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- BZET -
|8akkarin, s:iklamat ve tuzlar: tatlandirici olarak yaygin bir

bigimde kullanilmaktadir.Kalori degeri olmayan bu tatlandiricilar

ticari preparzstlarda 1/10 oraninda birarada bulunmaktadir.

}Sodyum sakkarin ve sodyum siklamat karisimlarinda defisik
ygntemlerle miktar tayini yapilmistir. Ama bu véntemler uzun &n
aflrma iglemleri yada pahali ayirma cihazlar: ile uygulanmaktadir.
Turev spekirofotometrik spektrumlarin avirt edilmesinde kullanilan
dﬁyarll bir y8ntemdir. Bu metod analitik kimyada karisimlarin
analizi iginde uygulanabilir. Y#8ntem cabuk ve duyarlidir.

‘Kar131m1arda sodyum sakkarin miktari, tlrev spektrofotometrik
D#arak hassas bir sekilde tayin edilmesine karsin sodyum siklamat
iéin uygun degildir. Bunun igin NF XIII(5) y#ntemi kullanilmistir.

Sonug olarak, tatlandirici olarak kullanilan tabletlerdeki sodyum
sakkarin miktar: igin simdiye kadar uygulanan zor, zaman alic:
y@ntemler yerine daha knlay ve hassas bir ydntem olarak bilinen
\

trev spektrofotometrik y8nteminin kullanilabilecedi anlasilmistair.

K#yas yintemi olarakta UBP XXIl’de (3) verilen y&ntem kullanilmis.
|

Secilen tirev derecesi ve dalga boylar: (1D .10 . 20 .
229.7 237.7 222.7
26 2p ) ) UBP XXI1'de (3) dnerilen y8nteme gtre daha

231.7" 2357 " 240.7
hassas sonuclar elde edilebilecedini gdstermistir.
\

Tabletlerdeki sodyum siklamatin, tidrev spektrofotometrik y8ntem
i‘e analizi igin optimum kosullar saptanamamistir. Qinkl sodyum
siklamata ait tlrev pikleri sodyum sakkarin tarafindan
k%patllmaktadlr. Bu nedenle tatlandiric: tabletlerdeki sodyum

s#klamatln miktar analizi National Formulary XIII'de (5) &nerilen

yintem ile yapilmistir.



SUMMARY

lacnharin cyclamate and their salts have been extensively
us%d as sugar substitutes. These non—caloric substitutes,
which exist as combined,are in the ratio of 1 to 10,
rEfpectively in commercial preparations.

The guantities of sodium saccharin and sodium cyclamate in
a mixture have been determined by different methods. But all
these methods require sither quite long preliminary
seéaration processes or expensive eqgquipment. Derivative
spectrophotmetry is very good tool for the fine resolution
Df‘spectra. This method can also be used in analytical
chgmistry to analyse any mixtures. The proposed method is
rabid and sensitive.

Although the quantity of sodium saccharin in a mixture can
be determined with derivative spectrophotmetry, this technic
is not appropriate for sodium cyclamate. 8o, NF XIII(S)
meﬁhad was used to determine the quantity of sodium cyclamate.

hs a result, It is understood that derivative spectrophotmetry
- Fhich is easier in order to execute and sensitive method - can
be;used in stead of other methods. - which have been used and
dikficult - to determine the quantity of sodium saccharin in

BWFBtEﬁEF tablets. The method given in USSP XXII (3) was used in

order to compare with proposed method. The chosen derivative

degrees and wavelenghts (1o ,lnp .20 .20 . 2n
229.7 232.7 227.7 231.7 235.7
2p 7) showed that is possible to obtain more sensitive outputs
240.

aﬂcording to the method in USP XXII.

The optimum conditions to analyse the sodium cyclamate in the



tablete could not be determined. Because the derivative peaks
belonging the sodium cyclamate are masked by sodium saccharin.

For that reason, the quantity analysis of sodium cyclamate in

swéetener tablets was done with the method given in National
Formulary XIII ().

|




f. GIR1S VE CALISMANIN AMACI

Sodyum sakkarin ve sodyum siklamat diyet yiyecek ve igeceklerde
Dlhukca kullanilan kalori degeri olmayan yvapay tatlandiric:
mahdélerdir. Gunimizde yerini daha yeni bir yapay tatlandirici olan
AsLartam’a birakmaya baslamistir. Buna karsin tlkemizde pek cok
gida maddesine ve igeceklers kat11makiad1r.

Sodyum sakkarin ve sodyum siklamatin ayri ayri veya birarada
tayini igin literatirde gok sayida ydntem verilmektedir.
Tablet}erde, gida maddelerinde uygulanan bu yéntemlerde daha cok
ince tabaka kromatografisi, gaz kromatografisi, yllksek basing sivi
kqomatcgrafisi gibi ayirma yt@ntemleri uygulandiktan sonra madde
miktari UV-VIS§ spektrofotometrik olarak tayin edilmistir.

Yukarida verilen yﬁntemler zor ve zaman alan pahali ydntemlerdir.
Bu calismada tabletlerdeki sodyum sakkarin ve sodyum siklamatin
k%ntitatif analizi icin ucuz ve pratik bir y8ntem olarak son

i
z%manlarda analitik kimyada gok kullanilan tirev spektrofotometrik

\
yntemin uygulanmas: amaglanmigtir.

S



2. GENEL BS8LUM

2.1 lncelenan Maddeler Hakkinda Genel Bilgi

|
Sqdyum siklamat ve sodyum sakkarin diyet igecek ve yiyeceklerde

nlddkga kullanilan yapay tatlandiricilardir. Ayrica seker hastalar:
targflndan da kullanilmas: gerekli maddelerdir. Sodyum siklamatin
kansarojen etkisinin saptanmasindan sonra (1.2) kulanimina ginlik
bel%rli dozlar halinde misaade edilmektedir. Glnimizde yerini daha
yeni bir tatlandirici olan Aspartama birakmaya baslamistir.

222 Sodyum Sakkarin

2.,2.1 Bzellikleri

1,2 - Benzizotiazolin- & -on 1,1 - dioksid’in sodyum dihidrat tuzu
Kapal: formala : b7H4NN3038.2H20

Molektl formialil : 241,20 g/mol

Gorinus, renk, koku : Beyaz, kokusuz

dﬁzﬁnﬂrlﬁk : 1 grami 1,3 ml suda ve 50 ml alkolde cHzinir.

loroform ve eterde cﬁiﬁnmez. (1)
ag1l Tatlilak: Sakkarozdan 300-500 kez daha tatlidir (1.

2.2.2 Taninma Yéntemi
ﬂg sodyum sakkarin 10 ml suda g¢dzdlir. Bu ctzeltiye 1 ml HC1
ilive edildiginde olusan beyaz kristaller sakkarindir. Klorir

ortamdan uzaklasincaya kadar soguk su ile yikanir ve 105°C “de iki

saat kurutulur. Erime noktasinin 226°C-230°C olmas: gerekir (3).



2r2.3 Miktar Tayini (Farmakopea Y8ntemi)

105 °C’de 1 saat kurutulmus sodyum sakkarinden alinan S00 mg

ﬁrnLk 10 ml suda géz(ldikien sonra, gdzelti bir ayirma hunisine

alinir ve 2 ml 3N HCl ilave edildikten sonra olusan sakkarin
GH013— CZHSOH {(?:1) karisiminin 8nece 30 ml’si sonra 20 ml’si ile
eks}raklar su banyosu Uzerinde hava akimi yardimivla
buhérlastzrlllr ve plusan beyaz kristaller 40 ml alkolde gozilip
40 %1 su ilave edilerek, fenolftalein indikatérliginde 0.1 N NaQOH
ile titre odilir. 1 ml 0,1 N NaOH 20.52 mg G)HANNaaas’e egdederdir.

(3,4

2.2.4 Miktar Tayin Y#ntemleri

%Ddyum sakkarinin kantitatif analizi igin, farkl: yillarda
yax1n1anan farmakopilerde, gravimetrik, titrimetrik ve UV
spgktrmfotometrik vintem 8nerilmekiedir. Sodyum sakkarin HCl ile asid
formu olan sakkarine dénidstOrilic ve BaDlz asirisi ile 1si1tirldiktan
sonra olusgan silfat, BaSOéseklinde gravimetrik nlarak tayin
edilmigtir (8). Fenoftalein indikatérligiinde O.1N NaOH ile
titrimetrik olarak miktar analizi yapilmistir (3,4). Sodyum

sakkarini, susuz asetik asitte g¢bzerek kristal viyolet

indikat8rl{ginde 0.1M HGlDdile de titre edilerek de analizi

yajllabilir. {(6) Tabletlerde bulunan sodyum sakkarin gelistirilen

ekatraksiyon ydntemi uygulandiktan sonra 2692 mm’deki absorbans:

Slglilerek UV spektrofotometrik olarak analizi yapilmistir (3).

Yiyeceklerdeki sodyum sakkarin miktar analizi UV spektrofotometrisi
kuﬂlanllarak yapilmigtir. Bu galismada drnekieki sodyum sakkarin
|

1,# — benzizotiazolin 1,1 - dioksid bilesigine dinlstlrilip

Q1203 - Nazsﬂ4 kolonunda etilalkol-heptan ile temizlenerek bu



bilesigin etanoldeki gézeltisinin 271 nm’deki absorbans degeri

Glofilr. 1-10 mg miktarlarinda Beer kanuna uyar (7).

T?rev UV spektrofotometrisi ile sakkarinin ecola’da (8) va Watts
Nikel kaplama ctzeltisinde (9) kantitatif analizi yapilmistir.
ﬁ&rlca g8rinir bdlge spektrofotometrisi ile gok sayida calismalar

yapillmistir. Bu calismalarda sodyum sakkarinin metilen mavisi ile
SSO‘nm’de 100 ug(l0), bazik fiksin ile 580 nm’de 100 ug(ll)
safranin ile 200 ug ve notral kirmiz: ile 150 pg miktarlarinda
SIO‘nm’de (12) analizi yapilmistir.

) Bé$ka bir gcalisgmada ise,sodyum sakkarin asid formu alan sakkarine
dﬁnPstUrUlUp OHDIS—C6H 6(19:1) karisimi ile ekstrakte e=dilir ve
bir#estirilen ekstrakler buharlastirildiginda elde edilen kat:
klélm fenol ve %20°1ik NaOH da elde edilen ile gdzinirlestirilerek
555 nm’deki absorbans degeri dlclldar (13). Bu yantemde kalibrasyon
gr%figi 1-6 mg/1 konsantrasyon araliginda lineerdir.

Sodyum sakkarinin IR spektrofotometrik olarakta analizi
yaéxlmlstlr. % 20-40 sodyum sakkarin, NaHCOs, tartarik asid gibi
dD#gu maddeleri iceren tatlandirici tabletlerinden alinan 10 mg
ﬁrﬁek, 1g KBr ile hazirlanan tabletin 528 cﬁJ”deki abserpsiyonu
base-line diizeltme teknigi kullanilarak 8legdlar (14).

Sodyum sakkarinin elektroanalitik analizi iyon secici elektrod
kulllanilarak yvapilmistir (158). Likid membran su sekilde
hazirlanmistir: 4,7 - difenil -'1,10 - fenantrolinin
nitrobenzendeki giizeltisine, (NH4)2804.F9804 ve sodyum sakkarin
ilave edilir. Bu karisimin nitrobenzen kismi likid membran olarak

kulllanilir. Pil olarak Hg—H92012| tuz kopriusa | referans gozelti |

likiid membran | trnek gdzeltisi | tuz koprisi ‘ ngol{Hg sistemi

kulllanilair. 8Sakkaroz. glikoz, sodyum siklamat ve sorbitol gibi



l

taJland1r101lar1n konsantrasyonu 10uM -~ 0.1M ise elektrod sodyum
sakkarin iyonlarina duyarlaidir.

Alternatif =kim oskilopolarografik metod ile tabletlerdeki sodyum
aaﬁkarin tayini yapilmigtir. Civa anod ve damlayan civa katodu ile
1MH2804'inde ogskilopolarograftik egrisi gizilmig ve elde edilen
sonuglar UV gpektrofotometrik yontemle kiyaslanmigstir (56).

# ppm’lik gbzeltide benzizotiazolin halkasindaki singlet aromatik
pr‘tonlarln integrasyonu ile geligtirilmie olan PMR spektrometrik
yé?temi. 6.25 ppm singlet protonlara sahip malaik asid internal _
st%ndart olarak kullanilarak %97.1 + 3.15 basari ile sodyum
saikarin analizi yapilmigtir (16).

%cdyum sakkarinin ince tabaka krematografisi ile de analizi
yaéllmlgtlr. Silikajel G%&d plaklarina damlatilan sodyum sakkarin
ctizeltisi cﬁscoocsz— susuz CHSCOUH (2:1) mobil fazi kullanildiktan
sonra %1°1lik NaZCOSile ekstrakte edilip 234 nm de spektrafotometrik
olgrak miktar tayini yapilmigtir (17).

Tiyeceklerdeki sodyum sakkarin gaz kromatografisi ile analiz
edilmistir. Bu caligmada asid formuna diéntgtirilen sodyum sakkarin
lmwlik celik, xolon Gas Chrom 0 (80-100mesh) destek katkisi ils
%5+lik SE - 30 mobil fazi ve alev iyonlasma dedektdrl kullanilarak
anglizi yapilmistir. Bu y&ntemde basari > 97.9 dur (18).

*Gksek basing sivl kromatograftik yontem kullanilarakta sodyum

saTkarinin analizi yapilmistir. Cikletteki sodyum sakkarin analizi

in drnek aminohenzoik asidin sulu cozeltisi ve toluen ile

ig
calkalandifginda elde edilen sulu faz p Bondapak Qw kolonu, %5'1ik
CH,CO0OH mobil fazi kullanilarak 254 nm’'de analiz edilir. Bu metodda

basari > 101.3°dur (19).

Tininli igeceklerdeki sodyum sakkarin analizi yine bu ydntemle



yapilmistir.Bu ¢alismalarda mobil faz olarak metanoldeki %1'lik asetik asit-aseto-—

nitril-su (2:1:7) karisimi ve/u Bondapak €18 kolonu (30cmx3.9mm) kullanilarak 254
nm'ﬁe tayin yapilair. Nl¢ii egrisi 55-219 pg/ml konsadtrasyon aralizinda do%rusaldar
(Zd).

(Tgeceklerdeki sodyum sakkarinin miktar analizinde HPLC ile yapilmistir. Bunun
i¢in analiz &rneZinin pH's1 seyreltik NH3 ile 6'ya getirilir ve u Bondapak Cig
koﬂonu (30cmx4mm) ve metanol,0.02 CH3COONH, (7:13) mobil fazi kullanilarak 254
nmﬂde tayin edilir (21).

%Sodyum sakkarinin ketgap, kola, hamur ve tursularda analizi de HPLC ile yapil-
mistir. NHsg cozeltisi ile ekstrakte edilen anaiiz ornegi Sep-Pak Cig kolonundan
ge¢irildiginde elde edilen elilent Li Chrosorb RP-18 (5um) kolonu (25cmx4mm) ve
O.QSM NaH7P04-CoHs0H (3:2) mobil fazi kullanilarak 254 nm'de analiz yapilir. Bu
gailsmada basari %97.8-99.5'dir (22).

Tceceklerde ve tatlilarda sodyum sakkarin p Bondapak Cig klonu (30c x3.9mm) ve
%1'1ik CH3COOH-CH30M (19:1) mobil fazi kullanilarak analizi yapilmistir. Tcecek ve
taplllardaki basari %98-95.3, %81'dir (23).

2.?'Sodyum Siklamat

Sodyum g¢iklohekzasiilfamat

Kapali Formiili : CgHyoNNaO3S

Molekiil agirligy : 201.2 g/mol

Go6riiniis, renk, koku : Beyaz, kokusuz

1Cﬁzﬁnﬁr1ﬁ§ﬁ : 1 gram1 5 ml suda, 250 ml alkolde, 25 ml propilen glikolde ¢#ziiniir.
Pr%tik olarak benzen, kloroform ve eterde ¢dziinmez (1).

‘Bag1l Tatlilik : Sakkarozdan 30 kez daha tatlidir (24).



2.3.4 Taninma Yéntemleri

%%'1ik.sodyum siklamat ¢dzeltisinden 10 ml alinir. Bu ¢dzeltiye 1 ml derisik HC1
ve 1{m1 doymus BaClg, 1 ml 7Z10'luk NaNOy ilave edilince beyaz ¢tkeltiler olusur (5).
2.3.? Mikter Tayini (Farmakopea Yontemi)

105°C'de 1 sast kurutulmus sodyum siklamattan alinan 400 mg 6rnek 50 ml suda ¢dzii-

|
liir ve 5 ml derisik HCl ilave edilip oda sicakliginda O.1N NaNiOp ile titre edilir.

Titr?syon sonu dis indikator olarak kullanmilan nisasta-iyodiir ¢6zeltisinde mavi ren-

gin olusumu ile gdzlenir. 1 ml 0.1N NaNOy; 20.12 mg C6H12NNaO3S'a esdegerdir,

2.3.4 Miktar Tayin Yontemleri
deyum siklamatin gravimetrik analizi nitrik asidin varlizinda olusan siilfat for-
munun BaCly asirisi ile BaSO,; seklinde g¢tktiiriilmesinden yararlanilarak yapilmistar
(25).
?odyum siklamatin titrimetrik analizi HC1l ile asitlendirilmis Srnegin 0,1N NaNn,
ile titre edilerek uygulanmistir. Titrasyonun doniim noktasi nisasta-iyodiir dis indi-

katdr kullanilarak gzlenmistir (5).

NHS{}S!a

+ HNOz—————) + Nz + HaHSO4 + HZO



1Tatlandlrlcl tabletlerindeki siklamatlarin analizi, titrimetrik
\
Diarak baska bir sekilde de yapilabilmistir. Gelistirilen ydntemde
t%bletlerdeki siklamatlar NaN% ile bozundurulup olusan silfat

formunun SmM Ba(Cl0 gozeltisi ve thoron I indikatdrd ile titre

\ 4)2
edilmesi esasina dayanir. D6nim noktas:i thoron 1 indikat&rinin
pembe o©olmas: ile gdzlenir. Sakkarinin analize etkisi yoktur ve
s;klamatlar %99.9 + 0.871lik basar:i ile analizi vapilmigstir (26).

‘SDdyum siklamat gfridnir bolge spektrofotometrik metodla
kantitatif analizi igin bir gok calisma yapilmigtir. drnedin
konservelerdeki siklamat tuzlar:i (Kalsiyum veya sodyum)
c&klohekzilamine dinlstdrilidp p-benzokinin gdzeltisi ile muamele
ebilerek 493 nm’deki absorpsiyonu dlgllerek miktar tayini
yépllmlstlr. Bu analize sakkaroz ve sakkarinin etkisi yoktur.
Sﬁklamatlar %37 - 102 basari ile analizi yapilmigstir (27).

Alkolsiiz igeceklerde ve tatlandiric: tabletlerindeki siklamatlar
NaNO2 ile bozunduruldugunda clusan slfatin kloranilit ile muamele
edildiginde S30 nm’deki absorpsiyonu Slglir. Siklamatlar bu metod
ihe %37 - 101 basar: ile analizi yapilmigtir (28).

Sodyum siklamatin analizi igin gelistirilen difer bir yéntemde
i%e. sodyum siklamat dimetil sOlfoksid ve H,80, ile reaksiyonu
sfnucu olusan giklohekzilamin kinhidron ile muamele edilip 495
nin’de absorpsiyonu 8lgilir (29).

‘Sodyum siklamat, ndtral gtzeltide metilen mavisi ile 1:1 oraninda

Dgusan iyon gifti CHOls’a ekstrakte edilerek 660 nm’de absorpsiyonu
!
B8leglilir. Kalibrasyon gratigi sulu ctzeltide 10pg/ml ’den kigik
konsantrasyonlar igin dogrusaldir. Bu analizde sakkarin pozitif

hataya, amino asidler negatif hataya sebep olduklarindan QAE -

Sephadex kolonu ve O.1IN HCl kullanilarak ortamdan uzaklastirilirvlar



\

(SOl. Sodyum giklamatin demir (II) fenantrolin ile olusan kirmiz:
renili kompleks nitrobenzene ekstrakte edilip 516 nm’deki absorbans
Sloilerekte analizi yapilmigtir. Dulsin, glikoz, laktoz ve sakkarozun
sod%um siklamat tayinine etkisi yoktur ama sakkarin ve klaorir
iyonu pozitif hataya sebep oldugundan 0.005 M fosfat gizeltisi (pH 5-7)
elienti ve sephadex G-10 kolonu ile bu iyonlar ortamdan uzaklagtirilip
ana&ize devam sdilir. Bu yéntemle 8.107- 1.10% M konsantrasyon
araliginda analiz yapilabilir (31).

Alkolsiz igeceklerdeki siklamatlar H303 ve seyreltik HC1 ile
1s1t1ldiginda olusan ciklohekzilamin pikril klorGr ile renklendirip

CHCl, ekstrakte edilerek 418 nm’deki absorbans okunur (32). Diger bir

3
calismada ise alkolsiz iceceklerdeki siklamatlar nitrdz asidi ile
bozundurulup Bratton-Marshall reaktifi ile muamele edilerek 550 nm’deki
absprbans dlealir (33).

Yiyecek ve igeceklerdeki siklamat miktari, giklohekzan ve NaGCl ile
muabele edildiginde, organik fazin absorpsiyon spektrumu 260 nm—-3%90 nm
aralifinda ciklohekzana kars: 8lcilerek bulunmustur. Bu y8ntemde basar:
%103.8°dir (34).

Siklamatlarin analizi igin gelistirilen diger bir y8ntemde analiz
ﬁranine Carrez 1 ve 11 oﬁzelfileri ilave edilmis. Bu gizeltiye heptan
ve ﬂaOCl gklenerek heptan fazinin absorbans: 314 nm’de okunur (35).

Sﬁklamatlarln elektrometrik analizi icin iyon segcici membran elektraod
geligtirilmigstir.Elekirod bes guaterner amonyum tuzundan hazirlanmistir
Elektrodun duyarlilig: dodesiltrioktilamonyum iyodur kullanim: ile
saglanmistir. Bu elektrod ile siklamatlar BuM - 0.01 M konsantrasyon
aralig:r icin iyi‘sonuclar elde edilmigtir (36). IR spekirometrisi

ile tayinde, sodyum siklamat giklohekzanolin nitrit esterine

dinistirilerek 1645 bm  deki absorpsiyon bandindan yararlanilir (37).




Si#lamatlarln yiyecek ve igeceklerdeki tayini igin bir cok
kromgtografik yintem gelistirilmistir. lnce tabaka kromatograftisi ile
SU sEkilde analiz edilmigtir: 110°C ve 1 saatte aktive edilmis 0.25 mm
kallbllglndaki silika jel G plakasi ve etil asetat-izoprapil alkol-
aseﬁon—metanob%ié](50:15:15:4:16) gelistirme cgodzeltisi kullanilmistir.
Br duharl ile muamele adilen tabaka etanol ile ekstrakte =dilir ve
540:nm’deki absorbans ockunur (38).

?%z kromatografisi ile alkolsiz igeceklerdeki sodyum siklamat, NaND2
ve HCI ile giklohekzene dinlstlriilerek polietilen glikod kolon ve
argon mobil fazi kullanilarak analiz edilmistir (39). Diger bir
calismada ise alkolsiiz igeceklerdeki siklamatin HN03 ve seyreltik
stdd ile reaksiyonu sonucu olusan giklohekzen ve giklohekzil nitril
Embgsel fizerine %123° 14k poli (etandiol—adipat) kaplanmig bakir kolona
(IQé.QCm X 6.25mm).enjekte edilerek 50°C’de H - N (3:1) tasiyici gaz:
ve Alev ivonlasma dedektdrld kullanilarak analizi yapilmigtir (40).
Digér bir galismada meyve sularindaki siklamatlar ciklohekzene
dﬁn%stﬁrﬂlerek Kiselguhr (zerine %15 polioksietilen glikol 1500
kap+anmls 200 cm’1lik cam kolon, N tagsiyici gazi, alev iyonlasma
dedektéri kullanilarak 75°C’de analiz yapilmistir (41).

ldrar ve hicrede giklohekzanan oksime dénigsen sodyum siklamat
parTisil PX §-10/25 0DB-2 kolonu (25cm * 4.5mm) ve %25°1ik asetonitril
mob}l faz: kullanilarak 205 nm de yilksek basing sivi kromatografik
ala;ak analiz edilmigtir. Bu y8ntemde kalibrasyon grafigi 2.5ug’dan
b&yﬁk miktarlar: igin dofrusaldir ve basari her zaman %967dan biyikiir
(42). Siklamat Li Chrosorb RP-18 kolnu ve & mM tetrabutilamonyum toluer

- p| - siilfamat - %12°1ik metanoldeki 10 wmM glisin karisimi mobil faz:

plarak kullanilmiz ve 267 nm’de HPLC ile analiz edilmistir. Tayin

limitleri 200 - 50 ppm’dir (43).



|
YiLeceklerdeki siklamatlar H201 ve HCl kullanilarak giklochekzilamine
y&ksgltgendikten sonra Li Chrgspher 100 RP 18 kolonu ve %557 1lik metanol
mobih faz olarak kullanilarak 242 nm’de analiz edilmistir. Bu analizde
sodyum siklamat 10 - 400 mg/l konsanirasyonlarinda kalibrasyon egrisi
linegrdir ve hasari %97 - 110 “dur (44),

2.4.1 Sodyum Sakkarin ve Sadyum Siklamat Karisiminin
Analizi l¢in Geligtirilen Yéntemler

Susuz ortamda titrasyon yénteminde, bu tatlandirici karisimi Dowex
50-X8 katyonik iyon degistiricilerinden gegirilip, asid formlarina
dindstdrilir ve metil izobutil ketonlu ortamda 0.1N sodyum metoksit
ile potansiyometrik olarak titre edilmigtir (453.

Yapilan diger bir calismada, sodyum sakkarin ve sodyum siklamat
cozeltisine asetik asit ve glmis nitrat gdzeltisinin asiris: ilave
edilir. Olusan sakkarin glmils tuzu stzilir, kullanilmayan gimis nitrat
amonyum rodanir ya da EDTA gdzeltisi ile titre edilir. Burada edilecek
nlan sarfiyattan sodyum sakkarin miktarina gegilir. Suzdlmiis
ctzeltideki sodyum siklamatin analizi sodyum nitrit ile titrimetrik
olarak yapilir. Titrasyonun dénim noktasi 360 nm’de spektrofotometrik
olarak saptanir (46).

Alkols(iz igeceklerdeki sodyum sakkarin ve sodyum siklamat miktar
analﬁzi UV spekirofotometrik olarakta yapilmigtir. Sakkarin ve siklamat
igeren drnek asitlendirilir. Sodyum sakkariﬁ analizi igin analiz
6rnepi etil eter-metanol (9:1) karisimi ile eksirakte edilir ve
birl%stirilen ekstraklar kuruluga kadar buharlastirildiginda elde
edilbn kati kisim %171lik Na2003 cozeltisinde cgHzllerek 235 nm ve 244 nm
arasjiindaki absorbanslar okunur. Bodyum siklamat analizi icin 8rnek
ciklbhekzaﬁ ve NalCl ile karigstirilir ve organik fazin 314 nm’deki
absorbans: okunur.Bu galismada sodyum sakkarin (20 - 70 mgl ) %85.5 -

119.7, sodyum siklamat (450 - 600 mgl ) ise %27.9 - 992.3°1lik bir basar:

~11~



ile aLaliz edilmislerdir (47).

Bu %kili karisim Astrazon Pink F§ boyar maddesi kullanarak
spektrofotometrik nlarak tayin edilmisgtir.

Ancak analizin ilk asamasinda bu iki madde aseton - etil asetat - %25
NH (8:1:1) geligtirme ¢gtzeltisi ve MN selliiloz 300 G plaklar yardimiyla
birbirinden ayrilir ve metil kirmizisi ile gérinidr hale getirilir,
Mcllvaine tamponu ile ekstrakte edilip Schill 589 kag:it: ile stzélir
ve elde edilen siizintidlere %0.04 Astrazon Pink F G ilave edilir. Olusan
iyon gifti kloroforma ekstrakte edilir ve 544 nm’deki absorbans:
Bloilir. Bu yidntemle sodyum siklamat 1.6 - 4.8 ug/ml sodyum sakkarin
ise 0.4 - 2.0 pyg/ml konsantrasyon araliginda analizi yapilabilmistir
(48) .

Bagka bir calismada sodyum siklamat ve sodyum sakkarin karisim:

Azur A boyar- maddesi ile iyon gifti oclusturularak spektrofotometrik
olark analizi yapilmigstir. Ancak bu y8ntemde de bu iki bilesik ince
tabaka kromatografisi y8ntemi ile birbirinden ayrildiktan sonra Azur A
ile iyon gifti olusturulmustur. Burada iki ayri ince tabaka gelistirme
czeltisi ile galisilmis ve hemen hemen ayni sonuglar elde edilmigtir.
Kuylanllan plakalar ve geligtirme gdzeltileri sunlardir:
a) Sﬂlikajel G, aseton - %107 1luk NH3 (2: 1)
b) Belliiloz MN 30Q, metil etil keton - metannl - %2571ik NH3 - su
(60:30:3:7)

Ince tabaka kromatografisi ile ayrilan bilesikler metil kirmizis: ile
gordnir hale getirilir ve su ile ekstrakte edildikten sonra sodyum
sakk#rin igcin %0.1°1ik, sodyum siklamat igin %0.4571ik Azur A cgiHzeltisi
ile 41usturulacak olan iyon gifti metilen klorire skstraktie edilir ve
652 Am’deki absorbans: 8lgllir. Bu metod ile sodyum sakkarin S ug,

sody%m siklamat ise 50 pg’a kadar digtk miktarlarda tayin

=12~



edileFilmistir (49) .
Bu ikili karisimin kalitatif analizi ince tabaka kromatografisi
kullaLllarak yapilmistir.

Karlggm tzel plarak hazirlanmis Avicel 8F plakalar: ve etil asetat -
derisgk NH3 - aseton (1:1:8) gelistirme gdzeltisi kullanilarak
birbiLinden ayirdiktan sonra baz: bilesikler kullanilarak her bir
kDmpahent godrintr hale getirilir. Bu galismada kullanilan kimyasal
bilesliikler sunlardir : Pinakriptol sarisi, Brom fluoressein -
naftiletilendiamin, metil kirmizisidir. Bu ydntem ile karisimin
kalitatif analizi yapilmistir (50).

Diygt yiyeceklerde bulunan sodyum sakkarin ve sodyum siklamat
yiiksek basing sivi kromatografisi ile de miktar analizi yapilmistir.
Bu caulsmada s1v1 8rnek yada etanol ekstraklar: suplecosil LC-18
koloﬂu (1S cm ¢ 4.6 mm) ve 0.02 M KHZPO4 - asetonitril (27:3) ve
0.02 M K2P04— asetonitril (4:1) mobil fazlari lineer gradient metodu
uygulanarak kullanilmistir. Sodyum sakkarin 200 nm’de tayin edilmistir.
Sodyum siklamat igin ise son kolondan alinan gozelti metil viyole 2B
ve CH013~ aseton (19:1) kullanilarak olusturulan iyon giftinin 5885
nm’de absorbansi okunur (51).

Meyve sularindaki tatlandiricilarin analizi LiChrosorb RP-18 kolonu
(25 cm % 4 mm) wve H20 - H3P0£— asetonitril mobil fazi ve UV dedektdri

kullanilarak yapilmigtir. Cesitli tatlandiricilar igin tayin kosullar:

verilmigtir (52).

~13-



3. TUREV SPEKTROFOTOMETR1S1

Ultraviyole-goriiniir bdlge tiirev spektrofotometrisi, ol-
duk¢a yeni analitik bir y6ntemdir ve prensibi klasik absorp-
siyon spektrumlarinin yerine tiirev spektrumlarinin kullanil-

masidir.

Bir fonksiyonun herhangi bir noktasindaki tiirev dy/dx
dir, Absorpsiyon spektrumlari s6z konusu olduBunda ise tiirev
dA/dA olacaktir. Spektrumun herbir noktasindaki tiirev defer-
leri hesaplanip dalga boyunun fonksiyonu olarak grafik edildi-
ginde 1. tiirev absorpsiyon spektrumu elde edilir. Buna benzer
sekilde 2., 3., ... n. tiirev spektrumlarl sirasiyla dzA/dj%,

d3A/d)?,....dnA/d7§ degerleri ile dalga boyu arasinda olus-

turabilir (5%).

Bir spektrumun tiirevinin alinmasinin en biiyiik sebebi,or-
jinal spektrumdaki kiiciik spektral zelliklerin (&drnegin omuz-
lar) tiirevde belirgin hale gelmesidir. Ayrica birbirine ben-
zer ve yakin olan spektrumlardaki kiiciik degisimleri ortaya ¢i-

kararak band ¢akigma hata tipinin azaltilmasinda yararlanilar.

Sekil 1'de basit bir pikin 1. - 4, tiirev spektrumlari ve-

rilmistir. Bu sekilden su sonug¢lari ¢ikarabiliriz:

1- Bir pikin bir derece tiirevi alindiginda, doniim nokta-
larinin bulundufu dalga boylarinda ekstremumlar olusmakta,or-
jinal pikteki, ekstremumlarin karsilii olan dalga boylarainda

ise tiirev egrisi sifirdan geg¢mektedir.



2- Orjinal spektrumdaki bir pike kargilik n. tiirev spekt-

rumunda n+l adet pik olusmaktadair.

3~ Tirevin derecesi arttik¢a pikler keskinlesmekte ve da-

ralmaktadir. Bu durum saflik testleri ve identifaksiyonda “nem-

lidir.

4- Orjinal spektrumda absorpsiyon maksimumunun bulundu-
gu dalga boyunda 2. tiirev spektrumunda bir minimum, 4. tiirev
spektrumunda bir maksimum ortaya ¢ikmakta, 1. ve 3, tiirev spekt-

rumlari ise bu dalga boyunda sifirdan gegmektedir.

5- Orjinal sepktrumda bulunan omuzlar tek sayili tiirev
spektrumlarinda ekstremumlara dﬁﬁﬁgmektedir.‘Bundan cakisan
piklerin ¢oziimlenmesinde yararlanmilir. Sekil 2'de goriildiigii
gibi iki maddenin absorpsiyon pikleri iistiiste geldigi zaman
orjinal spektrumda kiigiik pik omuz geklinde goriiniir. Bu omuz-
dan tek dereceli tiirev spektrumlarinda olusan ekstremumlar
her iki maddenin digerinin etkisi olmaksizin kantitatif tayi-

nine olanak saglar.
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3.1, Tirev Olciim Teknikleri

Absorpsiyon spektrumunda herhangi bir dalga boyunda Lam-
bert-Beer Yasasi gegerli iles (A=&bc), n. dereceden tiirev
spektrumunda tiirev genlifi ya da tiirev absorbansa Dn agsagida~

ki esitlik ile verilebilir:

D = dBA/d>® = (d%¢ /7dDM) be

Goriildiigii gibi Lambert-Beer Yasasinin gegerli olmasi ko-
suluyla tiirev absorbans degeri ile konsantrasyon arasinda dog-
rusal bir iliski vardir. Tiirev spektrofotometrisiyle kantita-
tif analizin temelini bu egitlik olusturur. Bu yéntemde stan-
dart egriler, standart ¢6ézeltilerin konsantrasyonu (c) ile
karsilik olan tiirev absorbans degerleri (Dn) araisnda hazir-

lanair.
Deneysel galismalarda kullanilan 6lg¢iim teknikleri Sekil

3'de gB8sterilmestir.
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interfere band ile ¢akisma durumunda sifirinci tiireve
(normal spektrum) toplam intensite ve tanjant base-line tek-

nikleri kullanilabilir,

Toplam intensite teknifinde (TI); toplam efrinin ana-

1it maksimumundaki toplam siddeti 6l¢iiliir.

Tanjant base-line yénteminde (OB); toplam efriye bir te-
et ¢izilir, Bu tefetin analit maksimumuna olan uzaklii ordi-
nata paralel olarak olgiilerek uygulanabilir. Bu iki ydntem kis-

men dofru sonu¢lar vermektedir.

Toplam egfrinin tiirevlerinde, peak-to-peak 8lg¢iimi (1P,2PN,

2PF) veya tanjant base-line &lc¢iimii (1B,2B) kullanilar.

Peak-to-peak teknigi; birbirini izleyen 1iki ekstremun
arasindaki uzaklik, ordinata paralel olarak &8lg¢iilerek uygula-

nir.

Tanjant base-~line tekniginde ise, birbirini izleyen iki
maksimum yada minimuma ortak tefet ¢izilir. Bu tefetin arada-

ki ekstremuma olan uzakligi ordinata paralel olarak 3dlgiiliir.

Son alti 6l¢iim teknigi (OB, IP, 1B,2B,2PN,2PF) grafiksel
6l¢iim olarak tanimlanir. Sekil 3'de bu y3ntemlerin uygulanisi

gosterilmektedir.

Toplam efrinin tiirevinde girigim yapan bandin zero-cros-
sing'i olarak tanimlanan absis deferinde (dalgaboyunda) blgiim
yapilabilir. Bu 6l¢me teknifine zero-crossing 6l¢iimi denir ve
Sekil 4'de birinci ve ikinci tiireve yontemin uygulanmasi gos-

terilmistir.
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Karigimlarda birbiriyle cakisan bandlar oldugunda her

bir komponentin tayini igin zero-crossing yéntemi Snerilmek-

tedir. Bu yontemde sistematik hata yoktur. Degisik tiirev de-
recelerinde uygulanabilen bu y&éntemde bir komponentin tiirev
~absorbansinin sifir oldugu dalgaboyunda digerinin verdigi pik
1yﬁksek1igi 6le¢iiliir, Tirev band yiiksekligi ile konsantrasyon

|
|
iara81nda ilgi arastirilar.
|

Bu yontemde bu ilginin lineer bir dofru yan intercepti
sifir olan bir dogru vermesi gerekir., Kalibrasyon egrileri
klasik yontemlerdeki gibi hazirlanir. Girisim yapan bandin
etkisini gidermek i¢in, bu bandin tiirev absorbansinin sifar
oldufu noktada dlgiilen band yiiksekligi ile komsantrasyon ara-
sinda kalibrasyon efrisi hazirlanir. Uygulamada ise, girisi-
me neden olan maddenin etkisini kontrol etmek amaciyla, 61-

¢iim egrisi hazirlanirken daima belli bir miktar girigsime ne-

den olan maddeden konur. Elde edilen 8lgiim erisi en dikkatli
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calismalarda dahi kiigiik bir intercept gdsterebilir. Ciinkii
kosullarda ufak bir degisiklik (belirsiz hatalar) zero-cros-

sing dalga boyunun yerini degistirebilir.

Birbiriyle ¢akigan analit ve girisim yapan bandin hangi
kogullarda ayrilabilecegi ve hangi deferlendirme yé&nteminin
daha uygun oldugu yapilan bir ¢aligmada (5&) geligtirilen kom-
puter programi pratikte karsilasilan problemleri ¢dzmekte ol-
duk¢a yararli veriler elde edilmistir. Bu g¢alisma ile su so-
nu¢lar elde edilmistir: Toplam intensite (TI) tekniginde ya-
pilan toplam hatanin biiyiik bir kismi sistematik hatalardan i-
leri gelir. Tiirev 6lc¢iimii ile bu giderilir. Genellikle =zero-
crassing yénteminde en iyi g¢alisma sartlari analit ve girisim
yapan band maksimumlari birbirine yeterince yakinsa ¢alisil-
malidir. Diger taraftan grafik yéntemlerde analit band genis-
1igi, girisim yapan band genigslifinden daha az oldugunda kul-

laniraz,

Sonug¢ olarak, tiirev 8lgiimleri ile, kantitatif analizde
kiigciik spektral 6zelliklerden yararlanabilmek ve bilinmeyen wve/
veya defisebilen giddetteki girisim yapan bandin, analit band-
la cakismasi ile olusan hatanin azaltilmasi miimkiin olmustur.,
Ayrica bu ydntem rutin, pratik analitik ¢alismalarin uygulan-

masinda difer ydontemlere gore daha basit ve ucuzdur,

3.2. Tiirev Spektrofotometrisinin Kullanim Alanlara

- Maksimum dalga boyunun (_’Amax) kesin olarak belirlen-
mesi,

-~ Rezoliisyonda artis,
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Identifikasyon,

Saflik kontrolii,

Eser analiz,

Karisimlarin simultane analizi,

Bulanik ¢dzeltilerde kantitatif analiz,

Matriks etkisinin giderilmesi.



4. ?ENEYSEL BOLOM
4.11Ku11an11an Arac ve Geregler
Spe#trofotometre : Philips 8700 UV/VISIBLE tirev spektrofotometresi

| ve Shimadzu |UV—150-02 Bouble Beam spektrofotometre
Yazici : Philips Printer / Plotter

Kivet : Hellma 100-88 , 10.00mm

Anaiitik Terazi : Bartorius

Calkalama aleti : Nivel SL 350 galkalayica

Bidestile su cihazi1 : Kéttermann 1023

Hesap Makinas: : Casia FX - 3900 PV

Otomatik Pipet : Brand Transferpette

4.2 Maddeler
X

Farmasidtik safliktaki szgyum sakkarin PMC Specialbes ilag sanayiinden
sodyum siklamat Kemogharm i{::xfirma81ndan temin edildi. Bu maddelerin
ikigini bir arada igeren Bilim llag Sanayi A.S tarafindan lretilen
Dulcaryl tabletler ve bidestile su, analitik safliktaki HCl, NaOH, CH813

ve C,Hg0H, NaNOz. KMnOd. Na20204, H2804 kullanild:.

4.3.08zeltiler

Hassas olarak tartilmis 100mg sodyum sakkarin ve sodyum siklamat
bide#tile su ile 100 ml’ye seyreltilerek stok g8zeltileri hazirland:.
Dene%sel gcalismalarda ise sodyum sakkarin gtzeltisinden uygun miktar

allnérak 100 pg/ml  alinarak konsantrasyonunda hazirlanan standart

cﬁzeJti kullanild:.

¥ Minir 8Sahin llac Banayi A.S5’ye tesekkiir ederiz.
X¥ Bilim llag Sanayi A.S’ye tesekkir ederiz.

XXX |liba llag Sanayi A.9’ye tesekkiir ederiz.




4.4 Analiz Kogullarinin Saptanmas:

Sodyum sakkarin ve sodyum siklamat ticari preparatlarda 1/10 oraninda
bulunduklarindan, sodyum sakkarinin 10 pg/ml ,sodyum siklamatin 100
pg/ml  konsantrasyonundaki cozeltilerinin 190 - 280 nm araliginda,

128 nim/dak tarama hizi, dizeltme ;Uksek slarak ve 2 nm band genisligi
ile Ebsorpsiynn spektrumlari: alind:i.

SEREI 5’de gdrildigd gibi iki maddenin absorpsiyon spektrumlar:
st U;te gakistigindan dolay: bu iki maddenin birarada tayini
absorpsiyon spektrofotometrisi ile mUmkin degildir. Bunun (zerine 1.,
2., 3. ve 4. dsrece tirsv spektrumlar: alindi. Tlrev spektrumlara
sirasiyla Sekil 6, 7, 8, ?°da gosterilmistir. 1. derece tidrev
spektrununda 221.8 nm, 229.7 nm, 237.7 nm’de ve 2. derece tlrev
spektrumnunda 227.7 nm, 231.7 nm, 235.7 nm, 280.7 nm dalga boylarinda
sodyum siklamatin tilrev absorbans:i sifir olduundan sodyum sakkarinin
miktar tayini yapilabilir. 3. ve 4. derece tiérev spektrumlarinda da
sodyum sakkarin tayini igin uygun tirev pikleri bulunmaktad:ir, ancak bu
dalga boylarinda yapilan paralel tayinlerin istatistik sonuglar:
yeterli girilmemistir. Bu sebeple 3. ve 4. derece tirev spektrumlara
ile galisilimamigtair.

Sodyum siklamat analizi igin; 8ekil 6, 7, 8, 9’daki gisterilen tirev
spektrumlarinda uygun dalga boyu bulunamamistir. Sodyum siklamatin
140 pg/ml , sodyum sakkarinin 14 pg/ml , konsantrasyonundaki
Dﬁzeitilerinin 190 - 200 nm araliginda 125 nm/dak tarama hiz:,
diizeltme ylksek olarak ve 2 nm band genisligi ile absorpsiyon ve tirev
spektrumlary alindi. Sekil 10, 11, 12°de bu denesysel calismanin
absonpsivyon ve 2., 4. derece tirev spektrumlar: gisterilmistir. Bu

grafiklerde gbrildigi gibi sodyum sakkarin 2.derece tirev spektrumunda

193.1 nm’de ve 4. derece tirev spektrumunda ise 196.3 nm, 198.4 nm’de




tirev|absorbans degeri si1fir oldugundan bu dalga boylarinda sadyum

\

siklamatin miktar tayini yapilabilecegi distinGlmistir.

4.5‘01:0 Egrilerinin Hazirlanmas:

Zer;—crossing ydntemi, girisime neden olan dier maddeler
bulundudunda uygulanabilir bir y8ntem olarak tavsiye edilmektedir
(54 ); Zero—crossing ydnteminde galisilacak dalga boylari saptandiktan
sonrajﬁlcﬁ efrisi hazirlanir. Olcl efrisi tayin edilecek maddenin
Desit}i‘konsantrasyanlardaki standart c8zeltileri ile zero-crossing
dalga boyunda Blgilen tlrev absorbans de8eri arasinda gizilir. Bu dalga
boyunda pratikce karisimdaki diger bulunan maddenin hig absarbans
vermeﬁesi gerekirsede bu etkinin irdelenmesi gerekir. Bu nedenle 8lgil

|
efrisi hazirlanirken, sabit miktarda diger maddeden 8lgim yap:lacak

!
gzeltilere katilmas: gerekir.
‘ -
Tatlandirici tabletlerinde tartarik asid ya da sitrik oldugu

litaratirde belirtilmektedir (45). Bu iki madde UV b6ilgede absorpsiyon
yaptu&larlndan dolay: tirev spektrofotometrik ydntem yardimiyla
bunlafln etkisi de giderilmektedir.

a) 8Bodyum Sakkarin dlg¢l egrisi

SDJyum sakkarine ait 8lgl efrisinin hazirlanmas: igin 1000 ug/ml
konsantrasyonundaki standart sodyum siklamat gdzeltisinden 17er ml
10 ayri 10 ml’1lik balonjejeye kondu. Bunlarin (zerine sirasiyla
0.2;0.4;0.6;— 2 ml 100 pug/ml standart sodyum sakkarin gtzeltisi ilave
edileyek bidestile su ile hacmine tamamlandi. Boliim 4.4 de sodyum
sakka&in igin verilen kosullarda 1. ve 2. derece tirev spektrumlar:
allndh. Daha sonra 221.8 nm, 229.7 nm, 237.7 nm’lerdeki 1.,derece tlrev
absorbans degerleri (1o 1p .lD Y} wve 227.7 nm, 231.7 nm,

21.8° 2297 237.7
235.7 nm, 240.7 nm’lerdeki 2.derece tirev absorbans degeri (:hZﬂ ’

7
2p Lyl 2p )

. saptandi.
231.7 235.7 240.7

Y



arasinda grafikler gizilerek 8lglh egrileri olusturuldu. 8lcgil egrilerine

Bu degirler ile karsilik gelen sodyum sakkarin konsatrasyonlar:
ait dcgru denklemleri en kigiik kareler y8ntemine g8ire hesaplandi. 2 -
|

20 pg/ml konsantrasyon araliginda sodyum sakkarin ve sabit miktarda
\
sodyum[siklamat (100 pg/ml ) igeren gdzeltilerin BHlim 4.4°de sodyum

sakkarin icin verilen kosullarda alinan 1. ve 2. derece tirev
|

spektrumlar: Sekil 13 ve 14°de gdsterilmistir. Sodyum sakkarinin

hazirlhnan 8lcl egrilerinin 1 ve 2. tidrev absorbans degerleri (1n '

221.8
1 I 2 2 2 "2 . ‘
D . v D P D . D . D ) - 1
229.7° 2.7 " 217" 2317 35,7 * ogp.y | VE redresyen analizieri

Tablo 1,2,3,— 7’de verilmistir. Sekil 15, 16, 17— 21’de ise sodyum

sakkarlin ait 8lgl egrileri verilmigtir.
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Sekil S5: Sodyum sakkarin (-~) ve sodyum siklamatin (---) sulu ¢izel~

tilerinin (sirasiyla 10 ve 1004Pg/m1) absorbsiyon spektrum-

lary,
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zeltilerinin (sirasiyla 10 ve 100/pg/m1) l. derece tiirev

Sek%

) spektrumlarzi.
{

|

~27-



zD

- 7 T T T T T [
el B + + + + + J;’:.j
|
\
=t + T+ + + + 1=
|
=L + & + + 0 1=
L)
.7 TN
- s \\ -
mf | + -7 G St N et Y S N e S it ke e =
\\ " us
AN . , 4 P
= + + + + + =
8 + + + + + {55
:f; + + + + "
o4 wd lf“f
‘\; [xx] li‘l l‘.:"':.l le'lJ ':f:i lé el ;.,,.;
i = — €4 ] - us
~ (3t} (8] D} [} [t | [ ]
=
==
Sekil 7: Sodyum sakkarin (-) ve sodyum siklamatin (---) sulu
g¢bzeltilerinin (sirasiyla 10 ve 100 Pg/ml) 2. derece

tiirev spektrumlara,
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Sekil 8: Sodyum sakkarin (-) ve sodyum
zeltilerinin (sirasiyla 10 ve

spektrumlari.
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IOO‘Pg/ml) 3. derece tiirev
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Sekil 9: Sodyum sakkarin (~) ve sodyum siklamatin (--=) sulu
c6zeltilerinin (sirasiyla 10 ve 100'fg/m1) 4, derece

tiirev spektrumlara.
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Se#il 10: Sodyum sakkarin (-) ve sodyum siklamatin (---) sulu
¢6zeltilerinin (sirasiyla 14 ve IQO‘Pg/ml) absorbsiyon
spektrumlara,
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Sodyum sakkarin (-) ve sodyum siklamatin (---) sulu
¢6zeltilerinin (sirasiyla 1L ve 1Q0‘f8/M1) 2 .derece

tiirev spektrumlari.
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Sekil 12: Sodyum sakkarin (-) ve sodyum siklamatin sulu ¢Ozel-

tilerinin (sirasiyla 1| ve 1@0/Pg/m1) L. derece tiirev

spektrumlarai.



ip

- T T T T T
[
»|
WL
]
]
acx
= + + + + + .
—
¥
\
: ]
= + + + +
uy o, vy
vy
AR Y
- Y
,’ RN "‘hi
¢ A 1 -
’ \\ “\"‘:\
)
\ ‘\M.
A
- AR
-~ ~ 1,
L4 -~ \“\n‘,
Nttt
NS
\“l“
= +
i — — -
P aiatadialie JE I SPNGRERNINE- s
/"""—‘-—h-._—-"—‘\\
/—-—-—’_“»...-"’_\\
P e - TG ®
o
ur +
1
|
|
i
r4
1
I
R w i iod] o) (E_v
o0 O = L

e

o

“nim

Sodyum sakkarinin 8l¢ii efresinin hazirlanmasi ic¢in
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Sekil 1k: Sodyum sakkarinin 61§ﬁ erisinin hazirlanmasi

alinan 2. derece tiirev spektrumlari
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Tabla 1: Sadyum sakkarinin 8lcl egrilerinin 1p

ve regresyon analizleri

degerleri

¢
-1 [ 1 1 r
No {pgml 0 102 D, 15 8 %8
1 2 -4.977 |-5.364 |-5.042 [-5.128 | 0.195 | 3.80
2 n -10.76 |-10.65 |-10.81 |-10.74 | 0.082 | 0.76
3 & -16.35 |-16.20 |~16.40 |-16.31 | o0.104 | ©.s&4
g 8 ~22.23 |-22.14 {-22.17 {~22.18 { 0.046 | 0.21
5 10 |-27.90 |-27.91 {-27.83 [-27.88 | 0.083 | o.15
6 12 |-32.49 |-32.57 |~32.43 {-32.49 | 0.070 | 0.21
7 14 | -37.99 |-38.26 {-37.69 |-37.98 | 0.285 | 0.75
8 16 | -43.14 |~43.51 |-43.06 |~43.23 | 0.240 | 0.55
9 18 |-u8.61 |-48.71 |-48.19 {~-88.50 | 0.276 { 0.57
10 20 |-54.09 |-53.96 |-53.79 |-53.94 | 0.150 | 0.28
1 = —0.16 — 2.69 ¢
2.4 -0.9997
4 4
D
-80 |
~855 |-
~50 -
-4S |
-LO.—.
-35_
-30}
~25} *
-20}- .
-5
-0+
-.5-
1 i 1 N 1 1

Sekil

I 1 2

4 6 8 0 12 1. 15 18 20

15: Sodyum sakkarine ait 8lchi edrisi
(1Dy5; g = -0.16-2.69 C, r=-0.9997)
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Tablo 2: Sodyum sakkarinin 8lci) egrilerinin lD22 degerleri

ve regresyon analizleri

No ;1g511'1 b L 102 103 1p ] %S
1 2 ~6.107 |-6.381 |~6.066 |-6.184 | 0.17 2.75
2 1 -13.09 |-13.15 |~13.05 |-13.09 | 0.05 0.38
3 5 ~20.18 |-20.13 [-20.07 |-20.12 | 0.05 0.25
i 8 -27.35 |-27.66 [-27.06 |-27.33 | 0.27 0.99

o0

10 -34.39 |-34.40 [—-34.10 |-34.29 0.17 0.49

4 12 | -40.20 [-40.33 [-39.96 [-40.16 | 0.19 0.47
7 14 | -87.32 |-47.59 |-d6.74 |-47.23 | 0.43 0.91
a 16 |-54.08 |-S4.04 |-53.67 |-54.03 | 0.22 0.40
9 18 | -61.30 |-61.10 |-60.32 |-60.91 | 0.51 0.84
10 20 |-68.72 |-68.34 |-68.11 |-68.39 | 0.31 0.45
ip = 0.483 - 3.423 c
229.7_ Z0.9998
o7
-l
..65.—
801
-85 {
~50}
<45 |~
~L0
_35—
-30f
-25..
nr
—“S-
-0}
-5t
1 4 " 2 K g N 2 1 1 7\.. N
2 4 6 8 10 12 1 16 18 20 ‘(“f/"()
Sekil 16 : Sodyiili sakkerine ait 8lch efrisi
¢dp_* _ = 0.483-3.423 C, r= ~0.9998)

229.7, .
-37—~



Tablo 3: Sodyum sakkarinin 8lct egrilerinin

ve regresyon analizleri

)

degerleri

c
-1 1 =
No |[pgml 1Dl ]Dz DB 2 5] %S
1 ] -6.0 -6.166 |-5.984 |-6.0S 0.10 1.65
2 i ~-13.07 |-13.19 |~13.09 |-13.11. | 0.06 0.45
3 b -20.20 |-20.18 |-20.07 |-20.15 | 0.07 0.34
4 8 —27.48 |-27.60 |-27.17 |-27.40 | 0.21 0.76
5 10 |-34.63 |-34.54 |-38.27 {-30.48 | 0.18 0.52
6 12 |-s0.50 |-40.51 |-40.20 |-40.40 | 0.17 0.42
7 14 |-87.68 |-n7.82 |-47.07 |-47.52 | 0.39 0.82
8 16 |-54.43 |-sa.21 |-54.05 |-54.23 | o.08 0.14
9 18 |-61.89 |-61.52 |-60.97 |-61.46 | 0.46 0.74
10 20 |-69.62 |-69.09 |-68.87 |-69.19 | 0.38 0.55
1p = 0.714 - 3.464 ¢
2377 = ~"0.9998
ol
-75 L
-10 |
-85 |-
-60 |
~5% |
..50_
-4 L
_LO-
-35L—
"'30[-
-251
-20+
-15b
-10f
-5+ *
r I 1 4 1 K3 — a 2 1 *}
2 & s 8 0 12w s 18 20 S
Sekil 17 : Sodyum sakkarine ait 8l¢li edrisi

tIp
237.7

= 0.714-3.464 C,

-38~

r=-0.9998)




Tablo #4: Sodyum sakkarinin #lg¢ii egrilerinin 2p

degerleri

227.7
ve regresyon analizleri
C 1 lp 1 1 B
No [ pgml 1 DZ 03 S pA:]
1 2 -0.62721-0.6371}-0.6133[{-0.6258| 0.01 1.89
2 4 -1.388 |-1.414 {~1.356 |-1.386 0.03 2.16
3 6 ~2.168 |~2.197 |-2.125 |-2.163 0.03 1.38
4 8 -2.914 | ~-2.997 {~-2.832 |-2.914 0.08 2.74
5 10 -3.687 |-3.699 |—-3.567 |-3.651 0.07 1.91
6 12 ~4.331 |-4.325 | -4.226 |-4.294 0.05 1.16
7 14 -5.127 |-5.129 |-4.985 |~5.080 | 0.08 1.57
8 16 ~5.897 |-5.830 |-5.786 |-5.837 0.05 0.85
9 18 ~6.717 | -6.661 }|-6.531 |-6.636 0.09 1.35
10 20 -7.585 |-7.u85 |-7.425 |-7.485 | 0.06 0.08
2 -
D = 0.125 - 0.375 ¢
221-1 = ~0.9997
D
-8
~7
_6-
-5 e
-t
-3
-2
-1
-osf /7
7 ¢ 6 8 1w a2 1

1% ;5.413 zu Q&'}/M()

Sekil 18 : Sodyum sakkarine ait 8l¢ll efrisi

Z

D227.7

=39~

= 0.125-0.375 C, r=-0.9997)



Tablo §: Sadyum sakkarinin 8lcii egrilerinin 20231 deger leri
.7
ve regresyon analizleri
c 1 1 1 1 173
No [ pgmI” Dl 02 03 D S %S
1 2 0.7741] 0.76431 0.7475) 0.762 0.01 1.31
2 4 1.624 1.596 1.601 1.607 0.01 0.62
3 b6 2.529 2.459 2.486 2.491 0.03 1.20
4 8 3.413 3.389 3.329 3.377 0.04 1.18
5 10 4,288 4,219 4,180 4,229 0.05 1.18
6 12 5.014 4,924 4,934 4,958 0.04 0.80
7 14 5.907 5.852 5.788 5.849 0.06 1.02
8 16 6.789 6.645 6.669 6.701 0.07 1.04
9 18 7 .650 7.504 7.467 7.540 0.09 1.19
10 20 8.548 8.369 8.424 8.447 0.09 1.06
2
D = -0.132 + 0.422 ¢c
2317 = 0.9952
A
25
8}
|
rn
oL .
5-
Lt
3r
2 L
1
oSt
1 1 1 —_ 'Y 1 M 1’ 2 - >
2 &« 6 8 W 12 1% 16 1% 20 C(ﬂjﬁnu

Sekil 19: Soydum sakkarine ait 8lc¢li efrisi
22 C , r= 0.9952)

*

T 2n

231

==0. .4
-7—0132*’0
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Tablo &: Sodyum sakkarinin #8lect egrilerinin 2p

degerleri

235.7
ve regresyon analizleri
C
No fugmi~l | Ip; 1o, 1o, 15 ] %S
1 2 -0.7635 ~0.7313| -0.7463] -0.7470] 0.01 1.33
2 4 -1.657 |-1.647 |~1.652 |-1.652 | 0.005 | 0.30
3 6 -2.590 |-2.526 |-~2.544 |-2,.553 | 0.03 1.17
y 8 ~-3.513 [-3.463 |-3.439 |-3.471 | 0.03 0.86
5 10 [-4.451 |-4,351 |~4.327 |-4.376 | 0.06 1.37
6 12 |-5.206 |~5.083 [-5.115 |-5.134 | 0.06 1.16
7 18 | -6.133 |-6.042 {~6.011 |-6.062 | 0.06 0.58
8 16 |-7.009 |-6.836 |-6.918 |-6.921 | 0.08 1.15
9 18 |-7.973 |-7.773 [~7.810 |-7.852 | 0.10 1.27
10" 20 |-8.973 |-8.749 |-8.815 |-8.845 | 0.11 1.24
Byas 7 = 0;127 - 0.444 ¢ .
r= -0.9998
: TR PN

:

Sekil 20°

&
+

}

(2n

!

0 2
1

235.7

& 16
'

18
L]

éodyum agakkarine ait 8lcil ejrisi
= 0.123j02444 ¢, r= -0.9998)



Tabla 7: Sodyum sakkarinin 8lgii e@rilerinin 2p

240.7

ve regresyon analizleri

degerleri

c
=1 1 1 1=
No |pgmi o, 10z Dy 0 8 %S
1 2 1.334 | 1.379 1 1.324 | 1.345 | 0.03 2.23
2 4 2.913 | 2.934 | 2.910 | 2.919 | 0.01 0.34
3 & 4,507 | 4.489 | 4.458 | 4,484 | 0.02 0.44
4 8 6.133 | 6.140 | 6.033 | 6.102 | 0.06 0.98
5 10 7.7484 | 7.676 | 7.602 | 7.674 | 0.07 0.91
& 12 9.047 | 9.012 | 8.926 | 8.995 | 0.06 0.66
7 14 10.63 | 10.61 { 10.48 { 10.573| 0.08 0.75
8 16 12.15 | 12.02 | 12.04 | 12.07 | 0.07 0.58
9 18 13.82 | 13.63 | 13.58 | 13.676] 0.12 0.87
10 20 15.54 | 15.31 15.33 | 15.393( 0.12 0.78
2p = - 0.156 + 0.7708 ¢
240.7 - §.999a
2|
D
a8
15 A
1"
13 4
12 4
11
10 <
g_
a.
7 4
6
54
L 4
3
2 4
j-
] T 6
t . [

T T O I O A (M)

Sekil 21 : Sodyum sakkarine ait 8lcli edrisi

2p = -0.15640.770 C, r= 0.9998
240.7 - r )

49—



b) Sdeum siklamatin 8lcl efrisi

SDdybm siklamata ait 6lcl egrisinin hazirlanmasi igin 100 pg/ml
konsaJtrasyDnundaki standart sodyum sakkarin gizeltisinden 1.4%er ml
10 ayH1 10 m1’1lik balonjojeye kondu. Bunlarin dzerine sirasiyla 1.3,
1.35.?1.4, 1—- 1.75 ml 1000 pg/ml standart sodyum siklamat cgozeltisinden
ilave 'edilerek bidestile su ile hacmine tamamlandi. Bdlim 4.4°de sodyum
sikla&at igin verilen analiz kosullarinda 2. ve 4, derece tirev
spektﬁumlarl alindi. Ancak 13&, 150, 185, 160, 165 ug/ml sodyum
siklamat igeren gizeltilerin 2. ve 4. tirev spektrumlarinda sodyum
siklamat analizi igin daha 8nce verilen dalga boylarindaki tlrev
absorbans degerleride (20193.1 .401%.3 '40198.4 } eok az yikselme
gbrildiginden Gekil 22 ve 237de bu cizeltilerin 2. ve 4. derece tlUrev
spektrumlary verilmistir. Diger obzeliilere ait térev absorbans
degerlerinde azalma gdridlmistir. Ancak sodyum siklamatin kantitatif
analizi igin yapilan deneysel calismalarda elde adilen sayisal veriler
godyum siklamatin analizinde sodyum sakkarinin etkisinin gok fazla
oldugunu gostermistir. Sodyum siklamat kiicik bir molekiil oldufu igin
UV bilge absorbans: gok kiglk ve sodyum siklamata ait bir tarev pikleri
sodyuh sakkarin tarafindan kapatilmakta ayrica kullanilan karisimlarda
1 kisaim sodyum sakkarin 10 kisim sodyum siklamat oldugundan
karisaimlardaki sodyum siklamat miktari tirev spektrofotometrik y@ntem
ile tayin edilemeyecedi anlasiimistir.

Sodyum siklamatin analizi iciﬁ National Formulary X111'de (5)
Bbnerilen ybntem uygulanmigtir. Bunun igin 10 adet tablet tek tek
tart1§d1 ve ortalama tablet afirlig: saptandi. Tabletler cam havanda
iyice ezilerek toz haline getirildi. Bu toz karisimdan 400 mg sodyum

siklamata egdeger miktar hassas olarak tartildi ve 50 ml suda cBdzildd

ve 3 ml derigik HCOL ilave edilerek O.1N NaN02 ile titre edildi,

43—
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TitrFsyDnun dénim noktasi nisasta-iyodir dis indikatdr gozeltisinde
mavigrengin olugmas: ile gbzlenir.

O.PN NaN02 ciizeltisinin faktdr tayini, ayarli Q.1N Kﬂn04 cdzeltisi
ile @apllmlstlr. KMnO4 ise, Nazczodprimer standartina karsa
aya%lanmlstlr.

T%blo 8°de tatlandirici tabletlerindeki sodyum siklamat analizine

ait deneysel veriler ve istatiksel sonuglar gosterilmistir.

Tablo 8: Sodyum sakkarin-sodyum siklamat tabletinde sodyum

giklamat analizi

ist. Vv (ml)|N Sodyum
paramtr. NaNO2 NaNO , siklamat %
f = 0.91 miktari (mg)
1 21.7 0.091 397.30 99.32
2 21.6 0.091 395.47 98.86
n
3 21.8 0.091 399.14 99.78
| 1 21.7 0.091 397.30 99,32
i 5 21.7 0.091 397.30 99.32
X 21.7 - 397.30 99.32
8 0.07 - 1.29 0.32
‘ %S 0.32 - 0.32 0.32
|
\ X +ts/{n|21.62-21.78 - 395.7-398.9|98.93-99.71
| t 1 2.776
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Sekil 22: Sodyum sakkarinin sodyum siklamatin 8l¢ii efrisine olan
etkisinin arastirilmasi i¢in alinan 2. derece tiirev

spektrumlara.
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Sodyum sakkarinin sodyum siklamatin 8l¢ii edrisine olan
etkisinin arastirilmasi ic¢in alinan 4., derece tiirev

spektrumlari,
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4.6‘Farmasﬁtik Preparatlardaki Sodyum Bakkarine Tlrev

Speﬁtrofotometrik Yéntemin Uygulanmasi ve Sonuglarin Kiyas

Yﬁnﬂemleriyle Elde Edilen Bonuglarla Karsilagtirilmas:

10 ;det tablet ayri ayri tartilip ortalama tablet ag:irlig:
bulundu. Tabletler birarada toz edildi ve bu karigimda 100 mg sodyum
sakkagine eadefer drnek tartilip 100 ml’lik balonioieye kondu; S0-6&0
ml bi%estile s ilava edilerek gpalkalayicida 40 dakika galkalandiktan
sonraibidestile s hacmine tamamlandi. Qdzelti iyice karistirildiktan
sonrajmavi band siizgeg kagidindan stzdldd. Sidszintinidn ilk 15-20 ml’si
ati1ldiy. Bonraki stzintiden 10 ml alinip 100 ml’lik balonjojeye kondu ve
bidestile su ile hacmine tamamlandi. Bu gdzeltiden 1 wml drnek 10 ml171lik
halonjojeye kondu ve bidestile su ile hacmine tamamlandi. Hazirlanan
bu cizeltilerin Bdlum 4.4°de sodyum sakkarin analizi icin verileﬁ
kosullarda 1. ve 2. derece tirev spektrumlari alindi. 1.tlrev
spekirumunda 221.8 nm, 229.7 nm, 237 nm™deki In degerleri ve 2. tiirev
spektqumunda 227.7 nm, 231.7 nm, 235.7 nm, 240.7 nm’deki 2D degerleri
okundu. Bu degerlerin 8lcgi egrisindeki karsiliklari bulunarak
tabletteki madde miktarlar: tayin edildi. Sekil 24 ve 257de 10 ng/ml

\

sodyuT sakkarin iceren tabletlerin 1. ve 2. derece tirev spektrumlar:

gﬁsteﬁilmistir.
|

Tarev spekirofotometrik yintem ile alinan sonuclarin kiyaslanmas:
igin aynitabletler USP XXII1 (3)'de sodyum sakkarin igin fdnerilen
yﬁnte& ile de analiz edildi. Daha bnece tiirev spektrofotometirik y8Bntem

igin hazirlanmis olan 100 mg/100 wml’lik ilk siziintd cHzeltisinden

alinam 10 ml &rnek bir ayirma hunisine a3lind: ve 2 ml 3N HCl ilave

edilerek & kez kloroform-etanol (9:1) karigsimi ile ekstrakte edildi.

bir besherde toplanan ekstraklar su banyosunda kurulufa kadar



buharlaétlrlldl ve elde edilen kati kisim 10 ml NaOH (1:230)

ctzeltisi ile gHzlldikten sonra bidestile su ile hacmi 200 ml’ye
!

seyreltildi. Bu g8zeltinin ve ayni kosullarda hazirlanmis sodyum

sakkarin gizeltisinin 269 nm’deki absorbansi suya kars: okundu.

|
fizajidaki esitlik ile tabletlerdeki sodyum sakkarin miktar: bulunur.

A_ G

6 . 0
A G

s s

A_: Analiz #8rnedinin absorbans:

0

As : Standart sodyum sakkarin cgfizeltisinin absorbans:
Ca : Analiz 8rnegindeki sodyum sakkarinin konsanirasyonu

CS : Standart sodyum sakkarin gdzeltisinin konsantrasyonu

Tablo 92, 10— 15 ’de sodyum sakkarin igin gesitli tirev derecelerinde

ve dalga boylarinda gelistirilen tirev spektrofotometrik metod ve kiyas

ytintemi (g adet tayin Uzerinden hesaplanan X, S, %5 %95 glvenirlik

dizeyinde gliven aralig: (X + ts/dn) degerleri verilmistir. Gelistirilen

yontem ve kiyas ydntemleriyle elde edilen sonuglar F testi ile

presizyonlar ydninden %95 glven dizeyinde karsilastirildi. Tablo @, 10
|

— 157te gérildugu gibi 1. derece turev spektrumundaki 221.8 nm

dalgabgyu icin 2lde edilen t degeri haric diger 1. ; 2. tirevlerde

uygun Bulunan dalga boylar:i igin hesaplanan t ve F degerleri %95 giiven

diizeyi ve lg¢ deneme igin verilen tablo degerlerinden kicgiktir.

Buna glre tatlandiric: tabletlerindeki sodyum sakkarin miktar analizi

igin gelistirilen ydntem ve kiyas yi8ntemi arasinda gerek dogruluk -1p

harig J gerek presizyon yoninden anlamli bir fark olmadig: ortaya

cikmis

1r.

221.8
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Turev
tat. spektrofotometrik USP  Y#ntemi
ytntemi
paramtr.
mg/tablet % mg/tablet %
1 12.93 103.4 12.28 }?8.24
n 2 13.50 108 12.46 99.68
3 13.52 108.1 12.60 100.8
X 13.31 106.5 12.04 99.57
8 0.335 2.685 0.16 1.28
%8 2.51 2.52 1.28 1.28
XTta/In |10.63-15.98|99.83~113.17| 12-12.92 96.4-102.74
t testi B.106
F testi 4,253
t: 2.776 F:19.00

Tablo 9: Sodyum gakkarin-sodyum siklamat® tabletlerinde

andyum sakkarin analizi tlo )
221.8

* Bir tabhlet 12.5 mg scdyum sakkarin, 125mg sodyum siklamat

igarmeltedir,

Tarev
1st. spektrofotometrik UyspP Yéntemi
yntemi
paramtr.
mg/tablet % mg/tablet %
1 12.4 99.2 12.28 9g8.24
n 2 12.465 101.2 12.46 99.68
3 12.57 100.56 12.60 100.8
X 12.54 100.32 12.44 99.57
3] 0.12 1.02 0.16 1.28
%3 1.01 1.01 1.28 1.28
X¥ta/In |12.22-12.85 97.79-102.85| 12-12.92 96.4-102.74
t testi 0.86.
F testi 1.33
t: 2,776 F :19.00

Tablo 10: SBodyum sakkarin-sodyum giklamat® tabletlerinde
sodyum saklkarin analizi o )

229.7
* Bir tablet 12.5 mg sodyum sakkarin, 125 mg sodyum siklamat

icermektedir.



ﬂ Tlrev
Ist. spektrofotometrik USP Yéntemi
; ydntemi
p?ramtr.
‘ mg/tablet 3 mg/tablet %
\
| 1 12.26 98.08 12.28 98.24
'n 2 12.55 100.4 12.46 29.68
|
} 3 12.583 100.24 12.60 100.8
X 12.44 99.57 12.44 99.57
s | o0.16 1.29 0.16 1.28
%S 1.30 1.29 1.28 1.28
XFts/{n [12.04-12.8 {96.37-104.77} 12-12.92 Q6.4-102.74
t testi 0
F testi 1
t: 2.776 F :19.00

Téblo 11: Sodyum sakkarin-sodyum siklamat* tabletlerinds
d kkari lizi ¢Ip )
sogyum sakkarin analizi 577
X Bir tablet 12.5 wmg sodyum sakkarin, 125mg sodyum siklamat

igermekiedir.



Tirev
1at. spektrofotometrik USP Y#ntemi
ytintemi
paramtr.
mg/tahlet % mg/tablet %
] 1 12.73 101.84 12.28 98. 24
n 2 11.91 95,28 12.46 99.68
3 11.76 9u4.08 12.60 100.8
X 12.13 97.06 12.44 99.57
8 0.52 4,177 0.16 1.28
%S 4,303 4,303 1.28 1.28
XTte/dn |10.84~13.39|86.69-107.43| 12-12.92 96.4-102.74
t testi 0.985
F testi 10.562
t: 2,776 F :19.00

#*
Tableo 12: Sodyum sakkarin-sodyum siklamat tabletlerinde

sodyum sakkarin analizi (2 )
227.7

* Bir tablet 12.5 mg sodyum sakkarin, 125mg sodyum siklamat

icermektedir.,

Tirev .
Ist. spektrofotometrik USP Yéntemi
ybntemi
paramtr. -
mg/tablet % mg/tablet %
1 12.52 100.16 12.28 98.24
n 2 12.85 102.8 12.46 99.68
3 12.76 102.08 12,60 100.8
X 12.71 101.68 12.44 99.57
8 0.17 1.36 0.16 1.28
%58 1.33 1.34 1.28 1.28
XFte/dn [12.29-13.13]98.3-105.06 12-12.92 96.4-102.74
L testi 2.226
F testi 1.128
t: 2.776 F:19.00

»
Tablo 13: Sndyum sakkarin-sodyum siklamat tabletlerinde
sodyum sakkarin analizi 2p )
231.7
* Bir tablet 12.5 mg sodyum sakkarin, 125 mg sodyum siklamat

icermektedir.



Tirev
lat. spektrofotometrik USP  Yéntemi
ytintemi
paramtr.,
mg/tablet % mg/tablet %
1 12.02 b.16 12.28 98.24
n 2 12.37 ?8.94 12.46 99.68
3 12.23 97.84 12.40 100.8
X 12.20 97.65 12.44 99.57
5 0.17 1.409 0.16 1.28
%S 1.44 1.44 1.28 1.28
XTte/dn |11.77-12.63|94.15-101.5 12-12.92 ?6.4-102.74
t teati 1.778
F teati 1.128
t: 2.776 F:19.00

Tablo 14: Sodyum sakkarin-sadyum eiklamat* tabletlerinde
d fekear i lizi (2D )
sodyum sa n analizi Y357
¥ Bir tablet 12.5 mg sodyum sakkarin, 125 mg sodyum siklamat

icermektedir.

Torev
ist. apektrofotometrik USP Ydntemi
i yintemi
paramtr.
mg/tablet % mg/tablet %
1 12.2 97 .6 12.28 98.24
n 2 12.46 99.68 12.46 99.68
3 12.32 98.56 12.60 100.8
X 12.32 98.61 12.44 99.57
31 0.13 1.472 0.146 1.28
%S 1.05 1.49 1.28 1.28
XFte/dn 12-12.68 | 94.96~-102.26] 12-12.92 96.4-102.74
t teeti 1.008
F testi 1.514
t: 2.776 T F:19.00

Tablo 15: Sodyum sakkarin-sodyum siklamat® tabletlerinde
: fos 2
sodyum sakkarin analizi ( DZML7)
* Bir tablet 12.5 mg sodyum sakkarin., 125 mg sodyum siklamat

icermektedir.



5. TARTISMA VE SONUG
l
Bu galismada sodyum sakkarin ve sodyum siklamatin birarada

\
bulundugu tabletlerin kantitatif analizinin, 8n ayirma yapmadan

cabuk\ve hassas bir yontem olarak bilinen tdrev spektrofotometrik

ybnitemin yuygulanabilmesi icin optimum kosullarin saptanmas:
amaclgnm1$t1r.

SDdQum sakkarin ve sodyum siklamat genellikle diyet yiyecek ve
iceaeklerde nldukga kullanilan yapay tatlandiricilardir. Tatlandiric:
nlarak kullanilan karigimlarda 1 kisim sodyum sakkarin 10 kisim sodyum
siklamat bulunmaktadir.

Sodyum sakkarin ile sodyum sakkarinin UV absorpsiyon spektrumlar:
alindiginda 203.5 nm ve 267.2 nm’de sodyum sakkarine ait biri blyik
digeri kigik iki piki oldugu, sodyum siklamatin ise 200 nm’de kigik
bir pik verdigi gdrilmistir. Diger bir deyimle sodyum sakkarin ve
soﬁyum siklamatin absorpsiyon spektrumlari gakistifinda bu iki maddenin
kanti£atif analizini absorpsiyon spektrofotometrik yéntemi ile
yapamaylz. Bu sebeple sodyum siklamat ve sodyum sakkarinin bidestile
sudaki 1., 2., 3., 4. derece tirev spektrumlar:i alindi. Sodyum
sakka#inin kantitatif analizi igin 1.derece tiirev spektrumunda
221.8 nm, 229.7 nm, 237.7 nm’de 2. derece tirev spektrumunda
227.7inm. 231.7 nm, 235.7 nm, 240.7 nm’lerdeki tirev pik yiksekliginden
yararianlldl. Bu dalga boylarinda 8l¢l egrilerinin lineer oldugdu
Lambert-Beer kanununa uydufu ve sodyum siklamatin etkisinin olmadig:

saptanmistir. Tabletlere turev spektrofotometrik ytntem ve kiyas

yintemi (3) uygulandi. Elde edilen sonuglar %95 glven diizeyinde

t ve F testleri yardimiyla dogruluk ve presizyonlari y8ninden

karsilastirildi. l.tdrev spektrumundaki 221.8 nm dalgaboyu igin

elde Qdilen t degeri disinda, diger tﬁrev.dereceleri ve dalga boylara



i

|
igin tatlandiric: tabletlerindeki sodyum sakkarin miktar analizi icgin
gelistﬁrilen yintem ve kiyas yontemi arasinda gerek dogruluk gerek

presiiya ydninden anlamli bir fark olmadid: g8ridlmistir.

Sodyum siklamatin analizi icin uygun bulunan dalgaboylarinda

2p o 4
193.1 196.3 198.4
ait tirev pikleri sodyum sakkarin tarafindan kapatildig: yani sodyum

yapilan deneysel galigmalarda, sodyun siklamata

siklamatin analizinde sodyum sakkarinin etkisinin gok fazla oldugu
giriilmistir. Bu sebepten dolay: tatlandirici tabletlerdeki sodyum
siklamatin miktar analizi igin National Formulary XI11’de (5)
dnerilen titrimetrik y8ntem uygulanmistir. Bu ydntem ile yapilan
deneysel calismalarin istatiksel hesaplamalar: yapilmigtair.

Sonug olarak tatlandirici: tabletlerindeki sodyum sakkarin miktar
anali%i icin kolay, cabuk ve hassas bir y6ntem olarak bilinen
tlirev spektrofotometrik ydntemi 8nerebiliriz. Tabletlerdeki sodyum
sikla%atln kantitatif analizi igin, National Formulary XIII’de ki

(5) titrimetrik ybdntemi kullanilabilir.




KALOR1S1Z TATLANDIRICILARDA BAGIL TATLILIK

Dogah va da yapay tatlandiricilarin tatlilik siddeti fiziksel ya da
kimyasﬁl Szellikler yardimiyla kantitatif olarak 8lgemeyiz ancak
trained taste Panels metodu ile duyusal olarak bulabiliriz. Sakkaroz

|
genel standarttir ve diger tatlandir:icilarin tatlandirma gicli bagil
olarak bulunur. 8rnegin esit konsantrasyonlar baz alindiginda dekstiroz
sakkagoz tatliliginin yaklasi1k %9071 olduundan dekstrozun tatlilik
degeri Q0 dir denir.

Yapay tatlandiricilar yiksek tatlilik degerlerinden dolay: bu tanima
uymazlar. Genelliklg kabul edilen kural siklamatin sakkarozdan 30 kez,
sakkarinin 300 kez daha fazla tatl: oldugudur.Bu oranlar en ivyi
yaklagsimdir ve %107 1luk sakkaroz cgbHzeltisinin yaklasik tatliligina

egit kKonsantrasyon olarak alinir. Su disindaki ortamlarda “tatlilik

ekivalen” oranlari degisebilir (585).




| Kaynaklar

1~ hartindale The Extra Pharmacopoeia, Twenty-eight Edition,
430&1982

2- F.H Jukes, J.Am.Med.Ass , 236, 1987, 1976

3- USP XX11, 1233, 1990

4~ dﬁrk Farmakopisi, 593, 1274

5—:National Formulary X111, 642, 1975

6—‘British Pharmacopoeia, 4935, 1989

7— Nakamura, Masaaki, Watebe, Kumiko, Krigaya, Taidash,
Kawamura, Tera, Shokuhin, Eiseigaku, Zasshi, 1&6(4), 264, 19785
8- Richard d. Btalzberg, Journul of Chem. Ed., 63, 351, 1986
F—- George L Fix, Joel 0. Pallack, And. Chem.,52, 1589, 1980
10— Beltagy, Y.A, Rida, 6.M, Issa, A..Phaémazie. 29, &4, 1974
il; Wahbi, A.M, Abdine H., Karany, M A., Abdel-Hay, M.H,
Anqust 103, 876, 1978

12—~ Beltagy, Y.A, Zbl. Pharm., 116, 925, 1977

13‘\—1 Wyradex, A, Krause, W,8chaesfer, R., Dietsch, H.P, Nahrung
33&1), 83, 1989

14— Kiss—-Eroas, Klara , Kaplar Laszla, Periodica Polytech.
Chem. Eng. 17(4), 359, 1973

15~ Hazemota, Noria, Kamo, Naoki, Kabatake, Yanosuke, J.Ass.

off. Analyt. Chem, 57(3), 1205, 1974

16— A.Al-Badr, M.S8 Rashed, 5.E.tbrahim, Pharmazie, 37, 302,
19$2

17# Garcia Marquez, M.A,Guillen BSans, R., Guzman Chozos, M.,
Afﬁnidad. 43 (401), 63, 1986

18- Dou, J.,Liu, Y.,Cao, 6.,8hipin Yu Fajiao Gongye, 9,18,1983



|

|

|

|
19— an.Meng.Yang. Calayen, Carolina, Talmage,Jaseph M,
i.Foad Sci. 42(4), 1060, 1977
20— balenti, L.P, J. Assoc.0ff. Anal. Chem., 68(4), 782,
1985
21- 'Zhao, H, Yuan, G, Dong, 8, Fenxi Huaxue, 14(9), 706,1986
22— Matsunago., A, Ghta, M, Yamamota, A, 8aito, Y.,Makinoc M.,
Shokuhin Eiseigaku Zassh 27(4), 408, 1986
23— Sjiberg, A.-M.K, Alanka, T.A, J. Assoc. off.Anal. Chem,
70(1), &8, 1987
24—~ Merck index, 2708, 1990
25— USBP XVI, 115, 1960
26— (6.5 Meadows, J.Ass. publ. Analysts, &(3), 97, 1368
27— D.E Johnson, H.B Nunn, J.Ass. O0ff. Analyt. Chem. 51(67,
1274, 13468
?28- A.J. Harrison, A.Coak, J. Ass. Publ. Analysts, 7(2), 42, 1969
29~ Matsunaga, Kozhuyashi, 0Ogino, Yasua, Hamamura, Narikatsu,
Japan fAnalyst, 179(10), 1435, 1970
30—‘Shibata. T., 1Isaka, H., Yashimura, K., Bunsski Kagaku, 20,
850, 1971
31- Y. Yamamato, T.Kumararu, Y. Hayashi, T. Kabayashi, R. Tanaka
Chem. Pharm. Bull., 15, 1437, 1967
32—~ Baturley, B.f&., J. Ass. O0ff. Analyt. Chem.,354), 892, 1972
33-/A. Jean, Johnson, R. M., Analyst, 98, 745, 1973
34~ Bjaberg, A.-M.K., Alanko, T.A., J. Assoc. OGff. Anal. Chem,
70(%). 588, 1987
35-!Greve H., Bonifer, P., Fluess. Bbst. 54(7), 382, 1987

36~| Feng, D.. Chen, C., Fexi Huaxue, 16(8), 738, 1983

| =509~



|

|

|
37— &. Kamijo, T. Kawamura. T. Inaue, Shokuhin Eiseigaku Zasshi
7, 343, 1966
38— E.K Das, T.V Mathew, 5.N. Mitra, J. Charamat., 52(2), 354,
1970
‘39~ éichardson M.L, Luton P.E., 91,520, 1966
40~ Dalziel, J.A. W, Johnson, R.M, Shenton, A.J, Analyst, 97,
719,;1972
41- Graebel. W., Wessels, A., Dt. Lebensmitt Rdsch. &8(2), 393,
1972
42~ Unger, Peter D., Mc Mahan, FrankdJ., J. Chromatogr. 210(2),
360, 1981
43- Herrman, A.,Damawond, E., Wagman, M., J. Chromatogr., 280(1),
8&, 19788
44— Schwedt, G., Hauck, M., Z. Lebensm.- Unters.- Farsch, 187(2),
127, 1988
45- A.KAmir, ahed, Martin I. Blake, Can J. Pharm. 8ci, 16,1, 1970
qe—~ M.M Amer, 1. A, Haroun, M.I, Walash, F.M. Ashaur, Pharmazie,
33.435, 1978
47— Krueger, G., Lebensmitteelin dustire, 276}, 264, 1980
48~ K.G. Given, T. tzel, Analyst, 109, 969, 1984
49-1K.6.Gﬁven. F. Gzaydin, 1.0 Eczacilik Biilteni, 22, 58, 1982
50— K. Nagasawa, H.Yashidama, K. Anryu, J. Crmamatog, 52, 173,

1970

51~ Lawrence, Jd. F., Charbnneau, C. F, J. Assoc. O0ff. Anal. Chem.

71(#). 934, 1988

52—~ |Zache, U., Gruending, H., Z. Lebensm. Unters.— Farsch,

184(6), 503, 1207



{

|

53—i8ungur 5., Modern Enstrimantel Analiz YOntemleri Semineri

199F

54{ T. C O’Haver, G.L Green, Analytical Chemistry, 48, 312, 1976
55{ Thomas E. Furia, Handbook of Food Additives, 1968

56~ Z.Nasierowska, Farmacja Pol., 1975, 31(12}, 975
|




0ZGECMisS

1968 yilinda Elbistan / Kahramanmaras'da dogdum. 1986’

ia Istanbul Ornek Lisesinden mezun oldum.

1986 yilinda girmis oldugum Yildiz Universitesi Fen-Ede-
biyat Fakiiltesi Kimya B&liimiinden 1989-1990 &gretim yilinda
{imyager olarak mezun oldum. Ayni y1l Kimya B&liimi Analitik
{imya Anabilim Dalinda Yiiksek Lisans egitimine bagladaim. 1992
rrlindan beri ayna iniversitenin Analitik Kimya Anébilim Da~

Linda Araétlrma Gorevlisi olarak gérev yapmaktayim.



