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نمونه هاي غذایي و دارویي
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دریافت: فروردین 1392، بازنگری: اردیبهشت 1392، پذیرش: اردیبهشت 1392

یونش  آشکارساز  با  تجزیه كروماتوگرافی گازی  و   )USAEME( فراصوت  به كمك  امولسیون سازی  میکرواستخراج  پژوهش،  این  در  چکیده:  
شعله ای )GC-FID( برای اندازه گیری تیمول در نمونه های عسل طبیعی، محلول دهان شویه، و آب آشامیدنی به كار گرفته شد. اثر عامل های مؤثر بر 
كارایی استخراج، شامل حجم حلال استخراج كننده، غلظت نمك، زمان اعمال فراصوت، و دمای امولسیون سازی به وسیله یك طرح فاكتوریال كامل  
بررسی شد. نتیجه ها نشان داد كه تمام این عامل ها مهم هستند. در مرحله بعد، با استفاده از یك طرح مركب مركزی كسری، مقدار بهینه عامل ها 
به صورت 73 میکرولیتر برای حجم حلال استخراج، 1/50% )وزنی/حجمی( برای غلظت نمك، 9 دقیقه برای زمان فراصوت، و C° 45 برای دمای 
،)µg/ml( )LOD( 0/001 میکروگرم بر میلی لیتر  ارقام شایستگی روش مشتمل بر حد آشکارسازی   امولسیون سازی به دست آمد. در شرایط بهینه، 

گستره پویای خطی )LDR( در گستره غلظتی µg/ml 50-0/01، ضریب تعیین )R2( برابر با 0/9994، و انحراف استاندارد نسبی )RSD( 1/22% به دست 
آمد. 

واژه های کلیدی: میکرواستخراج امولسیون سازی به كمك فراصوت، طراحی آزمایش، كروماتوگرافی گازی، تیمول

مقدمه
تیمول1 )2-ایزوپروپیل-5-متیل فنول( یك فنول مونوترپن است 
)Thymus vulgaris L كه از اسانس گونه های متفاوت آویشن )مانند 

می شود.  سنتز  شیمیایی  روش های  به وسیله  یا  می آید،  به دست 
هم چنین  و  ضدباكتری  و  ضدقارچ  عامل  یك  به عنوان  تیمول، 
عامل ضد سوزش در فرمولاسیون های بی حس كننده در زمینه های 
اثرات  انجام شده،  رفته است ]1[. در پژوهش های  به كار  دارویی 
ضد باكتری، ضد آماس و تب، ضد اسپاسم و سایر اثرات تیمول 

آویشن  فراوان ترین جزء  این تركیب  نیز توصیف شده است ]2[. 
آن  ضدمیکروبی  ویژگی های  و  است   )Thymus vulgaris(
به وسیله سنجش های in vitro و in vivo بررسی شده است و 
 نتیجه ها حاكی از مؤثر بودن تیمول در برابر باكتری های فاسدكننده2

و پاتوژن های منتقله از راه غذا3 بوده است ]3[. 
تیمول  اندازه گیری  برای  كه  تجزیه ای  روش های  متداول ترین 
به كار رفته اند عبارت اند از: كروماتوگرافی مایع با كارایی بالا مجهز 
كمك به  استخراج   ،]1[  )HPLC-UV( فرابنفش4  آشکارساز   به 
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1. Thymol           2. Spoilage bacteria          3. Pathogens food borne         4. High performance liquid chromatography-ultraviolet (HPLC-UV)
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 مایکروویوMAE( 1( با تجزیه )HPLC-UV ]4[، تقطیر با آب2 - 
 ،]5[ GC-FID با )HD-HSME( 3میکرواستخراج حلال فضای فوقانی 
با   )HS-SPME( فوقانی4  فضای  جامد  فاز  میکرواستخراج 
،]6[ GC-FID 5كروماتوگرافی گازی با آشکارساز یونش شعله ای 

مایع6  مایع-  استخراج   ،]7[ مریی  فرابنفش–  اسپکتروفتومتری 
 )LLE(، استخراج فاز جامد7 )SPE(، و تقطیر همراه با كروماتوگرافی

گازی با آشکارساز یونش شعله ای GC-FID ]8[، و كروماتوگرافی 
مایع با آشکارسازی فلوریمتری8 ]9[. 

اگرچه با این روش ها نتیجه های تجزیه ای به نسبت خوبی می تواند 
هزینه بر  و  كننده،  خسته   وقت گیر،  آن ها  بیشتر  امّا  آید،  به دست 
هستند. افزون بر آن، آن ها شامل عملیات چند مرحله ای هستند و 
حلال های آلی به طور عمده سمی مصرف می كنند كه برای سلامتی 
.]10[ می شوند  خطرناک  زاید  مواد  تولید  به  منجر  و  است   مضر 

كمك  به  امولسیون سازی  استخراج  میکرو  جدید  به نسبت  فن 
فراصوتUSAEME 9 كه به وسیله رگیرو10 و همکارانش در سال 
آنالیت ها  تغلیظ  پیش  و  استخراج  برای   ،]11[ شد  معرفی   2008
.]14 تا   12[ است  شده  گرفته  به كار  متفاوت  ماتریس های   از 

قرار  فراصوت  امواج  معرض  در  نمونه  حالی كه  در  روش،  این  در 
نمونه  به  به وسیله یك میکروسرنگ  استخراج كننده  دارد، حلال 
آبی افزوده می شود. در اثر انتشار امواج فراصوت در محلول، حلال 
به گونه ای  می شود  پخش  آبی  محلول  داخل  در  كننده  استخراج 
از  آنالیت  مرحله،  این  در  می آید.  در  ابری  حالت  به  محلول  كه 
آن جایی كه اندازه  از  می شود.  استخراج  آلی  در حلال  آبی  محلول 
ذرات پخش شده در حد میکرومتر است، بدون دخالت یك نیروی 
خارجی نمی توان آن ها را جمع آوری و از فاز آبی جدا كرد. بنابراین، 
محلول سانتریفیوژ می شود تا قطرات كوچك حلال استخراج كننده 
از محلول آبی جدا شده و سرانجام تجزیه شوند. اصول كلی این 
این  با  است  معمولی  مایع  مایع-  استخراج  روش  مشابه  روش، 
تفاوت كه سطح تماس مولکول های آب و حلال آلی استخراج 

كننده بر اثر پخش شدن به میزان بسیار زیادی افزایش می یابد. 
بنابراین، زمان لازم برای رسیدن به تعادل بین دو فاز آبی و آلی 

به طور چشمگیری كاهش می یابد ]15 و 16[.
 در این پژوهش، میکرواستخراج فراصوت به كمك امولیسون سازی

بعضی  در  تیمول  اندازه گیری  برای   GC-FID و   )USAEME(
نمونه های حقیقی به كار گرفته شده است. برای تعیین عامل های 
 مهم روش و بهینه سازی آن ها به ترتیب طرح های فاكتوریال كامل11

و مركب مركزی كسری12 به كار گرفته شده اند.

بخش تجربی
مواد شیمیایی و معرف ها

تیمول، اتانول، كلروبنزن، تری كلرواتیلن، تتراكلرواتیلن، نرمال-
هگزادكان، و 1-دودكانول از كمپانی مواد شیمیایی مرک13 آلمان 
از  دهان شویه  محلول  شامل  حقیقی  نمونه های  شدند.  خریداری 
زاگرس  كوه های  از  طبیعی  عسل  تهران،  شهر  در  داروخانه  یك 
از  آشامیدنی  آب  و  ایران(،  جنوب  در  فارس  استان  )كازرون، 
 دانشگاه تهران تهیه شدند. محلول  اصلی استاندارد تیمول با غلظت
4 °C 1000 در اتانول مطلق تهیه و تا قبل از استفاده در µg ml-1 

رقیق  با  تیمول  نیاز  مورد  استاندارد  ذخیره شد. سایر محلول های 
سازی محلول اصلی تهیه شد.

تجهیزات دستگاهی                   
دستگاه  از  استفاده  با   ،)GC( گازی  كروماتوگرافی  تجزیه 
كروماتوگراف گازی مدل A 17 شیمادزوی14 ژاپن، با سامانه تزریق 
دمای شد.  انجام   FID آشکارساز  یك  و   اسپلیت/اسپلیت لس15 

محفظه تزریق16 و دمای آشکارساز در C° 250 تنظیم شدند. تزریق 
 نمونه ها، در حالت اسپلیت و با نسبت اسپلیت17 1:25 انجام شد. 
از   CBP-5 از ستون مویین برای تجزیه كروماتوگرافی نمونه ها، 
 0/25 داخلی  قطر  متر،   25 طول  با  خورده  جوش  سیلیکا  جنس 
1. Microwave-assisted extraction                               2. Hydrodistillation                             3. Headspace solvent microextraction (HSME)         
4. Headspace-solid phase microextraction (HS-SPME)                                    5. Gas chromatography-flame ionization detector (GC-FID)  
6. Liquid-liquid extraction (LLE)                                     7. Solid phase extraction (SPE)                                      8. Fluorometric detection
9. Ultrasonic-assisted emulsification microextraction (USAEME)                       10. Regueiro                      11. Full factorial design (FFD) 
12. Fractional central composite design             13. Merck chemical company              14. Shimadzu               15. Split/splitless injection system 
16. Injection port                             17. Split ratio                           

بهینه سازی چندمتغیره میکرواستخراج امولسیون سازی  ...
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میلی متر و ضخامت فیلم فاز ساكن )متیل 5% فنیل پلی سیلوكسان( 
0/25 میکرومتر استفاده شد. از هلیم خالص )99/999%( به عنوان 
برنامه  شد.  استفاده  دقیقه  بر  میلی لیتر   1 جریان  با  متحرک  فاز 
دمایی تجزیه، شامل دمای اولیه C° 60 به مدت 1 دقیقه، سپس 
با سرعت C/min° 15 تا C° 250 و در نهایت به مدت 5 دقیقه 
توقف در این دما بود. یك حمام فراصوت مدل Euronda ساخت 
وات   350 خروجی  توان  و  كیلوهرتز   50-60 فركانس  با  ایتالیا 
برای امولسیون سازی حلال استخراج كننده در محلول نمونه مورد 
(µl) میکرولیتری   100 میکروسرنگ  یك  گرفت.  قرار   استفاده 

هامیلتون برای تزریق حلال استخراج كننده به درون محلول نمونه 
)برای تشکیل امولسیون و استخراج(، و یك سرنگ µl 1 هامیلتون 
برای تزریق نمونه به GC به كار گرفته شدند )هردو میکروسرنگ 

ساخت سوئیس(.

روش استخراج
دو  از هر   ،USAEME به روش  استخراج  بازده  بررسی  برای 
نوع حلال های آلی سنگین تر و سبك تر از آب استفاده شد. برای 
هر دو دسته از حلال ها سامانه فراصوت اعمال شد اما با توجه به 
چگالی متفاوت آن ها شیوه نهایی نمونه برداری از حلال استخراج 

شده متفاوت است كه در زیر توضیح داده می شود.
 

الف- استخراج با حلال های سنگین تر از آب
بر  میکروگرم   5 حاوی  نمونه  محلول  از   )ml( میلی لیتر   10  
با  سانتریفوژ  شیشه ای  لوله  یك  در  تیمول   )µg/ml( میلی لیتر 
حجم ml 12 ریخته شد و سپس در حمام فراصوت قرار گرفت. 
همزمان با اجرای فراصوت، µl 100 از حلال استخراج به وسیله 
در  شد.  تزریق  نمونه  محلول  درون  به  آرامی  به  و  میکروسرنگ 
نتیجه، یك امولسیون شامل قطرات ریز حلال استخراج كننده )فاز 
در  شد.  تشکیل  پیوسته(  )فاز  نمونه  آبی  محلول  در  پخش شده( 
آلی )حلال  فاز  به درون  آبی  فاز  از  تیمول  استخراج  این مرحله، 
به  محلول  این  بعدی،  مرحله  در  می شود.  انجام  استخراج كننده( 
تا  با سرعت 4500 دور بر دقیقه سانتریفوژ شد  مدت 5 دقیقه و 

از   0/5 µl ،حلال استخراج كننده از محلول آبی جدا شود. سپس
 GC به  و  برداشته   1  µl میکروسرنگ  به وسیله  ته نشین شده  فاز 

تزریق شد.

ب-  استخراج با حلال های سبك تر از آب
ml 10 میلی لیتر از نمونه حاوی µg/ml 5 تیمول در یك لوله 

شیشه ای سانتریفوژ با حجم ml 12ریخته شد و سپس در حمام 
فراصوت قرار گرفت. همزمان با اجرای فراصوت، µl 100 از حلال 
استخراج به وسیله میکروسرنگ و به آرامی به درون محلول نمونه 
تزریق شد. در این جا، به منظور سهولت در جمع آوری فاز آلی پس 
مانند  بالا  به نسبت  ذوب  نقطه  با  آلی  از یك حلال  استخراج،  از 
امولسیون  یك  نتیجه،  در  است.  شده  استفاده  نرمال-هگزادكان 
در  پخش شده(  فاز  )به عنوان  استخراج  حلال  ریز  قطرات  شامل 
محلول آبی نمونه )فاز پیوسته( تشکیل شد. در این مرحله استخراج 
انجام  آلی )حلال استخراج كننده(  فاز  آبی به درون  فاز  از  تیمول 
می شود. سپس این محلول امولسیون به مدت 5 دقیقه و با سرعت 
5000 دور بر دقیقه سانتریفوژ شد تا دو فاز آلی و آبی از یکدیگر 
تفکیك شوند. سپس، لوله حاوی این محلول به سرعت به درون 
یك حمام یخ منتقل و به مدت 3 دقیقه تحت سرما خنك شد تا 
حلال آلی )فاز بالای محلول آبی( به صورت یك قطره جامد در 
آلی به  این قطره جامد  آبی شناور شود. سرانجام،  بالای محلول 
 0/5 µl ،لوله دیگری منتقل و پس از اعمال حرارت تا دمای ذوب

از آن به GC تزریق شد. 

آماده سازی نمونه های حقیقی
 ml نمونه عسل طبیعی: 2 گرم از عسل طبیعی )بدون موم( با
100 از آب مقطر رقیق شد و به مدت 3 دقیقه در حمام فراصوت 
قرار گرفت تا محلول همگنی به دست آید. سپس، فرایند استخراج 

بر روی ml 10 از این محلول طبق روش فوق اجرا شد.
)ایرشا-تهران-ایران(  از دهان شویه   1 ml محلول دهان شویه: 
به وسیله آب مقطر تا ml 100 رقیق شد و سپس فرایند استخراج 

بر روی ml 10 از این محلول طبق روش فوق اجرا شد.

سرشتی و همکاران
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نتیجه ها و بحث
انتخاب حلال استخراج كننده

در انتخاب حلال استخراج كننده مناسب، امتزاج ناپذیری در آب، 
توانایی بالا در استخراج تركیب های موردنظر، و سازگاری با سامانه 
 تجزیه از مهم ترین ویژگی هایی است كه در نظر گرفته شد ]11 و  12[.

گرم   0/831 چگالی  با  مانند1-دودكانول  حلال هایی  بنابراین، 
 ،0/753  g/ml چگالی  با  نرمال-هگزادكان   ،)g/ml( میلی لیتر  بر 
 g/ml 1/11، و تتراكلرواتیلن با چگالی g/ml كلروبنزن با چگالی
به دست  نتیجه های  براساس  گرفتند.  قرار  آزمایش  مورد   1/622
آمده كه در شکل 1 نشان داده شده است، در بین این حلال ها، 
آمد.  به دست  كلروبنزن  از  استفاده  با  استخراج  بازده  بالاترین 
بنابراین، به عنوان حلال استخراج كننده مناسب در این پژوهش 

انتخاب شد.

 

شناسایی عامل های مهم 
شامل  مهم،  اثرات  تعیین  یا  غربالگری1  برای  معمول،  به طور 
از  آن ها،  برهم كنش های  و  مستقل،  )عامل های(  عامل های 
كسری(2،  )و/یا  كامل  سطحی  دو  فاكتوریال  آزمایشی  طرح های 
استفاده می شود ]17[. این طرح ها در زیرمجموعه شاخه “طراحی 
آزمایش”3 علم كمومتریکس4 قرار دارند. به وسیله طرح های مذكور 

می توان عامل های غیرمهم را حذف و بنابراین تعداد آزمایش های 
آزمایش ها، در  تعداد  داد.  را كاهش  بهینه سازی روش  برای  لازم 
یك طرح فاكتوریال كامل با استفاده از رابطه 2f محاسبه می شوند 
)f تعداد عامل های مورد آزمایش است(. در این پژوهش، بر اساس 
حلال  حجم  شامل  عامل    4 اثر  اولیه،  آزمایش های  و  مطالعه ها 
دمای  و  فراصوت،  اعمال  زمان  نمك،  غلظت  استخراج كننده، 
امولسیون سازی، بر بازده استخراج مؤثر تشخیص داده شدند. این 
شده  آورده   1 جدول  در  آن ها  )مقدارها(  سطوح  و  نماد  عامل ها، 
است. بنابراین، در مجموع برای اجرای طرح فاكتوریال كامل، 16 
)=f2( آزمایش اجرا شد. در پژوهش حاضر، برای ارزیابی كارایی 
روش، بازیابی استخراج5 تیمول، كه با معادله زیر به دست می آید، 

به عنوان نتیجه نهایی )پاسخ(6 در نظر گرفته شد.
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ٌذ یفشا ػپغٍ ك ؿذ یسل ml 100 تاآب همغش  ٍػیلِ تِشاى( یا-تْشاى-شؿایِ )ایؿَاص دّاى ml 1ِ: یؿَدّاى هطلَل
 ي هطلَل عثك سٍؽ فَق اخشا ؿذ.یاص ا ml 10 یاػتخشاج تش سٍ

 
 بحث ج يیوتا

 اوتخاب حلال استخزاج کىىذٌ
تا  یٍ ػاصگاس ،ثات هَسدًظشیاػتخشاج تشوتالا دس  ییتَاًادس آب،  یشیًاپزاهتضاج وٌٌذُ هٌاػة،اػتخشاجاًتخاب ضلال دس 
 یتا زگال دٍدواًَل-1هاًٌذ ییّاي، ضلالیتٌاتشا. >12، 11=وِ دس ًظش گشفتِ ؿذ اػت ییّایظگیي ٍیتشض اص هْنیآًال ػاهاًِ
لي ی، ٍ تتشاولشٍاتg/ml 11/1 یزگالتا ، ولشٍتٌضى g/ml 753/0 یزگالتا ّگضادواى -ًشهال ،(g/ml)تش یلیلیگشم تش ه 831/0

ي یي ایدس ت ًـاى دادُ ؿذُ اػت، 1ؿىل آهذُ وِ دس دػت  تِح یًتاعثك . لشاس گشفتٌذؾ یآصهاهَسد  g/ml 622/1 یزگالتا 
ي یا دسي، تؼٌَاى ضلال اػتخشاج وٌٌذُ هٌاػة ی. تٌاتشاآهذدػت  تِولشٍتٌضى تا اػتفادُ اص ي ساًذهاى اػتخشاج یتالاتشّا، ضلال

 اًتخاب ؿذ. كیتطم
 

 
 .USAEMEسٍؽ  ٍػیلِ تِوَل یاثش ًَع ضلال اػتخشاج تش ساًذهاى اػتخشاج ت -1ضکل 

 
 مُم  یَا ػامل ییضىاسا

 یّاعشش ، اصآًْا یّاوٌؾٍ تشّن ،هؼتمل (یفاوتَسّا) یّا ػاهلؿاهل  ،ي اثشات هْنییا تؼی 1یغشتالگش یتشا تغَسهؼوَل،
 یعشاض"شهدوَػِ ؿاخِ یّا دس صي عششیا. >17= ؿَدیاػتفادُ ه، 2(یا وؼشیٍ/واهل ) یال دٍ ػغطیفاوتَس یـیآصها
تؼذاد ي یاسا ضزف ٍ تٌاتششهْن یغ یتَاى فاوتَسّایه هزوَس یّاعشش ٍػیلِ تِلشاس داسًذ.  4ىغیػلن ووَهتش "3ؾیآصها
 f2تا اػتفادُ اص ساتغِ ال واهل یفاوتَس شعشه یدس  ،ّاؾیتؼذاد آصهاسٍؽ سا واّؾ داد.  یػاصٌِیتْ یلاصم تشا یّاؾیآصها

  ػاهل 4 اثش ،ِیاٍل یّاؾیٍ آصهاتش اػاع هغالؼات ك، یي تطمیدس ااػت(. ؾ یهَسد آصها یتؼذاد فاوتَسّا fؿًَذ )یهطاػثِ ه
تش ساًذهاى اػتخشاج  ،یػاصَىیاهَلؼ یدها ، ٍاػوال فشاكَت وٌٌذُ، غلظت ًوه، صهاىضلال اػتخشاج)فاوتَس( ؿاهل ضدن 

 ی، هدوَػا تشايی. تٌاتشاآٍسدُ ؿذُ اػت 1خذٍل دس  ًْاش( آی)همادفاوتَسّا، ًواد ٍ ػغَش ي یا. ق دادُ ؿذًذیتـخهؤثش 
 5اػتخشاج یاتیتاصسٍؽ،  ییواسا یاتیاسص یتشا ،ك ضاضشیؾ اخشا ؿذ. دس تطمیآصها( f2); 16 ،ال واهلیعشش فاوتَس یاخشا

 .دس ًظش گشفتِ ؿذ (6پاػخ) ییدِ ًْایًتى اتؼٌَ ،ذیآیهدػت  تِش یوِ تا هؼادلِ ص ،وَلیت
  

                       (1                                                                )  

                                                             
1. Screening 
2. Two-level full (or fractional) factorial design 
3. Experimental design 
4. Chemometrics 
5. Extraction recovery (ER) 
6. Response 

100                                              )1(

در این معادله، nsed تعداد مول های آنالیت در فاز آلی، و no تعداد 
ماتریس  است.  استخراج  از  قبل  آبی  در محلول  آنالیت  مول های 
طرح شامل تعداد آزمایش ها، سطوح هر عامل ، و پاسخ های مربوط 

در جدول 2 آورده شده است. 
برای بررسی آماری داده ها و به منظور ارزیابی مدل به دست آمده، 
Design Expert 7.1.3 تحلیل آماری نتیجه ها به وسیله نرم افزار 

محاسبه و در جدول 3 آورده شده است. بر اساس تحلیل واریانس7  
یك  واریانس  مقایسه  برای  آزمونی  كه   ،8F مقدار   ،)ANOVA(
1. Screening                     2. Two-level full (or fractional) factorial design                    3. Experimental design                  4. Chemometrics
5. Extraction recovery (ER)                         6. Response                       7. Analysis of variance (ANOVA)                        8. F-value

 شکل 1  اثر نوع حلال استخراج بر راندمان استخراج تیمول به وسیله 
USAEME روش
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لثل اص اػتخشاج اػت.  یت دس هطلَل آتیآًال یّاتؼذاد هَل  no، ٍیت دس فاص آلیآًال یّاتؼذاد هَل nsedي هؼادلِ، یدس ا

 ؿذُ اػت.  آٍسدُ 2خذٍل هشتَعِ دس  یّاٍ پاػخ،  ػاهلّا، ػغَش ّش ؾیؿاهل تؼذاد آصهاغ عشش یهاتش
 

اًِ - 1جذيل   ّا ٍ ػغَش آًْا دس عشش فاوتَسیال واهل.فاوتَسّا، ًـ

 سطح
سطح  ػامل وٍوطا

 بالا
سطح 

هییپا  
50 25 T یػاصَىیاهَلؼ یدها (C°) 
20 5 t مِ(یصهاى فشاكَت )دل 
150 50 E ( ُضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذLµ) 
5 0 S ً(ی/ضدویغلظت ًوه )دسكذ ٍص 

 
 

هاتشیغ عشش فاوتَسیال واهل. - 2جذيل   

*پاسخ  S E t T 
ضمارٌ 

 صیآسما
25/68  1-  1 1-  1-  1 
35/60  1-  1-  1-  1-  2 
08/77  1 1-  1-  1 3 
56/77  1 1 1-  1 4 
00/87  1-  1-  1 1 5 
04/98  1-  1 1 1 6 
43/95  1-  1 1 1-  7 
07/81  1-  1 1-  1 8 
34/97  1 1 1 1 9 
46/89  1 1-  1-  1-  10 
78/89  1 1 1-  1-  11 
19/65  1 1-  1 1 12 
67/88  1-  1-  1 1-  13 
16/91  1 1 1 1-  14 
69/92  1 1-  1 1-  15 
27/91  1-  1-  1-  1 16 

 اػتخشاج یاتیتاص*                                                                                                           

 
 Design Expertًشم افضاس  ٍػیلِ تِح یًتا یآهاسل ی، تطلآهذُدػت  تِهذل  یاتیٍ تِ هٌظَس اسص ّادادُ یآهاس یتشسػ یتشا

ؼِ یهما یتشا یوِ آصهًَ ،F2، همذاس (ANOVA) 1اًغیٍاسل یتطلعثك  . تشآٍسدُ ؿذُ اػت 3خذٍل دس ٍ هطاػثِ  .7.1.3
 ، ٍاػت یـٌْادیپهْن تَدى هذل ٍ ًـاى دٌّذُ اػت  90/16 تشاتش تا هذل یواًذُ اػت، تشایاًغ تالیه خولِ تا ٍاسیاًغ یٍاس

ووتش اص )اضتوال خغا(  p3همذاس اًغ، یل ٍاسیدس تطل. تاؿذ (ضیًَخغا )اص  یًاؿ ،ي همذاسیتا ا F اضتوال داسد وِ% 98/1تٌْا 
اص تالاتش  pش یهماد ٍ اػتهْن ( تَاى دٍم فاوتَسّاا ی، فاوتَسّا وٌؾهؼتمل، تشّن فاوتَسه اثش )یدّذ وِ یًـاى ه 050/0

                                                             
1. Analysis of variance (ANOVA) 
2. F-value 
3. p-value 

جدول 1   عامل ها، نشانه ها و سطوح آن ها در طرح فاكتوریال كامل

بهینه سازی چندمتغیره میکرواستخراج امولسیون سازی  ...



9
سال هفتم، شماره 2، تابستان 92 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

جمله با واریانس باقی مانده است، برای مدل برابر با 16/90 است 
 %1/98 تنها  و  است،  پیشنهادی  مدل  بودن  مهم  دهنده  نشان  و 
احتمال دارد كه F با این مقدار، ناشی از خطا )نوفه( باشد. در تحلیل 
واریانس، مقدار 1p )احتمال خطا( كمتر از 0/050 نشان می دهد كه 
یك اثر )عامل  مستقل، برهم كنش عامل ها، یا توان دوم عامل ها( 
مهم است و مقدارهای p بالاتر از 0/100 حاكی از غیرمهم بودن 
اثر موردنظر است. در مورد مدل حاضر و براساس جدول تحلیل 
فراصوت  زمان  مستقل  عامل   دو  شامل  مهم  اثرات  واریانس، 
دوعاملی  برهم كنش  سه   ،)E( استخراج كننده  حلال  حجم  و   )t(
 TES و   TtS ،TtE عاملی  سه  كنش  برهم  سه  و   tS ،tE ،TS 

بازده  بر  مؤثر  و  مهم   S و   T ،E ،t عامل    4 بنابراین،  هستند. 
استخراج هستند. 

بهینه سازی عامل های مهم
بهینه  )مقدار  بهینه  شرایط  تعیین  و  روش  كارایی  بهبود  برای 
عامل های مهم(، استفاده از مدل های درجه دوم )طرح های سطح 
پاسخ(2 كه در آن ها بیش از دو سطح برای هر عامل  در نظر گرفته 
پر  از  یکی   )CCD( است. طرح مركب مركزی  متداول  می شود، 
 كاربردترین طرح های سطح پاسخ برای این منظور است ]18 و 19[.

این طرح، برای نخستین بار به وسیله باكس و ویلسون3 ]20[ معرفی 
شد. بنابراین، برای به دست آوردن شرایطی كه در آن بهترین نتیجه 
ممکن به دست آید، در این پژوهش از یك طرح مركب مركزی 
چرخش پذیری،  است.  شده  استفاده  چرخش پذیر  و  ارتوگونال 
 واریانس ثابتی از پاسخ تخمین زده شده برای تمام نقاط مشاهده 
فراهم  دارند،  قرار  فاصله  در یك  نقطه مركزی طرح  از  كه   شده 
را  ارتوگونال، می توان هر عامل  در یك طرح  می كند. هم چنین، 
مستقل از سایر عامل ها ارزیابی كرد. طرح مركب مركزی، شامل یك 
،)Na = 2f(  یك طرح ستاره ،)Nf = 2f( 4طرح فاكتوریال دو سطحی 

 )N0( مجموعه ای از نقاط تکراری است كه بهتر است در مركز طرح
باشند. مركز طرح، به مجموعه ای از نقاط شامل مقدار مركزی هر 
یك از عامل ها گفته می شود، و f تعداد عامل های مورد بررسی در 

1. p-value                              2. Response surface                                 3. Box and Wilson                              4. Two-level factorial design 

6 
 

 
لثل اص اػتخشاج اػت.  یت دس هطلَل آتیآًال یّاتؼذاد هَل  no، ٍیت دس فاص آلیآًال یّاتؼذاد هَل nsedي هؼادلِ، یدس ا

 ؿذُ اػت.  آٍسدُ 2خذٍل هشتَعِ دس  یّاٍ پاػخ،  ػاهلّا، ػغَش ّش ؾیؿاهل تؼذاد آصهاغ عشش یهاتش
 

اًِ - 1جذيل   ّا ٍ ػغَش آًْا دس عشش فاوتَسیال واهل.فاوتَسّا، ًـ

 سطح
سطح  ػامل وٍوطا

 بالا
سطح 

هییپا  
50 25 T یػاصَىیاهَلؼ یدها (C°) 
20 5 t مِ(یصهاى فشاكَت )دل 
150 50 E ( ُضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذLµ) 
5 0 S ً(ی/ضدویغلظت ًوه )دسكذ ٍص 

 
 

هاتشیغ عشش فاوتَسیال واهل. - 2جذيل   

*پاسخ  S E t T 
ضمارٌ 

 صیآسما
25/68  1-  1 1-  1-  1 
35/60  1-  1-  1-  1-  2 
08/77  1 1-  1-  1 3 
56/77  1 1 1-  1 4 
00/87  1-  1-  1 1 5 
04/98  1-  1 1 1 6 
43/95  1-  1 1 1-  7 
07/81  1-  1 1-  1 8 
34/97  1 1 1 1 9 
46/89  1 1-  1-  1-  10 
78/89  1 1 1-  1-  11 
19/65  1 1-  1 1 12 
67/88  1-  1-  1 1-  13 
16/91  1 1 1 1-  14 
69/92  1 1-  1 1-  15 
27/91  1-  1-  1-  1 16 

 اػتخشاج یاتیتاص*                                                                                                           

 
 Design Expertًشم افضاس  ٍػیلِ تِح یًتا یآهاسل ی، تطلآهذُدػت  تِهذل  یاتیٍ تِ هٌظَس اسص ّادادُ یآهاس یتشسػ یتشا

ؼِ یهما یتشا یوِ آصهًَ ،F2، همذاس (ANOVA) 1اًغیٍاسل یتطلعثك  . تشآٍسدُ ؿذُ اػت 3خذٍل دس ٍ هطاػثِ  .7.1.3
 ، ٍاػت یـٌْادیپهْن تَدى هذل ٍ ًـاى دٌّذُ اػت  90/16 تشاتش تا هذل یواًذُ اػت، تشایاًغ تالیه خولِ تا ٍاسیاًغ یٍاس

ووتش اص )اضتوال خغا(  p3همذاس اًغ، یل ٍاسیدس تطل. تاؿذ (ضیًَخغا )اص  یًاؿ ،ي همذاسیتا ا F اضتوال داسد وِ% 98/1تٌْا 
اص تالاتش  pش یهماد ٍ اػتهْن ( تَاى دٍم فاوتَسّاا ی، فاوتَسّا وٌؾهؼتمل، تشّن فاوتَسه اثش )یدّذ وِ یًـاى ه 050/0

                                                             
1. Analysis of variance (ANOVA) 
2. F-value 
3. p-value 

جدول 2  ماتریس طرح فاكتوریال كامل

7 
 

اًغ، اثشات هْن ؿاهل دٍ یل ٍاسیعثك خذٍل تطل ٍ هذل ضاضش . دس هَسدشهْن تَدى اثش هَسدًظش اػتیاص غ یضاو 100/0
ٍ ػِ تشّن وٌؾ  ،TS ،tE ،tS یوٌؾ دٍفاوتَس، ػِ تشّن(E)وٌٌذُ ٍ ضدن ضلال اػتخشاج (t)صهاى فشاكَت  هؼتمل  ػاهل

  .تاؿٌذیتش ساًذهاى اػتخشاج ههؤثش هْن ٍ  t ،E ،T  ٍS فاوتَس 4 ،يی. تٌاتشاّؼتٌذ TtE ،TtS  ٍTES یػِ فاوتَس
 ٍاسیاًغ عشش فاوتَسیال واهل. تطلیل - 3جذيل 

درجٍ 
تیاَم  

p-value2 F-value1 
ه یاوگیم

 َا مزبغ
درجٍ 

یآساد  
مجمًع 

 َا مزبغ
مىبغ 

 اوسیيار
0198/0 هْن  895/16  261/167  12 137/2007  Model 

9218/0 ًاهْن  011/0  112/0  1 112/0  T 

0077/0 هْن  022/41  117/406  1 117/406  T 

0334/0 هْن  957/13  180/138  1 180/138  E 

4743/0 ًاهْن  665/0  591/6  1 591/6  S 

0519/0 ًاهْن  818/9  201/97  1 201/97  Tt 

2115/0 ًاهْن  506/2  817/24  1 817/24  TE 

0055/0 هْن  931/51  113/514  1 113/514  TS 

0288/0 هْن  674/15  169/155  1 169/155  tE 

0214/0 هْن  635/19  385/194  1 385/194  tS 

0211/0 هْن  787/19  893/195  1 893/195  TtE 

0351/0 هْن  450/13  155/133  1 155/133  TtS 

0325/0 هْن  283/14  400/141  1 400/141  TES 

   
899/9  3 699/29  Residual 

    
15 836/2036  Corrected 

Total3 
             اًغ خغا      یاًغ هذل تا ٍاسیؼِ ٍاسیهما یآصهَى تشا -1
 تاؿذ. ص یوِ فشم كفش كط یدس كَست Fضتوال هـاّذُ همذاس ا -2
 يیاًگیه یص ؿذُ تشایاعلاػات ول تلط -3

 
 مُم یَا ػامل یساسىٍیبُ

 یّادسخِ دٍم )عشش یّاهذلاػتفادُ اص ، هْن( یّا ػاهلٌِ یتْ ٌِ )همذاسیظ تْیؿشاي ییتؼٍ  سٍؽ ییتْثَد واسا یتشا
 (CCD) ی. عشش هشوة هشوضهتذاٍل اػت ،ؿَدیگشفتِ ه دس ًظش  ػاهلّش  یتشاؾ اص دٍ ػغص یتوِ دس آًْا ( 1ػغص پاػخ

تاوغ ٍ  ٍػیلِ تِي تاس یاٍل یتشا ،ي عششی. ا>19، 18= ي هٌظَس اػتیا یتشاػغص پاػخ  یّاعشش يیاص پشواستشدتش یىی
ك یي تطمیدس اذ، یآدػت  تِدِ هوىي یي ًتیوِ دس آى تْتش یغیآٍسدى ؿشادػت  تِ یي، تشایتٌاتشاؿذ.  یهؼشف >20= 2لؼَىیٍ

ي صدُ یاص پاػخ تخو یاًغ ثاتتی، ٍاسیشیپزش اػتفادُ ؿذُ اػت. زشخؾیپزاستَگًَال ٍ زشخؾ یه عشش هشوة هشوضیاص 
ه عشش یدس ي، یّوسٌ. وٌذی، فشاّن هه فاكلِ لشاس داسًذیعشش دس  یتوام ًماط هـاّذُ ؿذُ وِ اص ًمغِ هشوض یتشا ؿذُ

ال دٍ یه عشش فاوتَسی ؿاهل ،یعشش هشوة هشوض وشد. یاتیش فاوتَسّا اسصیتَاى ّش فاوتَس سا هؼتمل اص ػایاستَگًَال، ه
تِ  ،هشوض عششاػت.  (N0)عشش  هشوضطا دس یتشخ یاص ًماط تىشاس یاِهدوَػ، (Na=2f) 4ه عشش ػتاسُی، (Nf=2f) 3یػغط

. دس عشش اػت یهَسد تشسػ یتؼذاد فاوتَسّا f، ٍ ؿَدیه اص فاوتَسّا اعلاق هیّش  یؿاهل همذاس هشوضاص ًماط  یاهدوَػِ
دس ذ. یآیهدػت  تِ 2ِ هؼادل اصعشش ػتاسُ  دس α یًمغِ هطَسهطاػثِ  اش تیپزاستَگًَال ٍ زشخؾ یه عشش هشوة هشوضی
 اػت. ± 2تشاتش تا ي همذاس یاٌدا، یا

 

                                                             
1. Response surface 
2. Box and Wilson 
3. Two-level factorial design 
4. Star design 

جدول 3   تحلیل واریانس طرح فاكتوریال كامل

سرشتی و همکاران
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سال هفتم، شماره 2، تابستان 92 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

طرح است. یك طرح مركب مركزی ارتوگونال و چرخش پذیر با 
محاسبه نقطه محوری α در طرح ستاره از معادله 2 به دست می آید. 

در این جا، این مقدار برابر با 2 ± است.

8 
 

   √                                                                                                 (2)  
 

ه یّا ؾیواّؾ تؼذاد آصها یشا. تدّذیسا ًـاى ه یعشش هشوة هشوض یًـاًِ ٍ ػغَش آًْا تشا ،هْن یفاوتَسّا 4خذٍل 
 یاخشا یّا تشاؾی. تؼذاد ول آصهاگشفتِ ؿذ واس تِ (Nf=2f-1) یال وؼشیعشش فاوتَسه یؿاهل  وؼشی یعشش هشوة هشوض

غ یاػت. هاتش 21تشاتش تا  ،تىشاس دس هشوض عششؾ یآصها 5تا اضتؼاب  ،يیتٌاتشا .>21= ذیآیهدػت  تِش یي عشش اص هؼادلِ صیا
 هذُ اػت.آ 5خذٍل هشتَعِ دس  یّاعشش ٍ پاػخ

(3            )                                                                                 N=Nf+Na+N0 
 ّا ٍ ػغَش آًْا دس عشش هشوة هشوضی وؼشی.فاوتَسّا، ًـاًِ - 4جذيل 

 سطح
 ػامل وطاوٍ

+α 1+  0 1-  -α 
50 45 37 30 25 T یػاصَىیاهَلؼ یدها (C°) 
20 17 12 8 5 t مِ(ی)دل صهاى فشاكَت 
100 83 60 36 20 E وٌٌذُضدن ضلال اػتخشاج (µl) 

0/5  0/4  5/2  0/1  0/0  S  (ی/ضدوی)دسكذ ٍصًغلظت ًوه 
 

 .هشوة هشوضی وؼشیهاتشیغ عشش  - 5ذيل ج

 S E t T *پاسخ
ضمارٌ 

 صیآسما
58/78  0 0 +α 0 1 

07/84  0 0 0 0 2 

87/65  1-  1 1 1 3 

73/81  1 1 1 1-  4 

05/98  -α 0 0 0 5 

75/65  1-  1-  1 1 6 

20/75  0 0 0 -α 7 

80/68  1-  1-  1-  1-  8 

33/71  1 1-  1 1-  9 

04/90  0 0 0 0 10 

08/62  1-  1 1-  1-  11 

89/86  0 0 -α 0 12 

80/93  0 +α 0 0 13 

24/74  1 1-  1-  1 14 

11/82  +α 0 0 0 15 

37/88  0 0 0 0 16 

08/89  0 0 0 0 17 

77/66  0 -α 0 0 18 

11/81  1 1 1-  1 19 

52/78  0 0 0 +α 20 

84/85  0 0 0 0 21 
 اػتخشاج یاتیتاص *                                                                              

                                                      )2(
جدول 4 عامل های مهم، نشانه و سطوح آن ها برای طرح مركب 
مركزی را نشان می دهد. برای كاهش تعداد آزمایش ها یك طرح 
)Nf = 2f-1( مركب مركزی كسری شامل یك طرح فاكتوریال كسری 

از  این طرح  اجرای  برای  آزمایش ها  تعداد كل  گرفته شد.  به كار 
آزمایش  احتساب 5  با  بنابراین،   .]21[ به دست می آید  زیر  معادله 
تکرار در مركز طرح، برابر با 21 است. ماتریس طرح و پاسخ های 

مربوطه در جدول 5 آمده است.
N = Nf + Na + N0                                               )3(

افزار  نرم  از  استفاده  با  و  آمده  به دست  نتیجه های  براساس 
Design Expert 7.1.3 یك مدل سطح پاسخ درجه دوم مبتنی 

داده های  با  كه  كوچکتر  تناسب1  عدم  و  بالاتر   F مقدارهای  بر 
تجربی متناسب باشد انتخاب شد. این مدل كه شامل 4 اثر اصلی، 
دو برهم كنش دو عاملی، و دو اثر درجه دوم است، در فرم كدبندی2 

شده در معادله 4 نشان داده شده است.
y=b0+b1T+b2t+b3E+b4S+b5Tt+b6ES+b7T

2+b8E
2  )4(

b0 = 88; b1 = 0/63; b2= -0/029; b3 = 4/11; b4 = -4/74; 

b5= -10/48 ; b6 = 2/98; b7 = -3/94; b8 = -2/73
در معادله y ،5 نشان دهنده بازیابی استخراج )پاسخ(، b0 عرض 
از مبداء، و b1 تا b8 ضرایبی هستند كه مقدار مطلق آن ها میزان 
تأثیر جملات مدل را بر پاسخ نشان می دهد. ضرایب مثبت نشان 
می دهند كه افزایش مقدار آن جمله بر پاسخ تأثیر مستقیم دارد، و 
ضرایب منفی مشخص می كنند كه تغییرات جمله مورد نظر موجب 
تغییر پاسخ در جهت عکس می شود. كه در آورده شده است، مقدار 
مهم  نشان دهنده   ،)6 )جدول  واریانس  تحلیل  در جدول  مدل   F
بودن مدل است. در اینجا، فقط احتمال 0/02% وجود دارد كه مقدار 

F با این اندازه، ناشی از نوفه3 باشد.

جدول 5   ماتریس طرح مركب مركزی كسری
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   √                                                                                                 (2)  
 

ه یّا ؾیواّؾ تؼذاد آصها یشا. تدّذیسا ًـاى ه یعشش هشوة هشوض یًـاًِ ٍ ػغَش آًْا تشا ،هْن یفاوتَسّا 4خذٍل 
 یاخشا یّا تشاؾی. تؼذاد ول آصهاگشفتِ ؿذ واس تِ (Nf=2f-1) یال وؼشیعشش فاوتَسه یؿاهل  وؼشی یعشش هشوة هشوض

غ یاػت. هاتش 21تشاتش تا  ،تىشاس دس هشوض عششؾ یآصها 5تا اضتؼاب  ،يیتٌاتشا .>21= ذیآیهدػت  تِش یي عشش اص هؼادلِ صیا
 هذُ اػت.آ 5خذٍل هشتَعِ دس  یّاعشش ٍ پاػخ

(3            )                                                                                 N=Nf+Na+N0 
 ّا ٍ ػغَش آًْا دس عشش هشوة هشوضی وؼشی.فاوتَسّا، ًـاًِ - 4جذيل 

 سطح
 ػامل وطاوٍ

+α 1+  0 1-  -α 
50 45 37 30 25 T یػاصَىیاهَلؼ یدها (C°) 
20 17 12 8 5 t مِ(ی)دل صهاى فشاكَت 
100 83 60 36 20 E وٌٌذُضدن ضلال اػتخشاج (µl) 

0/5  0/4  5/2  0/1  0/0  S  (ی/ضدوی)دسكذ ٍصًغلظت ًوه 
 

 .هشوة هشوضی وؼشیهاتشیغ عشش  - 5ذيل ج

 S E t T *پاسخ
ضمارٌ 

 صیآسما
58/78  0 0 +α 0 1 

07/84  0 0 0 0 2 

87/65  1-  1 1 1 3 

73/81  1 1 1 1-  4 

05/98  -α 0 0 0 5 

75/65  1-  1-  1 1 6 

20/75  0 0 0 -α 7 

80/68  1-  1-  1-  1-  8 

33/71  1 1-  1 1-  9 

04/90  0 0 0 0 10 

08/62  1-  1 1-  1-  11 

89/86  0 0 -α 0 12 

80/93  0 +α 0 0 13 

24/74  1 1-  1-  1 14 

11/82  +α 0 0 0 15 

37/88  0 0 0 0 16 

08/89  0 0 0 0 17 

77/66  0 -α 0 0 18 

11/81  1 1 1-  1 19 

52/78  0 0 0 +α 20 

84/85  0 0 0 0 21 
 اػتخشاج یاتیتاص *                                                                              

جدول 4  عامل ها، نشانه ها و سطوح آن ها در طرح مركب مركزی كسری

8 
 

   √                                                                                                 (2)  
 

ه یّا ؾیواّؾ تؼذاد آصها ی. تشادّذیسا ًـاى ه یعشش هشوة هشوض یًـاًِ ٍ ػغَش آًْا تشا ،هْن یفاوتَسّا 4خذٍل 
 یاخشا یّا تشاؾی. تؼذاد ول آصهاگشفتِ ؿذ واس تِ (Nf=2f-1) یال وؼشیعشش فاوتَسه یؿاهل  وؼشی یعشش هشوة هشوض

غ یاػت. هاتش 21تشاتش تا  ،تىشاس دس هشوض عششؾ یآصها 5تا اضتؼاب  ،يیتٌاتشا .>21= ذیآیهدػت  تِش یي عشش اص هؼادلِ صیا
 هذُ اػت.آ 5خذٍل هشتَعِ دس  یّاعشش ٍ پاػخ

(3            )                                                                                 N=Nf+Na+N0 
 ّا ٍ ػغَش آًْا دس عشش هشوة هشوضی وؼشی.فاوتَسّا، ًـاًِ - 4جذيل 

 سطح
 ػامل وطاوٍ

+α 1+  0 1-  -α 
50 45 37 30 25 T یػاصَىیاهَلؼ یدها (C°) 
20 17 12 8 5 t مِ(ی)دل صهاى فشاكَت 
100 83 60 36 20 E وٌٌذُضدن ضلال اػتخشاج (µl) 

0/5  0/4  5/2  0/1  0/0  S  (ی/ضدوی)دسكذ ٍصًغلظت ًوه 
 

 .هشوة هشوضی وؼشیهاتشیغ عشش  - 5ذيل ج

 S E t T *پاسخ
ضمارٌ 

 صیآسما
58/78  0 0 +α 0 1 

07/84  0 0 0 0 2 

87/65  1-  1 1 1 3 

73/81  1 1 1 1-  4 

05/98  -α 0 0 0 5 

75/65  1-  1-  1 1 6 

20/75  0 0 0 -α 7 

80/68  1-  1-  1-  1-  8 

33/71  1 1-  1 1-  9 

04/90  0 0 0 0 10 

08/62  1-  1 1-  1-  11 

89/86  0 0 -α 0 12 

80/93  0 +α 0 0 13 

24/74  1 1-  1-  1 14 

11/82  +α 0 0 0 15 

37/88  0 0 0 0 16 

08/89  0 0 0 0 17 

77/66  0 -α 0 0 18 

11/81  1 1 1-  1 19 

52/78  0 0 0 +α 20 

84/85  0 0 0 0 21 
 اػتخشاج یاتیتاص *                                                                              

1. Lack of fit (lof)                                 2. Coded form                               3. Noise

بهینه سازی چندمتغیره میکرواستخراج امولسیون سازی  ...
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سال هفتم، شماره 2، تابستان 92 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

ضریب تعیین )R2( كه معیاری از میزان تغییر در اطراف میانگین 
مدل است برابر با 0/9040 است كه از معادله 5 به دست  آمده است:

9 
 

تش  یپاػخ دسخِ دٍم هثتٌ ه هذل ػغصی .Design Expert 7.1.3ًشم افضاس آهذُ ٍ تا اػتفادُ اص دػت  تِح یعثك ًتا
، دٍ یاثش اكل 4ي هذل وِ ؿاهل یاًتخاب ؿذ. اهتٌاػة تاؿذ  یتدشت یّاتا دادُوِ  وَزىتش 1ػذم تٌاػة  تالاتش ٍ Fش یهماد
 ًـاى دادُ ؿذُ اػت. 4هؼادلِ ؿذُ دس  2یدس فشم وذتٌذاػت،  ٍ دٍ اثش دسخِ دٍم ،یوٌؾ دٍ فاوتَستشّن

 
y = b0+ b1T+ b2t+ b3E+ b4S+ b5Tt+b6 ES+b7T

2
+b8E

2       (4                            )  
 
b0=88; b1= 63/0 ; b2= 029/0- ; b3= 11/4 ; b4= 74/4- ; b5= 48/10- ; b6= 98/2 ; b7= 94/3- ; b8= 73/2-  

 
تٌذ وِ همذاس هغلك آًْا ّؼ یثیضشا b8تا  b1ػشم اص هثذاء، ٍ  b0اػتخشاج )پاػخ(،  یاتیدٌّذُ تاصًـاى y، 5هؼادلِ دس 

ش یؾ همذاس آى خولِ تش پاػخ تاثیدٌّذ وِ افضایة هثثت ًـاى هیدّذ. ضشایش خولات هذل سا تش پاػخ ًـاى هیضاى تاثیه
ؿَد. وِ دس یش پاػخ دس خْت ػىغ هییشات خولِ هَسد ًظش هَخة تغییوٌٌذ وِ تغیهـخق ه یة هٌفین داسد، ٍ ضشایهؼتم

 فمظ اضتوالٌدا، یدس ااػت.  تَدى هذل هْندٌّذُ ًـاى ،(6خذٍل )اًغ یٍاس لیدس خذٍل تطل هذل F همذاس آٍسدُ ؿذُ اػت،
 . تاؿذض یاص ًَ یًاؿاًذاصُ، ي یا ات Fهمذاس % ٍخَد داسد وِ 02/0

 ٍاسیاًغ عشش هشوة هشوضی وؼشی. تطلیل - 6جذيل 
درجٍ 

تیاَم  p-value F-value 
ه یاوگیم

 َا مزبغ
درجٍ 

یآساد  
مجمًع 

 َا زبغم
مىبغ 

 اوسیيار
0002/0 هْن  51/11  04/210  9 37/1890  هذل 
- 5963/0  30/0  43/5  1 43/5  T 

9808/0 ًاهْن  00/0  01/0  1 01/0  T 

0045/0 هْن  64/12  69/230  1 69/230  E 

0231/0 هْن  96/6  04/127  1 04/127  S 

0010/0 هْن  93/19  79/363  1 79/363  Tt 

- 0739/0  90/3  22/71  1 22/71  ES 

0066/0 هْن  13/11  15/203  1 15/203  T2 

0413/0 هْن  34/5  45/97  1 45/97  E2 

0008/0 هْن  98/20  05/383  1 05/383  TtS 

   
25/18  11 80/200  Residual 

- 0929/0  17/4  23/25  7 60/176    Lack of Fit 

   
05/6  4 19/24  Pure Error 

    
20 17/2091  Corrected 

total 

 
 5هؼادلِ تاؿذ وِ اص یه 9040/0 اػت تشاتش تاي هذل یاًگیش دس اعشاف هییتغ ضاىیاص ه یاسیوِ هؼ (R2)ي ییة تؼیضش

 آهذُ اػت:دػت  تِ
 

             
               

                    (5                                              )  
 

 یاتیاسص یگش تشایهْن د  ػاهلهدوَع هشتؼات هذل اػت.  SSmodelواًذُ، ٍ یوَع هشتؼات تالهد SSresidي هؼادلِ، یدس ا
تا   ػاهلي یهمذاس ا. ؿَدهیدس ًظش گشفتِ ي یاًگیدس اعشاف ه اتشییتغ اص یاسیتؼٌَاى هؼ  ػاهلي یاػت. ا  adjusted-R2،هذل
 .ُ اػتآهذدػت  تِ 8254/0تشاتش تا   ػاهلي یاهمذاس  6هؼادلِ . تا اػتفادُ اص اتذییواّؾ هتؼذاد خولات هذل ؾ یافضا

                                                             
1. Lack of fit (lof) 
2. Coded form 

                                              )5(

 SSmodel و  باقی مانده،  مربعات  SSresid مجموع  معادله،  این  در 
ارزشیابی  برای  دیگر  مهم  عامل   است.  مدل  مربع های  مجموع 
مدل، adjusted-R2 است. این عامل  به عنوان معیاری از تغییرات 
با  عامل   این  مقدار  می شود.  گرفته  نظر  در  میانگین  اطراف  در 
افزایش تعداد جملات مدل كاهش می یابد. با استفاده از معادله 6 

مقدار این عامل  برابر با 0/8254 به دست آمده است.
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 27/4 تشاتش یتدشت یاًطشاف اػتاًذاسد خغاهذل اػت.  یدسخِ آصاد dfmodelواًذُ، ٍ یتال یدسخِ آصاد dfresidي هؼادلِ، یدس ا

 ػثاستؼت اص ت هذل اػت ٍ یضاى اّویگشی تشای هیاس دیهؼ (lof) 2ػذم تٌاػة. تاؿذیه% 27/5 تشاتش تا هذل 1شییة تغیٍ ضش
 ي دس ّش همذاس اص فاوتَس ٍ همذاس هتٌاػة آى اػت. یاًگیي پاػخ هیهدوَع هشتغ اًطشافات ٍصى دادُ ؿذُ ت

-ؾیت پیفیواى یت یتشا گشی اػت وِید اسیهؼ Leverage. وٌذیذ هییهؼتثش تَدى هذل سا تا، lof یتشاF (17/4 )همذاس 
ٌلَست یه تاؿذ دس ایه ًمغِ تشاتش تا ی Leverage. اگش >22= سٍدیه واس تِؾ یآصها یه ػشیپغ اص  یاعلاػات ووّ یٌیت

تا آى شهٌتظشُ ّوشاُ یغ یخغاه یاگش شا یؼت، صیسد هٌاػة ًداتالا  Leverage وِ یا. ًمغِوٌذیػثَس ههذل اص آى ًمغِ 
ش یدّذ وِ توام همادیًـاى ه 2ؿىل . >23= گزاسدیتش هذل اثش هتـذت غا ي خیاٍخَد داؿتِ تاؿذ  یًمغِ اعلاػات
Leverage  دس هذل ٍخَد ًذاسد. یاشهٌتظشُیغ یا خغای ًمغِ پشتر یي ّیّؼتٌذ تٌاتشا 75/0وَزىتش اص 

 

 
 .یهذل دسخِ دٍم دس عشش هشوة هشوض یتشا Leverageًوَداس  -2ضکل 

 
ي یا. دس >25، 24= ِ ؿذُ اػتیتَكػغص پاػخ  یتؼذػِ یّا اػتفادُ اص ًوَداسّاوٌؾتشّن یىیش گشافیتفؼ یتشا

ؿًَذ. تؼثاست یاًتخاب هًوَداس ػغص پاػخ  یتشا ة هغلك سا دس هؼادلِ هذل داسًذیي ضشایوِ تضسگتش ییّاوٌؾًوَداسّا تشّن
ىِ یدس ضالؿَد یًوَداس سػن ه یسٍ وٌٌذُوٌؾتشّندٍ فاوتَس  شاتییسٍؽ( ًؼثت تِ تغ ییدِ ًْایا ًتی)پاػخ شات ییتغ ،گشید

ي، تا تَخِ تِ هؼادلِ هذل )هؼادلِ یتٌاتشا ؿًَذ.یثاتت ًگاُ داؿتِ ه (ی)هؼوَلا ًمغِ هشوض ه ػغص خافیش فاوتَسّا دس یػا
ّای ػغص پاػخ هٌاػة غلظت ًوه( تشای سػن هٌطٌی-)ضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذُ ESدها( ٍ -)صهاى tT( دٍ تشّن وٌؾ 5

 ق دادُ ؿذًذ.یتـخ
ش ضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذُ تش یتاث .دّذیه ىًـا وَلیاتی اػتخشاج تیتش تاص E  ٍSش ّوضهاى دٍ فاوتَس یتاث a3ؿىل 

ؾ یافضاض یًاػتخشاج  یاتیتاص Lµ 84 تِ 36ؾ ضدن ولشٍتٌضى اص یضاتا افٍ  ساًذهاى اػتخشاج تلَست هٌطٌی دسخِ دٍم اػت
وَل اص فاص آتی تِ دسٍى فاص آلی )ولشٍتٌضى( اػتخشاج ؿَد. اص یـتشی اص تیهَخة هی ؿَد همذاس ت Eؾ یي افضایتٌاتشا. اتذییه

 یاتیتاصؾ غلظت ًوه یتا افضا E ش تضسگتشیدس همادای وِ ش ًوه تش ساًذهاى اػتخشاج تلَست خغی اػت تگًَِیتاث ،گشیػَی د
َى ػاصی تش یصهاى فشاكَت ٍ دهای اهَلؼ  ػاهلش دٍ یتاث b3ؿىل ِ تشػىغ اػت. یسٍ Eش وَزىتش یا دس هماداتذ اهّییؾ هیافضا

فتاس تا ي سیاها ا ،اتذییواّؾ ه یاتیتاص یػاصَىیصهاى اهَلؼ ؾیتالا تا افضا یدس دهاّاگزاسد. ؾ هییساًذهاى اػتخشاج سا تِ ًوا
دس  Tش ییتغ یتَاًذ تشایه ی. سًٍذ هـاتْدّذیًـاى ه يییپا یسا دس دهاّا غوٌذ ٍ اثش تشػىیش هییح تغیتتذسدها  واّؾ

 . ذُ ؿَدیة دیتتشت tي تش ٍ تالاتش ییػغَش پا
 

                                                             
1. Coefficient of variance (CV) 
2. Lack of fit (lof) 

   )6(

در این معادله، dfresid درجه آزادی باقی مانده، و dfmodel درجه 

برابر 4/27 و  استاندارد خطای تجربی  انحراف  آزادی مدل است. 
ضریب تغییر1 مدل برابر با 5/27% است. عدم تناسب )lof( معیار 
دیگری برای میزان اهمیت مدل است و عبارتست از  مجموع مربع 
انحرافات وزن داده شده بین پاسخ میانگین در هر مقدار از عامل  

و مقدار متناسب آن است. 
تأیید می كند.  را  مدل  بودن  معتبر   ،lof برای   )4/17(  F مقدار 
پیش بینی  بیان كیفیت  برای  است كه  دیگری  معیار   Leverage

اطلاعات كمّی پس از یك سری آزمایش به كار می رود ]22[. اگر 
از  این صورت مدل  باشد در  با یك  برابر  نقطه  Leverage یك 

آن نقطه عبور می كند. نقطه ای كه Leverage بالا دارد مناسب 
نیست، زیرا اگر یك خطای غیرمنتظره همراه با آن نقطه اطلاعاتی 
 .]23[ می گذارد  اثر  مدل  بر  به شدت  خطا  این  باشد  داشته  وجود 
شکل 2 نشان می دهد كه تمام مقدارهای Leverage كوچك تر از 
0/75 هستند. بنابراین، هیچ نقطه نامناسب یا خطای غیرمنتظره ای 

در مدل وجود ندارد.

 

نمودارهای  از  استفاده  برهم كنش ها  گرافیکی  تفسیر  برای 
سه بعدی سطح پاسخ توصیه شده است ]24 و 25[. در این نمودارها 
معادله  در  را  مطلق  ضریب های  بزرگ ترین  كه  برهم كنش هایی 
به عبارت  می شوند.  انتخاب  پاسخ  سطح  نمودار  برای  دارند  مدل 
دیگر، تغییرهای پاسخ )یا نتیجه نهایی روش( نسبت به تغییرهای 
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تش  یپاػخ دسخِ دٍم هثتٌ ه هذل ػغصی .Design Expert 7.1.3ًشم افضاس آهذُ ٍ تا اػتفادُ اص دػت  تِح یعثك ًتا
، دٍ یاثش اكل 4ي هذل وِ ؿاهل یاًتخاب ؿذ. اهتٌاػة تاؿذ  یتدشت یّاتا دادُوِ  وَزىتش 1ػذم تٌاػة  تالاتش ٍ Fش یهماد
 ًـاى دادُ ؿذُ اػت. 4هؼادلِ ؿذُ دس  2یدس فشم وذتٌذاػت،  ٍ دٍ اثش دسخِ دٍم ،یوٌؾ دٍ فاوتَستشّن

 
y = b0+ b1T+ b2t+ b3E+ b4S+ b5Tt+b6 ES+b7T

2
+b8E

2       (4                            )  
 
b0=88; b1= 63/0 ; b2= 029/0- ; b3= 11/4 ; b4= 74/4- ; b5= 48/10- ; b6= 98/2 ; b7= 94/3- ; b8= 73/2-  

 
تٌذ وِ همذاس هغلك آًْا ّؼ یثیضشا b8تا  b1ػشم اص هثذاء، ٍ  b0اػتخشاج )پاػخ(،  یاتیدٌّذُ تاصًـاى y، 5هؼادلِ دس 

ش یؾ همذاس آى خولِ تش پاػخ تاثیدٌّذ وِ افضایة هثثت ًـاى هیدّذ. ضشایش خولات هذل سا تش پاػخ ًـاى هیضاى تاثیه
ؿَد. وِ دس یش پاػخ دس خْت ػىغ هییشات خولِ هَسد ًظش هَخة تغییوٌٌذ وِ تغیهـخق ه یة هٌفین داسد، ٍ ضشایهؼتم

 فمظ اضتوالٌدا، یدس ااػت.  تَدى هذل هْندٌّذُ ًـاى ،(6خذٍل )اًغ یٍاس لیدس خذٍل تطل هذل F همذاس آٍسدُ ؿذُ اػت،
 . تاؿذض یاص ًَ یًاؿاًذاصُ، ي یا ات Fهمذاس % ٍخَد داسد وِ 02/0

 ٍاسیاًغ عشش هشوة هشوضی وؼشی. تطلیل - 6جذيل 
درجٍ 

تیاَم  p-value F-value 
ه یاوگیم

 َا مزبغ
درجٍ 

یآساد  
مجمًع 

 َا زبغم
مىبغ 

 اوسیيار
0002/0 هْن  51/11  04/210  9 37/1890  هذل 
- 5963/0  30/0  43/5  1 43/5  T 

9808/0 ًاهْن  00/0  01/0  1 01/0  T 

0045/0 هْن  64/12  69/230  1 69/230  E 

0231/0 هْن  96/6  04/127  1 04/127  S 

0010/0 هْن  93/19  79/363  1 79/363  Tt 

- 0739/0  90/3  22/71  1 22/71  ES 

0066/0 هْن  13/11  15/203  1 15/203  T2 

0413/0 هْن  34/5  45/97  1 45/97  E2 

0008/0 هْن  98/20  05/383  1 05/383  TtS 

   
25/18  11 80/200  Residual 

- 0929/0  17/4  23/25  7 60/176    Lack of Fit 

   
05/6  4 19/24  Pure Error 

    
20 17/2091  Corrected 

total 

 
 5هؼادلِ تاؿذ وِ اص یه 9040/0 اػت تشاتش تاي هذل یاًگیش دس اعشاف هییتغ ضاىیاص ه یاسیوِ هؼ (R2)ي ییة تؼیضش

 آهذُ اػت:دػت  تِ
 

             
               

                    (5                                              )  
 

 یاتیاسص یگش تشایهْن د  ػاهلهدوَع هشتؼات هذل اػت.  SSmodelواًذُ، ٍ یوَع هشتؼات تالهد SSresidي هؼادلِ، یدس ا
تا   ػاهلي یهمذاس ا. ؿَدهیدس ًظش گشفتِ ي یاًگیدس اعشاف ه اتشییتغ اص یاسیتؼٌَاى هؼ  ػاهلي یاػت. ا  adjusted-R2،هذل
 .ُ اػتآهذدػت  تِ 8254/0تشاتش تا   ػاهلي یاهمذاس  6هؼادلِ . تا اػتفادُ اص اتذییواّؾ هتؼذاد خولات هذل ؾ یافضا

                                                             
1. Lack of fit (lof) 
2. Coded form 

جدول 6   تحلیل واریانس طرح مركب مركزی كسری

1. Coefficient of variance (CV)

شکل 2  نمودار Leverage برای مدل درجه دوم در طرح مركب مركزی
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 27/4 تشاتش یتدشت یاًطشاف اػتاًذاسد خغاهذل اػت.  یدسخِ آصاد dfmodelواًذُ، ٍ یتال یدسخِ آصاد dfresidي هؼادلِ، یدس ا

 ػثاستؼت اص ت هذل اػت ٍ یضاى اّویگشی تشای هیاس دیهؼ (lof) 2ػذم تٌاػة. تاؿذیه% 27/5 تشاتش تا هذل 1شییة تغیٍ ضش
 ي دس ّش همذاس اص فاوتَس ٍ همذاس هتٌاػة آى اػت. یاًگیي پاػخ هیهدوَع هشتغ اًطشافات ٍصى دادُ ؿذُ ت

-ؾیت پیفیواى یت یتشا گشی اػت وِید اسیهؼ Leverage. وٌذیذ هییهؼتثش تَدى هذل سا تا، lof یتشاF (17/4 )همذاس 
ٌلَست یه تاؿذ دس ایه ًمغِ تشاتش تا ی Leverage. اگش >22= سٍدیه واس تِؾ یآصها یه ػشیپغ اص  یاعلاػات ووّ یٌیت

تا آى شهٌتظشُ ّوشاُ یغ یخغاه یاگش شا یؼت، صیسد هٌاػة ًداتالا  Leverage وِ یا. ًمغِوٌذیػثَس ههذل اص آى ًمغِ 
ش یدّذ وِ توام همادیًـاى ه 2ؿىل . >23= گزاسدیتش هذل اثش هتـذت غا ي خیاٍخَد داؿتِ تاؿذ  یًمغِ اعلاػات
Leverage  دس هذل ٍخَد ًذاسد. یاشهٌتظشُیغ یا خغای ًمغِ پشتر یي ّیّؼتٌذ تٌاتشا 75/0وَزىتش اص 

 

 
 .یهذل دسخِ دٍم دس عشش هشوة هشوض یتشا Leverageًوَداس  -2ضکل 

 
ي یا. دس >25، 24= ِ ؿذُ اػتیتَكػغص پاػخ  یتؼذػِ یّا اػتفادُ اص ًوَداسّاوٌؾتشّن یىیش گشافیتفؼ یتشا

ؿًَذ. تؼثاست یاًتخاب هًوَداس ػغص پاػخ  یتشا ة هغلك سا دس هؼادلِ هذل داسًذیي ضشایوِ تضسگتش ییّاوٌؾًوَداسّا تشّن
ىِ یدس ضالؿَد یًوَداس سػن ه یسٍ وٌٌذُوٌؾتشّندٍ فاوتَس  شاتییسٍؽ( ًؼثت تِ تغ ییدِ ًْایا ًتی)پاػخ شات ییتغ ،گشید

ي، تا تَخِ تِ هؼادلِ هذل )هؼادلِ یتٌاتشا ؿًَذ.یثاتت ًگاُ داؿتِ ه (ی)هؼوَلا ًمغِ هشوض ه ػغص خافیش فاوتَسّا دس یػا
ّای ػغص پاػخ هٌاػة غلظت ًوه( تشای سػن هٌطٌی-)ضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذُ ESدها( ٍ -)صهاى tT( دٍ تشّن وٌؾ 5

 ق دادُ ؿذًذ.یتـخ
ش ضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذُ تش یتاث .دّذیه ىًـا وَلیاتی اػتخشاج تیتش تاص E  ٍSش ّوضهاى دٍ فاوتَس یتاث a3ؿىل 

ؾ یافضاض یًاػتخشاج  یاتیتاص Lµ 84 تِ 36ؾ ضدن ولشٍتٌضى اص یضاتا افٍ  ساًذهاى اػتخشاج تلَست هٌطٌی دسخِ دٍم اػت
وَل اص فاص آتی تِ دسٍى فاص آلی )ولشٍتٌضى( اػتخشاج ؿَد. اص یـتشی اص تیهَخة هی ؿَد همذاس ت Eؾ یي افضایتٌاتشا. اتذییه

 یاتیتاصؾ غلظت ًوه یتا افضا E ش تضسگتشیدس همادای وِ ش ًوه تش ساًذهاى اػتخشاج تلَست خغی اػت تگًَِیتاث ،گشیػَی د
َى ػاصی تش یصهاى فشاكَت ٍ دهای اهَلؼ  ػاهلش دٍ یتاث b3ؿىل ِ تشػىغ اػت. یسٍ Eش وَزىتش یا دس هماداتذ اهّییؾ هیافضا

فتاس تا ي سیاها ا ،اتذییواّؾ ه یاتیتاص یػاصَىیصهاى اهَلؼ ؾیتالا تا افضا یدس دهاّاگزاسد. ؾ هییساًذهاى اػتخشاج سا تِ ًوا
دس  Tش ییتغ یتَاًذ تشایه ی. سًٍذ هـاتْدّذیًـاى ه يییپا یسا دس دهاّا غوٌذ ٍ اثش تشػىیش هییح تغیتتذسدها  واّؾ

 . ذُ ؿَدیة دیتتشت tي تش ٍ تالاتش ییػغَش پا
 

                                                             
1. Coefficient of variance (CV) 
2. Lack of fit (lof) 

سرشتی و همکاران
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سال هفتم، شماره 2، تابستان 92 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

درحالی كه  می شود  رسم  نمودار  روی  برهم كنش كننده  عامل  دو 
مركزی(  نقطه  معمول  )به طور  ویژه  در یك سطح  عامل ها  سایر 
ثابت نگاه داشته می شوند. بنابراین، با توجه به معادله مدل )معادله 
5( دو برهم كنش tT )زمان-دما( و ES )حجم حلال استخراج 
كننده-غلظت نمك( برای رسم منحنی های سطح پاسخ مناسب 

تشخیص داده شدند.
شکل 3-الف تأثیر همزمان دو عامل E و S بر بازیابی استخراج 
بازده  تیمول نشان می دهد. تأثیر حجم حلال استخراج كننده بر 
حجم  افزایش  با  و  است  دوم  درجه  منحنی  به صورت  استخراج 
افزایش می یابد.  نیز  بازیابی استخراج   84 µl به  از 36  كلروبنزن 
بنابراین، افزایش E موجب می شود مقدار بیشتری از تیمول از فاز 
دیگر،  از سوی  استخراج شود.  )كلروبنزن(  آلی  فاز  درون  به  آبی 
تأثیر نمك بر بازده استخراج به صورت خطی است به گونه ای كه 
در مقدارهای بزرگ تر E با افزایش غلظت نمك بازیابی افزایش 
می یابد امّا در مقدارهای كوچك تر E رویه برعکس است. شکل 
b3 تأثیر دو عامل  زمان فراصوت و دمای امولسیون سازی بر بازده 

استخراج را به نمایش می گذارد. در دماهای بالا با افزایش زمان 
امولسیون سازی بازیابی كاهش می یابد، اما این رفتار با كاهش دما 
نشان  پایین  دماهای  در  را  برعکس  اثر  و  می كند  تغییر  به تدریج 
می دهد. روند مشابهی می تواند برای تغییر T در سطوح پایین تر و 

بالاتر t به ترتیب دیده شود. 

برای به دست آوردن مقدارهای بهینه عامل های مهم با استفاده 
از بخش بهینه سازی نرم افزار Design Expert 7.1.3  انتخاب 
در  پنالتی1  تابع  از یك  مقدار كوچکی  با  بهینه سازی،  فرایند  شد. 
چندبعدی  الگوی   )Nelder-Mead( سیمپلکس2  سراشیبی  یك 
شروع  هدف  تابع  رساندن  حداكثر  یا  حداقل  به  برای  جست وجو 
می شود ]26[. بنابراین، نقطه بهینه عامل ها شامل 73 میکرولیتر 
غلظت  برای   %1/5 كننده،  استخراج  حلال  استخراج  حجم  برای 
نمك، و C° 45 برای دمای امولسیون سازی و 9 دقیقه برای زمان 

امولسیون سازی است )شکل 4(.

1. Penalty function                                2. Downhill simplex
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 .(t)ٍ صهاى اػوال فشاكَت  (T) یَى ػاصیاهَلؼ ی، ب( دها(S)ٍ غلظت ًوه  (E): الف( ضدن ضلال اػتخشاج وٌٌذُ یًوَداس ػِ تؼذ -3ضکل 
 
  .Design Expert 7.1.3 ًشم افضاس یػاصٌِیتفادُ اص تخؾ تْػهْن تا ا یٌِ فاوتَسّایش تْیآٍسدى هماددػت  تِ یتشا

 یالگَ  (Nelder-Mead)2وپلىغیػ یثیه ػشاؿیدس  1یه تاتغ پٌالتیاص  یتا همذاس وَزى ،یػاصٌِیٌذ تْیفشااًتخاب ؿذ. 
 73 ؿاهل تَسّاوٌِ فایًمغِ تْ ،يیتٌاتشا>. 26= ؿَدؿشٍع هی تاتغ ّذفضذاوثش سػاًذى ا یتِ ضذالل  یدَ تشاخؼت یزٌذتؼذ

 9ٍ  یػاصَىیاهَلؼ یدها یتشا C° 45ٍ  ،غلظت ًوه ی% تشا 5/1 ضلال اػتخشاج وٌٌذُ، ضدن اػتخشاج یتش تشایىشٍلیه
 .تاؿذهی یػاصَىیصهاى اهَلؼ یمِ تشایدل

 

 
 ٌِ فاوتَسّا، پاػخ، ٍ ػغَش هشتَعِ.یش تْیه همادیؾ ؿواتیًوا -4ضکل 

 
 ػملکزد ريش یابیارس

 ،یاػتخشاج ًؼث یاتیتاصٍ  ،یخغ یایپَ، گؼتشُ یذ آؿىاسػاصضظ، یتغلؾیؿاهل فاوتَس پ ،سٍؽ یاِیتدض یؼتگیاسلام ؿا
تا اػتفادُ اص  یؿذ. ضذ آؿىاسػاص ش ضاكلیح صیٍ ًتا یتشسػٌِ یظ تْیطت ؿشات یهطلَل آت ml 10 وَل اصیاػتخشاج ت یتشا

 آهذ.دػت  تِ µg/ml 001/0 تشاتش تا 7هؼادلِ 
 

               (7           )                                                                        
 

ذ ضَى اػت. یثشاػیوال یة هٌطٌی، ؿmگٌال ؿاّذ، ٍ یاًطشاف اػتاًذاسد ػ ،Sb ،ی، ضذ آؿىاسػاصLODدس هؼادلِ فَق، 
 ی. هٌطٌتاؿذیه µg/ml 01/0 ؿَد تشاتشیف هیتؼش یآؿىاسػاص تشاتش ضذ 10وِ تؼٌَاى  (LOQ) یووّ یشیگاًذاصُ

آى  (R2) يییة تؼیضش ٍ سػن µg/ml 50-01/0تشُ ؼدس گ یّاوَل تا غلظتیاػتاًذاسد تهطلَل  8ػتفادُ اص اَى تا یثشاػیوال
فاوتَسّا تشاتش  یتىشاس دس ًماط هشوض 5 یتشا (RSD) یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث یتش هثٌا. دلت سٍؽ آهذػت د تِ 9994/0تشاتش 

سٍؽ ضاضش تا  یؼِ اخوالیهما. هطاػثِ ؿذ 383% ٍ 40/96تشاتش ة یتتشتسٍؽ  یػاصیٍ فاوتَس غٌ یًؼث یاتیتاص% تَد. 22/1

                                                             
1. Penalty function 
2. Downhill simplex 

)t( و زمان اعمال فراصوت )T( دمای امولسیون سازی )ب ،)S( و غلظت نمك )E( حجم حلال استخراج كننده )شکل 3  نمودار سه بعدی: الف

الف ب
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 9ٍ  یػاصَىیاهَلؼ یدها یتشا C° 45ٍ  ،غلظت ًوه ی% تشا 5/1 ضلال اػتخشاج وٌٌذُ، ضدن اػتخشاج یتش تشایىشٍلیه
 .تاؿذهی یػاصَىیصهاى اهَلؼ یمِ تشایدل

 

 
 ٌِ فاوتَسّا، پاػخ، ٍ ػغَش هشتَعِ.یش تْیه همادیؾ ؿواتیًوا -4ضکل 

 
 ػملکزد ريش یابیارس

 ،یاػتخشاج ًؼث یاتیتاصٍ  ،یخغ یایپَ، گؼتشُ یذ آؿىاسػاصضظ، یتغلؾیؿاهل فاوتَس پ ،سٍؽ یاِیتدض یؼتگیاسلام ؿا
تا اػتفادُ اص  یؿذ. ضذ آؿىاسػاص ش ضاكلیح صیٍ ًتا یتشسػٌِ یظ تْیطت ؿشات یهطلَل آت ml 10 وَل اصیاػتخشاج ت یتشا
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               (7           )                                                                        
 

ذ ضَى اػت. یثشاػیوال یة هٌطٌی، ؿmگٌال ؿاّذ، ٍ یاًطشاف اػتاًذاسد ػ ،Sb ،ی، ضذ آؿىاسػاصLODدس هؼادلِ فَق، 
 ی. هٌطٌتاؿذیه µg/ml 01/0 ؿَد تشاتشیف هیتؼش یآؿىاسػاص تشاتش ضذ 10وِ تؼٌَاى  (LOQ) یووّ یشیگاًذاصُ

آى  (R2) يییة تؼیضش ٍ سػن µg/ml 50-01/0تشُ ؼدس گ یّاوَل تا غلظتیاػتاًذاسد تهطلَل  8ػتفادُ اص اَى تا یثشاػیوال
فاوتَسّا تشاتش  یتىشاس دس ًماط هشوض 5 یتشا (RSD) یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث یتش هثٌا. دلت سٍؽ آهذػت د تِ 9994/0تشاتش 

سٍؽ ضاضش تا  یؼِ اخوالیهما. هطاػثِ ؿذ 383% ٍ 40/96تشاتش ة یتتشتسٍؽ  یػاصیٍ فاوتَس غٌ یًؼث یاتیتاص% تَد. 22/1

                                                             
1. Penalty function 
2. Downhill simplex 

شکل 4  نمایش شماتیك مقدارهای بهینه عامل ها، پاسخ، و سطوح مربوط

بهینه سازی چندمتغیره میکرواستخراج امولسیون سازی  ...
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ارزشیابی عملکرد روش
پیش تغلیظ، حد  تجزیه ای روش، شامل عامل  ارقام شایستگی 
آشکارسازی، گستره پویای خطی، و بازیابی استخراج نسبی، برای 
استخراج تیمول از ml 10 محلول آبی تحت شرایط بهینه بررسی 
و نتیجه های زیر به دست آمد. حد آشکارسازی با استفاده از معادله 

7 برابر با µg/ml 0/001 به دست آمد.
                                                     

11 
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1. Penalty function 
2. Downhill simplex 

                                                                        )7(

در معادله فوق، LOD، حد آشکارسازی، Sb، انحراف استاندارد 
حد  است.  درجه بندی  منحنی  شیب   ،m و  شاهد،  سیگنال 
اندازه گیری كمّی )LOQ( كه به عنوان 10 برابر حد آشکارسازی 
با  درجه بندی  منحنی  است.   0/01  µg/ml برابر  می شود  تعریف 
گستره در  غلظت های  با  تیمول  استاندارد  محلول   8 از   استفاده 

برابر 0/9994  آن   )R2( تعیین  و ضریب  رسم   0/01-50 µg/ml

 )RSD( به دست آمد. دقت روش بر مبنای انحراف استاندارد نسبی
بازیابی  برابر 1/22% بود.  برای 5 تکرار در نقاط مركزی عامل ها 
 383 و   %96/40 برابر  به ترتیب  روش  غنی سازی  عامل   و  نسبی 
پژوهش های  سایر  با  حاضر  روش  اجمالی  مقایسه  شد.  محاسبه 
انجام شده قبلی برای استخراج و اندازه گیری تیمول در جدول 7 

آورده شده است. طبق اطلاعات جدول، حد آشکارسازی و گستره 
خطی روش ارایه شده در این پژوهش بهتر از سایر روش های ذكر 
شده در جدول 7 است. دقت روش نیز بهتر از سایر روش ها و قابل 
مقایسه با روش HPLC-UV است. افزون بر آن، زمان استخراج 

نسبت به سایر روش های پیش تغلیظ تیمول كمتر است.

تجزیه نمونه های حقیقی
روش  گزینش پذیری  بررسی  و  ماتریس  اثرات  مطالعه  برای 
حاضر، نمونه های حقیقی شامل عسل طبیعی، محلول دهان شویه، 
و آب آشامیدنی مورد آزمایش قرار گرفتند. با اجرای تجزیه عسل 
تیمول  از  آشکارسازی  قابل  اثر  هیچ  آشامیدنی،  آبّ  و  طبیعی 
مشاهده نشد. در مرحله بعد، مقدار مشخصی از محلول استاندارد 
µg/ml 1 تیمول به نمونه ها افزوده )اسپایك( شد و دوباره روش 

روی  بر  روش  این  شد.  اجرا  نمونه ها  تمام  روی  بر  به طوركامل 
و  آمده  به دست  نسبی  بازیابی های  شد.  تکرار  بار  سه  نمونه  هر 
انحراف استاندارد نسبی برای نمونه های حقیقی در جدول 8 آورده 
 GC شده است. هم چنین كروماتوگرام های به دست آمده از تجزیه
عسل طبیعی، محلول دهان شویه، و آب آشامیدنی اسپایك  شده در 

شکل های  5-الف، ب و ج نشان داده شده اند. 

12 
 

ضذ عثك اعلاػات خذٍل، ؿذُ اػت.  آٍسدُ 7خذٍل دس وَل یت یشیگاػتخشاج ٍ اًذاصُ یتشا یمات اًدام ؿذُ لثلیش تطمیػا
سٍؽ . دلت تاؿذیه 7خذٍل روش ؿذُ دس  یّاٍؽسش یتْتش اص ػاك یي تطمیاسائِ ؿذُ دس اسٍؽ  یٍ گؼتشُ خغ یآؿىاسػاص

ؾ یپ یّاش سٍؽیصهاى اػتخشاج ًؼثت تِ ػا ،. تؼلاٍُاػت HPLC-UVسٍؽ ؼِ تا یلاتل هماٍ ّا ؽٍش سیتْتش اص ػاض یً
 .ووتش اػت وَلیظ تیتغل

 .اسلام ؿایؼتگی سٍؽ ٍ همایؼِ آى تا ػایش سٍؽ ّای اًدام ؿذُ تشای اػتخشاج ٍ اًذاصُ گیشی تیوَل - 7جذيل 

 مزجغ
 ريش 

یساسىٍیبُ  
R2  5    RR4 )%( 

 ػامل
ظیتغل صیپ  

سمان 
قٍ(ی)دق  

RSD 
)%(3 

LDR2 LOD1  ريش
 تجشیٍ

 ريش 
ظیتغلصیپ  (µg ml-1) (µg ml-1) 

 پظٍّؾ
 ضاضش

DOE 6 9994/0  4/96  383 9 2/1  50-01/0  001/0  GC-FID USAEME 

[1] OAT 7 9999/0  1/100-6/99  - - 74/0-11/0  50-1 ًاًَگشم 1   HPLC-UV - 

[4] OAT - - - 45 - - - HPLC-UV MAE 

[5] DOE 9944/0  101-89  - 30 37/6  25/81-25/6  87/1  GC-FID HD-HSME 

[6] OAT 9930/0  5 - 35 ≤20 2035/0-0081/0  - GC-FID SPME 

[7] OAT 9970/0  - - 10 - 10-5/0  - UV-Vis LLE 

[8] OAT 9990/0  106-96  - 30 4/1  100-1/0  05/0  GC-FID SPE,HD, LLE 

[9] OAT 9999/0  98 - - 5/2  2/0-008/0  0017/0  LC-FD - 

 ه صهاىیش دس یه هتغی -7 ؾ       یآصها یعشاض -6    ي   ییة تؼیضش -5       یًؼث یاتیتاص -4       یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث -3 ا      یپَ یگؼتشُ خغ -2      یضذآؿىاسػاص -1

 یقیحق یَاش ومًوٍیآوال
-هطلَل دّاى ،یؼیؿاهل ػؼل عث یمیضم یّا، ًوًَِسٍؽ ضاضش یشیپزٌؾیگض یٍ تشسػ غیِ اثشات هاتشؼهغال یتشا

 اص یر اثش لاتل آؿىاسػاصی، ّیذًیآؿاه بآٍّ  یؼیض ػؼل عثیآًال یتا اخشا. ؾ لشاس گشفتٌذیهَسد آصها یذًیٍ آب آؿاهِ، یؿَ
ٍ  ؿذ ه(یاضافِ )اػپاّا ًوًَِوَل تِ یت µg/ml 1اص هطلَل اػتاًذاسد  یهمذاس هـخل ،. دس هشضلِ تؼذهـاّذُ ًـذوَل یت

 یًؼث یّایاتیتاص. ّش ًوًَِ ػِ تاس تىشاس ؿذ یي سٍؽ تشسٍیاذ. یّا اخشا گشدتوام ًوًَِ یهدذدا سٍؽ تغَسواهل تش سٍ
ضاكل  یّاوشٍهاتَگشامزٌیي  ّن اػت. آٍسدُ ؿذُ 8خذٍل دس  یمیضم یّاًوًَِ یتشا یآهذُ ٍ اًطشاف اػتاًذاسد ًؼثدػت  تِ

 اًذ.ًـاى دادُ ؿذُ a5 ،b  ٍc  یّاؿىلؿذُ دس هیاپاػ یذًیآؿاهٍ آب  ،ِیؿَدّاىهطلَل ، یؼیػؼل عث GCض یاص آًال
 .مییّای ضمدػت آهذُ اص آًالیض ًوًَِ ًتایح تِ - 8جذيل 

RSD 
)%( 

 باسیابی
یوسب  

)%( 

 غلظت 
 افشيدٌ ضذٌ
)µg ml-1( 

غلظت 
ٍیايل  

)µg ml-1( 

یقیحق ومًوٍ  

9/4  12/91  1 001/0>  یؼیػؼل عث 
0/6  00/90  1 00/2 ≈  ِیؿَهطلَل دّاى 
4/1  04/98  1 001/0>  یذًیآب آؿاه 

 
 

 
  ِ.یؿَ( هطلَل دّاىc، ٍ یؼی( ػؼل عثbوَل، یه ؿذُ تا تیاػپا یذًیآؿاه( آب a یتشا GC-FID یوشٍهاتَگشام ّا -5ضکل 

 ٍلت اػت. یلیگٌال تا ٍاضذ هیتشضؼة ؿذت ػ  یٍ هطَس ػوَد ،مِیدلتا ٍاضذ  یصهاى تاصداستشضؼة  ی، هطَس افمّاوشٍهاتَگشامي یدس ا
 

جدول 7   ارقام شایستگی روش و مقایسه آن با سایر روش های انجام شده برای استخراج و اندازه گیری تیمول

سرشتی و همکاران
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سال هفتم، شماره 2، تابستان 92 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

نتیجه گیری
و  استخراج  برای   ،USAEME-GC-FID حاضر،  روش 
اندازه گیری تیمول از نمونه های عسل طبیعی، محلول دهان شویه، 
تعیین  برای  پژوهش،  این  در  شد.  گرفته  به كار  آشامیدنی  آب  و 
طرح های  از  به ترتیب  روش  بهینه سازی  و  مؤثر  عامل های 
است.  شده  استفاده  كسری  مركزی  مركب  و  كامل  فاكتوریال 

عامل ها  برهم كنش  مشاهده  مزیت  آزمایش،  طراحی  به كارگیری 
و هم چنین بهینه سازی عامل ها با اجرای كمترین تعداد آزمایش ها 
داد كه عامل های مهم شامل حجم حلال  نشان  نتیجه ها  است. 
فراصوت  اعمال  دمای  و  زمان  نمك،  غلظت  كننده،  استخراج 
تجزیه  برای  بهینه  شرایط  تحت  روش  این  به كارگیری  هستند. 
اثر ماتریس قابل توجهی بر  نمونه های حقیقی نشان داد كه هیچ 
نتیجه ها مشاهده است. بنابراین، اندازه گیری تیمول در نمونه های با 
ماتریس های مشابه می تواند به راحتی به وسیله منحنی درجه بندی 
انجام  تهیه شده در آب مقطر  تیمول  استانداردهای  از  استفاده  با 
شود. به طوركلی نتیجه ها نشان می دهد كه روش ارایه شده در این 
پژوهش، ساده، سریع، كم هزینه، و دوست دار محیط زیست است 
مانند  استخراج  فن های  سایر  برای  مناسبی  جایگزین  می تواند  و 
SPME ،LLE، و SPE برای اندازه گیری تیمول در نمونه های با 

ماتریس های مشابه باشد.
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ضذ عثك اعلاػات خذٍل، ؿذُ اػت.  آٍسدُ 7خذٍل دس وَل یت یشیگاػتخشاج ٍ اًذاصُ یتشا یمات اًدام ؿذُ لثلیش تطمیػا
سٍؽ . دلت تاؿذیه 7خذٍل روش ؿذُ دس  یّاٍؽسش یتْتش اص ػاك یي تطمیاسائِ ؿذُ دس اسٍؽ  یٍ گؼتشُ خغ یآؿىاسػاص

ؾ یپ یّاش سٍؽیصهاى اػتخشاج ًؼثت تِ ػا ،. تؼلاٍُاػت HPLC-UVسٍؽ ؼِ تا یلاتل هماٍ ّا ؽٍش سیتْتش اص ػاض یً
 .ووتش اػت وَلیظ تیتغل

 .اسلام ؿایؼتگی سٍؽ ٍ همایؼِ آى تا ػایش سٍؽ ّای اًدام ؿذُ تشای اػتخشاج ٍ اًذاصُ گیشی تیوَل - 7جذيل 

 مزجغ
 ريش 

یساسىٍیبُ  
R2  5    RR4 )%( 

 ػامل
ظیتغل صیپ  

سمان 
قٍ(ی)دق  

RSD 
)%(3 

LDR2 LOD1  ريش
 تجشیٍ

 ريش 
ظیتغلصیپ  (µg ml-1) (µg ml-1) 

 پظٍّؾ
 ضاضش

DOE 6 9994/0  4/96  383 9 2/1  50-01/0  001/0  GC-FID USAEME 

[1] OAT 7 9999/0  1/100-6/99  - - 74/0-11/0  50-1 ًاًَگشم 1   HPLC-UV - 

[4] OAT - - - 45 - - - HPLC-UV MAE 

[5] DOE 9944/0  101-89  - 30 37/6  25/81-25/6  87/1  GC-FID HD-HSME 

[6] OAT 9930/0  5 - 35 ≤20 2035/0-0081/0  - GC-FID SPME 

[7] OAT 9970/0  - - 10 - 10-5/0  - UV-Vis LLE 

[8] OAT 9990/0  106-96  - 30 4/1  100-1/0  05/0  GC-FID SPE,HD, LLE 

[9] OAT 9999/0  98 - - 5/2  2/0-008/0  0017/0  LC-FD - 

 ه صهاىیش دس یه هتغی -7 ؾ       یآصها یعشاض -6    ي   ییة تؼیضش -5       یًؼث یاتیتاص -4       یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث -3 ا      یپَ یگؼتشُ خغ -2      یضذآؿىاسػاص -1

 یقیحق یَاش ومًوٍیآوال
-هطلَل دّاى ،یؼیؿاهل ػؼل عث یمیضم یّا، ًوًَِسٍؽ ضاضش یشیپزٌؾیگض یٍ تشسػ غیِ اثشات هاتشؼهغال یتشا

 اص یر اثش لاتل آؿىاسػاصی، ّیذًیآؿاه بآٍّ  یؼیض ػؼل عثیآًال یتا اخشا. ؾ لشاس گشفتٌذیهَسد آصها یذًیٍ آب آؿاهِ، یؿَ
ٍ  ؿذ ه(یاضافِ )اػپاّا ًوًَِوَل تِ یت µg/ml 1اص هطلَل اػتاًذاسد  یهمذاس هـخل ،. دس هشضلِ تؼذهـاّذُ ًـذوَل یت

 یًؼث یّایاتیتاص. ّش ًوًَِ ػِ تاس تىشاس ؿذ یي سٍؽ تشسٍیاذ. یّا اخشا گشدتوام ًوًَِ یهدذدا سٍؽ تغَسواهل تش سٍ
ضاكل  یّاوشٍهاتَگشامزٌیي  ّن اػت. آٍسدُ ؿذُ 8خذٍل دس  یمیضم یّاًوًَِ یتشا یآهذُ ٍ اًطشاف اػتاًذاسد ًؼثدػت  تِ

 اًذ.ًـاى دادُ ؿذُ a5 ،b  ٍc  یّاؿىلؿذُ دس هیاپاػ یذًیآؿاهٍ آب  ،ِیؿَدّاىهطلَل ، یؼیػؼل عث GCض یاص آًال
 .مییّای ضمدػت آهذُ اص آًالیض ًوًَِ ًتایح تِ - 8جذيل 

RSD 
)%( 

 باسیابی
یوسب  

)%( 

 غلظت 
 افشيدٌ ضذٌ
)µg ml-1( 

غلظت 
ٍیايل  

)µg ml-1( 

یقیحق ومًوٍ  

9/4  12/91  1 001/0>  یؼیػؼل عث 
0/6  00/90  1 00/2 ≈  ِیؿَهطلَل دّاى 
4/1  04/98  1 001/0>  یذًیآب آؿاه 

 
 

 
  ِ.یؿَ( هطلَل دّاىc، ٍ یؼی( ػؼل عثbوَل، یه ؿذُ تا تیاػپا یذًیآؿاه( آب a یتشا GC-FID یوشٍهاتَگشام ّا -5ضکل 

 ٍلت اػت. یلیگٌال تا ٍاضذ هیتشضؼة ؿذت ػ  یٍ هطَس ػوَد ،مِیدلتا ٍاضذ  یصهاى تاصداستشضؼة  ی، هطَس افمّاوشٍهاتَگشامي یدس ا
 

جدول 8   نتیجه های به دست آمده از تجزیه نمونه های حقیقی
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ضذ عثك اعلاػات خذٍل، ؿذُ اػت.  آٍسدُ 7خذٍل دس وَل یت یشیگاػتخشاج ٍ اًذاصُ یتشا یمات اًدام ؿذُ لثلیش تطمیػا
سٍؽ . دلت تاؿذیه 7خذٍل روش ؿذُ دس  یّاٍؽسش یتْتش اص ػاك یي تطمیاسائِ ؿذُ دس اسٍؽ  یٍ گؼتشُ خغ یآؿىاسػاص

ؾ یپ یّاش سٍؽیصهاى اػتخشاج ًؼثت تِ ػا ،. تؼلاٍُاػت HPLC-UVسٍؽ ؼِ تا یلاتل هماٍ ّا ؽٍش سیتْتش اص ػاض یً
 .ووتش اػت وَلیظ تیتغل

 .اسلام ؿایؼتگی سٍؽ ٍ همایؼِ آى تا ػایش سٍؽ ّای اًدام ؿذُ تشای اػتخشاج ٍ اًذاصُ گیشی تیوَل - 7جذيل 

 مزجغ
 ريش 

یساسىٍیبُ  
R2  5    RR4 )%( 

 ػامل
ظیتغل صیپ  

سمان 
قٍ(ی)دق  

RSD 
)%(3 

LDR2 LOD1  ريش
 تجشیٍ

 ريش 
ظیتغلصیپ  (µg ml-1) (µg ml-1) 

 پظٍّؾ
 ضاضش

DOE 6 9994/0  4/96  383 9 2/1  50-01/0  001/0  GC-FID USAEME 

[1] OAT 7 9999/0  1/100-6/99  - - 74/0-11/0  50-1 ًاًَگشم 1   HPLC-UV - 

[4] OAT - - - 45 - - - HPLC-UV MAE 

[5] DOE 9944/0  101-89  - 30 37/6  25/81-25/6  87/1  GC-FID HD-HSME 

[6] OAT 9930/0  5 - 35 ≤20 2035/0-0081/0  - GC-FID SPME 

[7] OAT 9970/0  - - 10 - 10-5/0  - UV-Vis LLE 

[8] OAT 9990/0  106-96  - 30 4/1  100-1/0  05/0  GC-FID SPE,HD, LLE 

[9] OAT 9999/0  98 - - 5/2  2/0-008/0  0017/0  LC-FD - 

 ه صهاىیش دس یه هتغی -7 ؾ       یآصها یعشاض -6    ي   ییة تؼیضش -5       یًؼث یاتیتاص -4       یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث -3 ا      یپَ یگؼتشُ خغ -2      یضذآؿىاسػاص -1

 یقیحق یَاش ومًوٍیآوال
-هطلَل دّاى ،یؼیؿاهل ػؼل عث یمیضم یّا، ًوًَِسٍؽ ضاضش یشیپزٌؾیگض یٍ تشسػ غیِ اثشات هاتشؼهغال یتشا

 اص یر اثش لاتل آؿىاسػاصی، ّیذًیآؿاه بآٍّ  یؼیض ػؼل عثیآًال یتا اخشا. ؾ لشاس گشفتٌذیهَسد آصها یذًیٍ آب آؿاهِ، یؿَ
ٍ  ؿذ ه(یاضافِ )اػپاّا ًوًَِوَل تِ یت µg/ml 1اص هطلَل اػتاًذاسد  یهمذاس هـخل ،. دس هشضلِ تؼذهـاّذُ ًـذوَل یت

 یًؼث یّایاتیتاص. ّش ًوًَِ ػِ تاس تىشاس ؿذ یي سٍؽ تشسٍیذ. ایّا اخشا گشدتوام ًوًَِ یهدذدا سٍؽ تغَسواهل تش سٍ
ضاكل  یّاوشٍهاتَگشامزٌیي  ّن اػت. آٍسدُ ؿذُ 8خذٍل دس  یمیضم یّاًوًَِ یتشا یآهذُ ٍ اًطشاف اػتاًذاسد ًؼثدػت  تِ

 اًذ.ًـاى دادُ ؿذُ a5 ،b  ٍc  یّاؿىلؿذُ دس هیاپاػ یذًیآؿاهٍ آب  ،ِیؿَدّاىهطلَل ، یؼیػؼل عث GCض یاص آًال
 .مییّای ضمدػت آهذُ اص آًالیض ًوًَِ ًتایح تِ - 8جذيل 

RSD 
)%( 

 باسیابی
یوسب  

)%( 

 غلظت 
 افشيدٌ ضذٌ
)µg ml-1( 

غلظت 
ٍیايل  

)µg ml-1( 

یقیحق ومًوٍ  

9/4  12/91  1 001/0>  یؼیػؼل عث 
0/6  00/90  1 00/2 ≈  ِیؿَهطلَل دّاى 
4/1  04/98  1 001/0>  یذًیآب آؿاه 

 
 

 
  ِ.یؿَ( هطلَل دّاىc، ٍ یؼی( ػؼل عثbوَل، یه ؿذُ تا تیاػپا یذًیآؿاه( آب a یتشا GC-FID یوشٍهاتَگشام ّا -5ضکل 

 ٍلت اػت. یلیگٌال تا ٍاضذ هیتشضؼة ؿذت ػ  یٍ هطَس ػوَد ،مِیدلتا ٍاضذ  یصهاى تاصداستشضؼة  ی، هطَس افمّاوشٍهاتَگشامي یدس ا
 

شکل 5  كروماتوگرام های GC-FID برای )الف( آب آشامیدنی اسپایك شده با تیمول، )ب( عسل طبیعی، و )ج( محلول دهان شویه 

[1] Thompson, R.D.; Carlson, M.; J. Pharm. 
Biomed. Anal., 7, 1199-1206, 1989.

[2] Beer, A.M.; Lukanov, J.; Sagorchev, P.; 
Phytomedicine, 14, 65-69, 2007.

[3] Del Nobile, M.A.; Conte, A.; Incoronato, A.L.; 
Panza, O.; J. Food Eng., 89, 57-63, 2008.

[4] Gujar, J.G.; Wagh, S.J.; Gaikar, V.G.; Sep. 
Purif. Technol., 70, 257-264, 2010.

[5] Kiyanpour, V.; Fakhari, A.R.; Alizadeh, R.; 

Asghari, B.; Jalali-Heravi, M.; Talanta, 79, 
695-699, 2009.

[6] Kohlert, C.; Abel, G.; Schmid, E.; Veit, M.; J. 
Chromatogr. B., 767, 11-18, 2002.
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مراجع
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ضذ عثك اعلاػات خذٍل، ؿذُ اػت.  آٍسدُ 7خذٍل دس وَل یت یشیگاػتخشاج ٍ اًذاصُ یتشا یمات اًدام ؿذُ لثلیش تطمیػا
سٍؽ . دلت تاؿذیه 7خذٍل روش ؿذُ دس  یّاٍؽسش یتْتش اص ػاك یي تطمیاسائِ ؿذُ دس اسٍؽ  یٍ گؼتشُ خغ یآؿىاسػاص

ؾ یپ یّاش سٍؽیصهاى اػتخشاج ًؼثت تِ ػا ،. تؼلاٍُاػت HPLC-UVسٍؽ ؼِ تا یلاتل هماٍ ّا ؽٍش سیتْتش اص ػاض یً
 .ووتش اػت وَلیظ تیتغل

 .اسلام ؿایؼتگی سٍؽ ٍ همایؼِ آى تا ػایش سٍؽ ّای اًدام ؿذُ تشای اػتخشاج ٍ اًذاصُ گیشی تیوَل - 7جذيل 

 مزجغ
 ريش 

یساسىٍیبُ  
R2  5    RR4 )%( 

 ػامل
ظیتغل صیپ  

سمان 
قٍ(ی)دق  

RSD 
)%(3 

LDR2 LOD1  ريش
 تجشیٍ

 ريش 
ظیتغلصیپ  (µg ml-1) (µg ml-1) 

 پظٍّؾ
 ضاضش

DOE 6 9994/0  4/96  383 9 2/1  50-01/0  001/0  GC-FID USAEME 

[1] OAT 7 9999/0  1/100-6/99  - - 74/0-11/0  50-1 ًاًَگشم 1   HPLC-UV - 

[4] OAT - - - 45 - - - HPLC-UV MAE 

[5] DOE 9944/0  101-89  - 30 37/6  25/81-25/6  87/1  GC-FID HD-HSME 

[6] OAT 9930/0  5 - 35 ≤20 2035/0-0081/0  - GC-FID SPME 

[7] OAT 9970/0  - - 10 - 10-5/0  - UV-Vis LLE 

[8] OAT 9990/0  106-96  - 30 4/1  100-1/0  05/0  GC-FID SPE,HD, LLE 

[9] OAT 9999/0  98 - - 5/2  2/0-008/0  0017/0  LC-FD - 

 ه صهاىیش دس یه هتغی -7 ؾ       یآصها یعشاض -6    ي   ییة تؼیضش -5       یًؼث یاتیتاص -4       یاًطشاف اػتاًذاسد ًؼث -3 ا      یپَ یگؼتشُ خغ -2      یضذآؿىاسػاص -1

 یقیحق یَاش ومًوٍیآوال
-هطلَل دّاى ،یؼیؿاهل ػؼل عث یمیضم یّا، ًوًَِسٍؽ ضاضش یشیپزٌؾیگض یٍ تشسػ غیِ اثشات هاتشؼهغال یتشا

 اص یر اثش لاتل آؿىاسػاصی، ّیذًیآؿاه بآٍّ  یؼیض ػؼل عثیآًال یتا اخشا. ؾ لشاس گشفتٌذیهَسد آصها یذًیٍ آب آؿاهِ، یؿَ
ٍ  ؿذ ه(یاضافِ )اػپاّا ًوًَِوَل تِ یت µg/ml 1اص هطلَل اػتاًذاسد  یهمذاس هـخل ،. دس هشضلِ تؼذهـاّذُ ًـذوَل یت

 یًؼث یّایاتیتاص. ّش ًوًَِ ػِ تاس تىشاس ؿذ یي سٍؽ تشسٍیاذ. یّا اخشا گشدتوام ًوًَِ یهدذدا سٍؽ تغَسواهل تش سٍ
ضاكل  یّاوشٍهاتَگشامزٌیي  ّن اػت. آٍسدُ ؿذُ 8خذٍل دس  یمیضم یّاًوًَِ یتشا یآهذُ ٍ اًطشاف اػتاًذاسد ًؼثدػت  تِ

 اًذ.ًـاى دادُ ؿذُ a5 ،b  ٍc  یّاؿىلؿذُ دس هیاپاػ یذًیآؿاهٍ آب  ،ِیؿَدّاىهطلَل ، یؼیػؼل عث GCض یاص آًال
 .مییّای ضمدػت آهذُ اص آًالیض ًوًَِ ًتایح تِ - 8جذيل 

RSD 
)%( 

 باسیابی
یوسب  

)%( 

 غلظت 
 افشيدٌ ضذٌ
)µg ml-1( 

غلظت 
ٍیايل  

)µg ml-1( 

یقیحق ومًوٍ  

9/4  12/91  1 001/0>  یؼیػؼل عث 
0/6  00/90  1 00/2 ≈  ِیؿَهطلَل دّاى 
4/1  04/98  1 001/0>  یذًیآب آؿاه 

 
 

 
  ِ.یؿَ( هطلَل دّاىc، ٍ یؼی( ػؼل عثbوَل، یه ؿذُ تا تیاػپا یذًیآؿاه( آب a یتشا GC-FID یوشٍهاتَگشام ّا -5ضکل 

 ٍلت اػت. یلیگٌال تا ٍاضذ هیتشضؼة ؿذت ػ  یٍ هطَس ػوَد ،مِیدلتا ٍاضذ  یصهاى تاصداستشضؼة  ی، هطَس افمّاوشٍهاتَگشامي یدس ا
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ضذ عثك اعلاػات خذٍل، ؿذُ اػت.  آٍسدُ 7خذٍل دس وَل یت یشیگاػتخشاج ٍ اًذاصُ یتشا یمات اًدام ؿذُ لثلیش تطمیػا
سٍؽ . دلت تاؿذیه 7خذٍل روش ؿذُ دس  یّاٍؽسش یتْتش اص ػاك یي تطمیاسائِ ؿذُ دس اسٍؽ  یٍ گؼتشُ خغ یآؿىاسػاص

ؾ یپ یّاش سٍؽیصهاى اػتخشاج ًؼثت تِ ػا ،. تؼلاٍُاػت HPLC-UVسٍؽ ؼِ تا یلاتل هماٍ ّا ؽٍش سیتْتش اص ػاض یً
 .ووتش اػت وَلیظ تیتغل

 .اسلام ؿایؼتگی سٍؽ ٍ همایؼِ آى تا ػایش سٍؽ ّای اًدام ؿذُ تشای اػتخشاج ٍ اًذاصُ گیشی تیوَل - 7جذيل 
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سمان 
قٍ(ی)دق  

RSD 
)%(3 

LDR2 LOD1  ريش
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Abstract:  Ultrasound-assisted emulsification microextraction followed by gas chromatography-
flame ionization detector (USAEME-GC-FID) was used for determination of thymol in natural 
honey and mouthwash solution. The effects of various parameters affecting the extraction 
efficiency, including volume of extraction solvent, salt concentration, emulsification time, and 
temperature were investigated simultaneously by a full factorial design. The results showed that 
all factors were significant. In the next step, the optimal conditions were obtained by using a 
small-central composite design as 73.0 µL for volume of extraction solvent; 1.50  (w/v%) for salt 
concentration, 45 °C for emulsification temperature, and 9 min for emulsification time. The limit 
of detection (LOD) was 0.001 µg ml-1. The linear dynamic range (LDR) was 0.01-50 µg ml-1 with 
determination coefficient (R2) of 0.9994. The relative standard deviation (RSD %) was 1.22 %. 
Comparing with other previously reported studies, the proposed method is an efficient, fast, simple, 
low cost, and good alternative for determination of thymol.

Keywords: Ultrasound-assisted emulsification microextraction, Experimental design, Gas 
chromatography, Thymol
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