش حلال زا استفاده واسطه به توزیع ریبض کاهش مانند معایبی دارای روش این فوق مزایای علیرغمکرد. 

ایجاد حباب هوا، ، مانند فراصوت، DLLMEدر روش  «یکمک»مرحله  ک، یفوق معایب رفع ایبر که است

 Dmitrienko et)اضافه و معرفی شده است کردن  رتکسو و  Effervescenceیا  جوشش و،یکروویما ون،یکاسیسون

al., 2020).  

 (Salting-out) زداییبا کمک نمک پخشیمایع -یک روش ساده و حساس میکرواستخراج مایع 2020در سال 

 ( 2:1با نسبت مولی ) دیبروما ومیآمون لیاکت یتر لیو مت دیاس کیدکانوئ-nحاصل از  حلال یوتکتیک عمیقی برپایه

 Micellar electro kinetic capillary) الکتروکینتیکی میسلیه با استخراج معکوس و کروماتوگرافی مویین راهم

chromatography ) ی محدودههای شیر، توسعه داده شد. در نمونه فلوروکینولونبیوتیک شش آنتیبرای تعیین

، لیترمیکروگرم بر میلی 010/0تر از مک تشخیصود حد(، لیترمیکروگرم بر میلی 020/0-۸00/4خطی گسترده )

( از انحراف استاندارد نسبیدرصد )بر اساس مقادیر  6/۷درصد و تکرارپذیری کمتر از  ۸/۸۷-1/114ازیابی درصد ب

 برای اولین بار روش دیگری نیز در پژوهش. (Yu et al., 2020) ارقام شایستگی روش توسعه داده شده، معرفی شد

تکتیک عمیق سه جزئی احلال مبتنی بر  (Effervescenceجوشش )با کمک فرآیند  پخشیایع م-میکرواستخراج مایع

برای تولید  ( حاوی اسید فرمیک هیدروفیل1:2و تیمول )با نسبت مولی  آبگریزمتشکل از اسید هپتانوئیک 

مایع با کارایی بالا و  های شیر با استفاده از کروماتوگرافیها در نمونهبرای تعیین فلوروکینولون  2CO هایحباب

کننده شد که این امر ه کار گرفته شد. روش پیشنهادی موجب پراکندگی موثر ماده استخراجآشکارساز فلورسانس ب

 استخراج دهباز. و جداسازی فازها را بدون نیاز به سانتریفیوژ تسریع نمود هسرعت فرآیند استخراج را افزایش داد

رائی خوب روش ابداعی بود موید کا میکروگرم بر لیتر 06/0تا  03/0بین  درصد و حدود تشخیص پائین 99-۸6

(Barbayanov et al., 2022) .های از روشDLLME های اتکتیک عمیق دیگری نیز به تنهائی و یا مبتنی بر حلال



به  (1) ولجداستفاده شده که در ها از شیر بیوتیکبرای استخراج آنتیهای استخراج دیگر بصورت تلفیق با روش

  است. شدهاشارهها آن

 



 

 های  شیربیوتیکدر تعیین آنتی کاررفتهبههای اتکتیک عمیق های میکرواستخراج فاز مایع مبتنی بر حلالبرخی از روش -(1)جدول

 منبع ارقام شایستگی  ایدستگاه تجزیه بیوتیکآنتی اتکتیک عمیقحلال  روش استخراج
 تکرارپذیری حد تشخیص ی خطیمحدوده 

(RSD%) 
 بازده استخراج

 )درصد(

VA-ELLME   :گلیکول: اتیلن تیمول
الکل                 بنزیل

(1:2:2) 

تتراسایکلین، 
تتراسایکلین، اکسی

 سایکلینداکسی

HPLC-UV  3-500       
 کیلوگرممیکروگرم در 

۷4/2-۸۸/0             
 کیلوگرممیکروگرم در 

 (Sereshti et al., 2022) 9/6۸-0/102 9کمتر از 

Ferromagnetic 

VA-LLME 
اکتانوئیک اسید   منتول:

(2:1) 

سیپروفلوکساسین، 
 انروفلوکساسین

HPLC-UV  1-100           
 لیترمیکروگرم در میلی

35/0-30/0         
 لیترمیکروگرم در میلی

 (Hou et al., 2022) 4/۸4-4/95 ۷/۷کمتر از 

LLME یمول      کلراید:تکولین
(2:1) 

 LC-MS/MS  6-3612۷/3 سیلینآمپی
 کیلوگرمدر  کروگرمیم

1/3               
 نانوگرم در گرم

 Kiszkiel-Taudul et) 2/9۷  3/6کمتر از 
al., 2023) 

LLME :اسید دکانوئیک  تیمول
(1:1) 

 LC-MS/MS  40000-03/0 تیگسیلین
 میکروگرم در کیلوگرم

01/0         
 ر کیلوگرممیکروگرم د

۷/11-۸/۷ 2/100 (Kiszkiel-Taudul & 
Stankiewicz, 2023) 

Ferromagnetic 

UA-LLME 
کلراید:فنول      کولین

(2:1) 
نورفلوکساسین، 
 انروفلوکساسین

HPLC-UV  5-500000        
 لیترمیلیمیکروگرم در 

35/0               
 لیترمیکروگرم در میلی

 (Meng et al., 2025) ۸1-104  3کمتر از 

DLLME کلراید: فسفوکولین
کلرواستیک اسید: دی

الکل               بنزیل
(1:2:2) 

کلرامفنیکل، 
تتراسایکلین، اکسی

سایکلین، داکسی
 سیلینپنی

HPLC–DAD  5-250/6      
 لیتر میکروگرم در 

۸/2-0/2            
 لیترمیکروگرم در 

 (Mohebi et al., 2020) 65-۸1  ۸کمتر از 

DLLME :گلیکول: اتیلن تیمول
الکل              بنزیل

(1:2:2) 

تتراسایکلین، 
تتراسایکلین، اکسی

 سایکلینداکسی

HPLC-UV  1-200/5         
 میکروگرم در لیتر

5/۸-5/1          
 میکروگرم در لیتر

 (Sereshti et al., 2020) ۷0-113 4/۸کمتر از 

DLLME :ل: گلیکواتیلن تیمول
     الکل       بنزیل

(1:2:2) 

          UPLC- MS/MS  5-500 سولفونامیدها
 میکروگرم در کیلوگرم

5/1-5/0        
 میکروگرم در کیلوگرم

 (Shaaban et al., 2023) 6/۸2-1/100 5/۷کمتر از 

 

 



 

VA-ELLME  :Vortex-assisted emulsification liquid–liquid microextraction 

Ferromagnetic VA-LLME  :Ferromagnetic vortex-assisted liquid-liquid microextraction 

Ferromagnetic UA-LLME  :Ferromagnetic Ultrasound-assisted liquid-liquid microextraction 

DLLME  :Dispersive liquid–liquid microextraction 

VA-DLLME  :Vortex-assisted dispersive liquid–liquid microextraction 

HPLC-DAD  :High performance liquid chromatography with diode-array detector 

HPLC-UV  :High performance liquid chromatography with ultraviolet detector 

UPLC-MS/MS  :Ultra-performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry 

LC-MS/MS  :liquid chromatography-tandem mass spectrometry 



 

 گیرینتیجهبحث و 

در  هاآنتجمع  و پایدار هستند ستیزطیمحها برای مدت طولانی در های آنها و متابولیتبیوتیکآنتی

ای مؤثر هتوسعه روشبنابراین  تهدیدی جدی برای سلامتی جوامع بشری است،غذایی  یزنجیره و ستیزطیمح

طور گسترده برای استخراج های استخراج مبتنی بر حلال بهبسیار مهم است. روش هاآن یائیمیش هیتجزبرای 

این  یطیمحستیزبرای بهبود پایداری  و است شدهاستفادههای زیستی و محیطی مختلف از نمونه هابیوتیکآنتی

 موردتوجههای سبز لی خطرناک مرسوم با حلاهای آلسازی و جایگزینی حلالهای استخراج، کوچکتکنیک

 است.  قرارگرفته ایویژه

های اتکتیک مبتنی بر حلال( LLME) مایع-استخراج مایعمیکروهای این مقاله مروری بر جدیدترین تکنیک

این مطالعه . انواع مختلف این فناوری در دهدیمها در مواد غذایی ارائه بیوتیکآنتی ییشناسایافته برای توسعه عمیق

 LLME هایروش ستیزطیمحانواع دوستدار  یبه توسعه یاندهیفزااخیراً علاقه  دهدکه نشان می است شدهیبررس

ها این تکنیکو  مطلوب حیاتی است ایجزیهوجود داشته است. مرحله استخراج میکرو برای دستیابی به عملکرد ت

ارجح هستند.  کلاسیک های مرسومشنسبت به رو خطرکمای هبه دلیل سهولت اجرا و استفاده از مواد و حلال

های اخیر در پیشرفت ها نیاز دارند.ها به زمان کوتاه برای استخراج و حجم کمتری از معرفهمچنین، اکثر آن

 جزیهدر شیمی ت هاآنآفرین ، پتانسیل تحولترکیبات آلی گوناگونبرای استخراج  های اتکتیک عمیقحلال استفاده از

و  های میکرواستخراج، کارایی استخراجها با تکنیکDES  ادغام این در حالی است کهرا برجسته کرده است. 

 ی بهبود بخشیده است. اطور قابل توجهمحیطی را بهپایداری زیست

 های اتکتیک عمیقحلالپایداری حرارتی  و هایی مانند گرانروی بالاهای امیدوارکننده، چالشبا وجود ویژگی

 هامولکولاسوپر و( NADESهای اتکتیک عمیق طبیعی )حلال های نوظهوری مانندلهنوز وجود دارند. حلا

(SUPRAS )ی نسل جدید بر توسعهتواند میهای آینده پژوهش. بنابراین، نویدبخش پیشرفت در این زمینه هستند

وسیع و لیت کاربرد بود تکرارپذیری و قابسازی برای بههای آمادهاستانداردسازی پروتکل های سبز به همراهحلال

 .متمرکز شود هاسازی پردازش نمونهیکپارچه ای به منظورتجزیههای اتصال آنلاین با دستگاه همچنین و تجاری
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Abstract  

The presence of antibiotic residues in food products constitutes a serious threat to public health due to 

the development of antimicrobial resistance, which diminishes the efficacy of antibiotic drugs in 

treating infections. This systematic review is focused on the results of recent original and review 

articles (2015-2025) collected from various scientific databases on liquid phase microextractions 

based on deep eutectic solvents in combination with chromatographic methods for the analysis of 

antibiotic residues in milk samples. Addressing this challenge necessitates strict monitoring 

throughout the food production chain. Detecting trace levels of these compounds in food samples 

requires the application of advanced analytical methods characterized by high sensitivity and 



 

selectivity. In this context, liquid phase microextraction is a suitable option for this task because it 

effectively concentrates the target analytes while using small amounts of solvent, thus meeting the 

requirements of stringent standards in this regard. Deep eutectic solvents are gaining increasing 

attention as green and environmentally friendly alternatives to conventional organic solvents in food 

analysis. The combination of deep eutectic solvents and microextraction techniques minimize solvent 

consumption, consistent with green chemistry principles. This study discusses the critical public 

health implications of antibiotic residues in foods while highlighting the application of 

environmentally friendly deep eutectic solvents for sample preparation and extraction of these 

contaminants from complex food matrices.  
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