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OZET

TUZLU LEZZET ARTIRICI MADDE VE BUNU URETME
YONTEMI VE TUZLU LEZZET ARTIRMA YONTEMI

Mevceut patent basvurusunun bir amaci, yent bir tuzlu lezzet artirici
madde ve bunun i¢in iiretim yontemi ve de bir yiyecek ve icecek igin
tuzlu lezzet artirma yontemi saglamaktir. Bu amaca ulasmak igin bir
vol olarak, asagidaki genel formiil (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya
bunun bir tuzunu igeren bir tuzlu lezzet artirict madde saglanmistir

[formillde R, Tarifnamede belirtildigi gibidir].

H
HN N—R

NH, (1)
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ISTEMLER

1. Asagidaki genel formul (1) ile ifade edilen bir bilesigin veya
bunun bir tuzunun, yiyecek ve igecekler i¢in bir tuzlu lezzet artiric

5 madde olarak kullaninu olup,

OH

H
HN N
Y\ﬁ)j/

| P
NH, (1)

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.

10 2. Asagidaki genel formill (1) ile itade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu igeren bir gida katki maddesi olup,

H
HNYNVOH
| P
NH; (1)

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.
15
3. Asagidaki genel formiil (1) ile ifade edilen bir bilesigl veya bunun

bir tuzunu igeren bir ¢esni olup,
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OH

H
HN\(/N\P/
': £
NH, (1)

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.
4.Istem 3°e gore bir gesni olup, ayrica sodyum kloriir igerir,

5. Asagidaki genel formil (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu igeren bir yiyecek ve i¢ecek olup,

H
HNYN\H/OH
j P
NHZ (1')

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam say1y1 ifade eder.

6. Istem 5°¢ gore bir yiyecek ve igecek olup, bu yiyecek ve igecek 10
ppm veya daha fazla miktarda, genel formul (1) ile ifade edilen

bilesigi veya bunun tuzunu igerir,

7. Istem 5’e¢ veya 6'ya gore bir yiyecek ve igecek olup, burada
viyecekte ve igecekte igine katilmis, genel formil (1) ile ifade edilen

bilesik veya bunun bir tuzu vardir.



38

8. 5 1la 7 arasindaki i1stemlerden herhangi birine gore bir yiyecek ve

icecek olup, ayrica sodyum klorur icerir.

9. Bir yiyecek ve igecek i¢cin bir tuzlu lezzet artirma yontemi olup, bu
5 vyontem, asagidaki formul (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu ekleme adimini igerir:

H
HN\(/N\@/OH
i P
NH, (1

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.

10
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TARIFNAME

TUZLU LEZZET ARTIRICI MADDE VE BUNU URETME
YONTEMI VE TUZLU LEZZET ARTIRMA YONTEMI

Mevceut bulus, bir bilesigin bir tuzlu lezzet artirict madde olarak yeni
bir kullanimi ve bir yivecek ve igecek i¢in tuzlu lezzet artirma
yontemi ile ilgilidir. Mevcut bulus ayrica bir gida katki maddesi, bir
gesni ve bir yiyecek ve igecek ile ilgihdir.

Sodyum canli bir organizma i¢in elzem bir mineraldir ve tuz (sodyum
klorur) sodyum alimimin bir kaynagi olarak son derece onemli bir
maddedir. Bir sodyum iyonu ©Ornegin hucre dist sivi hacminin
korunmasina, ozmotik basincin ve asit baz dengesinin diizenlenmesine
ve bir maddenin zar araciligryla aktif tasinmasinda potansiyel olarak
gerekli bir zarm olusumuna katkida bulunur ve dolayisiyla hayatin
stirduriilmesi i¢in elzemdir.

Ancak gida lezzetimi artirmak i¢in tuz alim asm hale gelme egilinm
gostermektedir. Ormegin, Japonya Saglhk, Is ve Refah Bakanhgirnmn
onerdigi hedef tuz alimlar1 yetiskin erkekler i¢in giinde 9,0 g’dan az ve
vetigskin kadinlar i¢in giinde 7,5 g’dan azdir (“Japonlar i¢in Beslenme
Ile Ilgili Referans Alimlar (2010 baskisi)” (Saglik, Is ve Refah
Bakanlig1)). Ayrica Diinya Saglik Orguti'rnin (WHO) onerdigi bir
hedef tuz alim ginde 6,0 g'dan azdir (“Japonlar igin Beslenme Ile
[lgili Referans Almlar (2010 baskis1)” (Saghk, Is ve Refah
Bakanligi)). Diger yandan, Japonlarin ger¢ek tuz alimlari yetiskin
erkekler igin ginde 11,6 g ve yetiskin kadinlar i¢in ginde 9,9 g’dur.
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Dolayisiyla gercek alimlar ve hedef degerler arasinda c¢ok buyuk
ucurumlar vardir (“*Ulusal Saghk ve Beslenme Anketi, 2009 (Saglik,
Is ve Refah Bakanligr)).

Bu kadar asir1 tuz aliminin kan basincinda bir artisa yol acabilecek bir
ncden olduguna dikkat ¢ekilmekte ve kan basincindaki artisin beyin
felcime ve kalp hastaliklarma neden olabileceginden korkulmaktadir.
Bu kosullar altinda, azaltilnus bir tuz alimmi basarmak i¢in bir
yontem olarak, tuz gibi bir viyecege tuzlu bir tat verebilen bir tuz
alternatifi veya tuzlu lezzet artict madde i¢in yogun bir talep vardir.
Tuz alternatifi, tuz yerine kullanilabilecek ve kendi basina tuzlu bir tat
sunan bir malzemeyi ifade eder. Tuz alternatifi olarak potasyum klorur
bilinmektedir (Patent Literatiirii 1). Ancak potasyum klorur tuzlu tadm
yani sira act bir tat verir ve bu nedenle gida lezzetini azaltir. Ayrica
asir1 potasyum alimi fizyolojik olarak uygun degildir.

Tuzlu lezzet artiric1 madde olarak, kendi i¢inde esasen hig¢ tuzlu tat
olmayan fakat tuz ile birlikte kullanildiginda yogun bir sekilde
hissedilecek tuzlu bir tuz (sodyum klortr) tadi veren bir bilesim
maddesi saglanmaktadir, Simdiye kadar bir¢ok tuzlu lezzet artici
madde onerilmigtir. Ancak mevcut kosullar altinda, bir tuzlu lezzet
artirma etkisinin kuvveti bakimimdan ek gelismeler talep edilmektedir.
Patent Literatiiril

[PTL 1] JP 63-287460 A

[PTL 2] WO 2011/097344 Al'de tuzlu tadi artirmaya yarayan
bilesikler ve yontemler tarif edilmektedir.

Ayrica Monell Center Billteni 2008 sayist sayfa 3°te arjinin
molekiluniin i¢indeki guanidyum grubunun tuzlu lezzet artirmadan

sorumlu oldugu belirtilmektedir.
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Ayrica 236. Amerikan Kimya Dernegi Ulusal Toplantis1 2008, sayfa
AGEFD 261°de (Brand, J. ve ark.) amino asitlerin ve guanidyum igceren
bilesiklerin tuzlu lezzet artirma etkileri anlatilmaktadir,
W02008/020568°de tuzlu madde olarak guanidin hidroklorir igeren
jel tip1 gidalar agiklanmaktadar.

Mevceut bulusun temel bir amaci, bir bilesigin bir tuzlu lezzet artirici
madde olarak yeni bir kullanimim ve bir yiyecek ve igecek i¢in tuzlu
lezzet artirma yontemi saglamaktir.

Mevcut bulusun sahipleri yukarida bahsedilen amaca ulasmak igin
kapsamli galigmalar yapmustir. Sonug olarak bulus sahipleri, asagidaki
genel formil (1) 1le ifade edilen bir bilesigin veya bunun bir tuzunun
bir tuzlu lezzet artinct madde olarak kullamilmasim uygun
olabilecegini kesfetmistir. Mevcut bulus, bu bulgulara dayali olarak
yapilan ¢alismalarla tamamlanmastir,

Yani mevcut bulus, asagidaki maddelere gore bulusun yonlerini
kapsamaktadir.

Madde 1. Asagidaki genel formill (1) ile ifade edilen bir bilesigin veya
bunun bir tuzunun yiyecek ve igecekler i¢in bir tuzlu lezzet artiric

madde¢ olarak kullanim:
H
HN N VOH
Y p
NH,
burada p 3 ila 5 arasinda bir tam say1y1 ifade eder.

Madde 2. Asagidaki formiil (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu igeren bir gida katki maddesi:



H
HN NWOH
Y p

NH, (1)

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam say1y1 ifade eder.
Madde 3. Asagidaki formiil (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu 1geren bir gesni:

H
HN NWOH
Y p

NH, (1)

burada p 3 ila 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.
Madde 4. Madde 3’e gore bir ¢esni olup, ayrica sodyum klorlr igerir.
Madde 5. Asagidaki formill (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya bunun

bir tuzunu igeren bir yiyecek ve igecek:

H
HN NWOH
Y p

NH, (1)
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burada p 3 1la 5 arasinda bir tam say1y1 ifade eder.

Madde 6. 10 ppm veya daha fazla genel formil (1) ile ifade edilen
bilesik veya bunun tuzunu igeren, Madde 5°¢ gore bir yiyecek ve
igecek.

Madde 7. Madde 5 veya 6°ya gore bir yivecek ve i¢cecek olup, bu
viyecek ve icecekte i¢ine katilmug, genel formul (1) ile ifade edilen
bilesik veya bunun bir tuzu vardir.

Madde 8. 5 ila 7 arasindaki Maddelerden herhangi birine gore bir
yiyecek ve igecek olup ayrica sodyum kloriir igerir.

Madde 9. Bir yiyecek ve igecek i¢in bir tuzlu lezzet artirma yontemi
olup, bu yontem asagidaki formul (1) ile ifade edilen bir bilesigi veya

bunun bir tuzunu ekleme adimmi igerir:

H
HN NWOH
Y p

NH, (1)

burada p 3 1la 5 arasinda bir tam sayiy1 ifade eder.

Mevcut bulusun bir uygulamasina gore, genel formill (1) ile ifade
edilen bilesigin veya bunun bir tuzunun bir tuzlu lezzet artirict madde
olarak yeni bir kullanimn saglanmaktadir. Tuzlu lezzet artirici madde
yiksek bir tuzlu lezzet artirma etkisine sahiptir ve kendi i¢inde hig
tuzlu tadi yoktur ve tuzlu tadin disinda hi¢bir yabanci tadi ve yabanci
kokusu yoktur, Bu nedenle dormegin tuzlu lezzet artirici maddenin bir

gida katki maddesi, bir ¢esni veya benzeri olarak eklenmesi, azaltilmig
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bir tuz igerigme sahipken yitksek lezzetli bir tuzlu tadi olan bir gida
saglayabilir.

1. Tuzlu lezzet artirici madde

Tuzlu lezzet artirict madde, kendi iginde esasen hig¢ tuzlu tat olmayan
fakat tuz ile birlikte kullamldiginda yogun bir sekilde hissedilecek
tuzlu bir tuz (sodyum kloriir) tadi veren bir maddeyi ifade eder. Bu
tuzlu lezzet artinct maddenin  belirli  Omnekleri  arasinda;
hissedilemeven, tuzlu maddesi ile birlikte mevcut olmasma olanak
saglandiginda hissedilecek, bir tuzlu lezzet maddesinin esik alt1 bir
tuzlu tadin1 verme etkisine sahip bir madde ve eklendiginde yogun bir
tuzlu lezzete neden olma etkisine sahip bir madde yer alir.

Bilesigin tuzu, tuzlu lezzet artirma etkisini etkilemedigi surece
ozellikle smirlandinlmanmistir. Ayrica tuzun hi¢cbir yabanci tat ve
yabanct koku vermemesi tercih edilir. Organik asitlerin tuzlan ve
inorganik asitlerin tuzlar1 boyle tuzlara ornekler arasinda yer alir.
Bunlardan inorganik asit tuzlari tercih edilir ve bir hidrokloriir
ozellikle tercih edilir.

Tuzlu lezzet artiric1 madde asagidaki genel formul (1) veya bunun bir
tuzu ile ifade edilir. Asagidaki genel formil (1) veya bunun bir tuzu
ile ifade edilen bilesigin tuzlu lezzet artirma etkisi dzellikle yuksektir

ve higbir yabanci tat ve yabanci koku hissedilimez.

H
HN NVOH

p
NH, (1)
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[Formulde p 3 1la 5§ arasinda bir tam sayry1 ifade eder. ]

Genel formul (7) ile ifade edilen bilesigin belirli 6rnekleri asagida

verilmistir.
H H H
HN. _N.__~._OH HN N HN. N._ -~ -~ _OH
NH, NH, NH,
(7-i) : (7-ii) . (7-iii)

Sentez vontemi

Genel formiil (1) veya bunun bir tuzu ile ifade edilen bilesik, 6rmegin
bir guanidinilasyon ayiraci bir birincil amin bilesigi (X) ile asagida
gosterilen Reaksiyon Semasi-1’e  (Reaksiyon Formiili-1) gore

reaksiyona sokularak sentezlenebilir.

Reaksiyvon Semasi-1

H;N OH  Guanidinilasyon HN H OH
\63/ Ayrract \r \ﬁa/
p o

(X) NH, i

(1)

[Formillde p 3 ila 5 arasinda bir tam sayry1 ifade eder.]

Birincil amin bilesigi (X) bilinen bir teknikle sentezlenebilir. Piyasada
satilan bir irintin bilesik (X) olarak kullanlabilecegi anlagilmalidir.
Bilinen bir guanidinilasyon ayiraci, guanidinilasyon ayiraci olarak

kullamlabilir. Uygun guamidinilasyon ayiraglarn arasmda bunlarla
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sinirh olmamakla birlikte 1,3-bis(tert-biitoksikarbonil )-2-
(triflorometilsulfonil)guanidin (1,3-bis(tert-butoksikarbonil)-2-
(triflorometansulfonil)guanidin) (Goodman ayiraci), 1-amidinopirazol
hidroklortr, N,N-bis(tert-buitoksikarbonil)-1H-pirazol-1-
karboksamidin ve N,N’-bis(karbobenzoksi)- | H-pirazol-1-
karboksamidin yer alir. Kullanilacak guanidinilasyon ayiraci miktari
genellikle, bilesik (X)in 1 moltine gore yaklasik 0,1 mol ila asin bir
miktar arasinda, tercihen yaklasik 0,8 mol ila 2,0 mol arasinda olur.
Reaksiyon Semasi-1°de gosterilen reaksiyonun bir bazin varliginda
gergeklestirilmest  tercih  edilir.  Kullanilabilecek baza odrnekler
arasinda  bunlarla  smirhk  olmamakla  birhkte  trietilamin,
diizopropiletilamin, N,N-dimetilanilin, N,N-dimetilpiperazin, N-
metilpiperazin gibi tersiyer aminler ve piridin yer alir. Kullanilacak
bazin miktar1 genellikle, bilesik (X)in 1 mol'iine gore yaklasik 0,8 mol
ila asi1 bir miktar arasinda, tercihen yaklasik 1,0 mol ila 2,0 mol
arasinda olur.

Reaksiyon Semasi-1"de gosterilen reaksiyon bir ¢ozictniin i¢inde
gergeklestirilebilir. Reaksiyonun ilerleyisi inhibe edilmedigi siirece
coziicit ozellikle smirlandinlmamistir. Bu tip ¢oziciilerin  belirhi
ornekleri arasinda bunlarla simirlh olmamakla birlikte diklorometan,
kloroform, dimetilformamid ve tetrahidrofuran yer alir. Bir ¢esit
¢ozicil tek basma kullamlabilir veya 1ki ya da daha fazla g¢esit ¢ozuct
bir karisim olarak kullanilabilir. Alternatif olarak, baz bir siv1
oldugunda baz ¢oziict olarak kullanilabilir.

Reaksiyon Formuli-1'de gosterilen reaksiyonun reaksiyon sicakligi
genellikle 0°C ila 150°C, tercihen yaklasik 15°C ila 50°C arasinda
olur. Reaksiyon Formiuilii-1°de gosterilen reaksiyonun reaksiyon siiresi

genellikle yaklasik 0,1 1la 24 saat arasindadir.
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1,3-bis(tert-butoksikarbonil)-2-(triflorometilsitlfonil)guanidin gibi bir
koruyucu grubun baglandig bir guanidinilasyon ayiraci kullanilmas:
durumunda, koruyucu grubun uzaklastirilmas: (koruyucu grubu
uzaklastirma  reaksiyonu)  gergeklestirilir.  Koruyucu — grubu
uzaklastirma reaksiyonu drnegin asidik bir kosulda gergeklestirilebalir,
“Asidik bir kosulda” ifadesine drnek olarak 6zellikle “hidroklorik asit,
sulfurik asit veya trifloroasetik asit gibi bir asidin varliginda~ ifadesi
gosterilebilir fakat bununla sinirli degildir.

Genel formill (1) veya bunun bir tuzu ile ifade edilen bilesik ayni
zamanda S-metilizotiyolire veya bunun bir tuzu bir birincil amin
bilesigi (X) ile asagida gosterilen Reaksiyon $Semasi-2°ye (Reaksiyon
Formiillii-2) gore reaksiyona sokularak sentezlenebilir. Reaksiyon
Semasi-1-deki sentez yonteminde kullanilacak guanidinilasyon ayiraci
pahahidir ve dolayisiyla Reaksiyon Semasi-2°ye gore sentez yontemi
maliyet bakimindan daha ¢ok tercih edilir.

Reaksivon Semasi-2

H
H,N \(/>/OH HN SCH, HN H oH
- N
NH ' p
(X) 2 NH,

(1)
[Formillde p 3 ila 5 arasinda bir tam sayry1 ifade eder.]

Genel formill (1) ile ifade edilen bilesigin sentezi inhibe edilmedigi
siirece  S-metilizotiyolirenin - tuzu  6zellikle  sinirlandirilmamastir,
Organik asitlerin  tuzlann ve inorgamik asitlerin  tuzlan, S-
metilizotiyotirenin tuzlarina drnekler arasinda yer alir. Bunlarin belirh
omnekleri arasinda bir hidrokloriir, bir suilfat, bir nitrat, bir asetat, bir
trikloroasetat ve bir format bulunur. Bunlardan bir sulfat kolay

bulunma bakimindan tercih edilir.
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Kullamlacak S-metilizotiyourenin veya bunun tuzunun miktar
genellikle, bilesik (X)in 1 mol'ine gore yaklasik 0,1 mol ila 10 mol
arasinda, tercihen yaklasik 0,5 mol ila 3,0 mol arasinda olur.
Reaksiyon Semasi-2°de gosterilen reaksivon bir ¢oziicli olmadan veya
bir ¢oziiciniin i¢inde gergeklestirilebilir. Reaksiyonun ilerleyisi inhibe
edilmedigl sturece c¢ozucu oOzellikle simirlandirilmamistir. Coziicuye
omek olarak 0zellikle su gosterilir fakat bununla siirh degildir.
Reaksiyon Formuli-2°de gosterilen reaksiyonun reaksiyon sicakligi
genellikle 0°C ila 200°C, tercihen yaklasik 50°C ila 150°C arasinda
olur. Reaksiyon Formiilil-2°de gosterilen reaksiyonun reaksiyon silresi
genellikle yaklasik 10 dakika ila 24 saat arasindadir.

Reaksiyon Semasi-2°de gosterilen reaksiyonda S-metilizotiyoiirenin
tuzu kullamldiginda, genel formiil (1) ile ifade edilen bilesigin ilgih
bir tuzu genellikle bir Uriin olarak elde edilir. Ornegin  S-
metilizotiyoure sullfat kullanildiginda, genel formul (1) ile ifade edilen
bilesigin bir sulfatt bir Girlin olarak elde edilir. Bu durumda, elde
edilecek genel formiuil (1) ile ifade edilen bilesigin tuzu oldugu gibi
kullanilabilir veya gerektiginde baska bir asit tuzuna donustirilebilir,
Doniistirme 1¢in kullanilan bir teknik ozellikle simirlandirilmanustir,
Ornegin, bir silfatt bir hidroklorire dontistirme durumunda,
asagidakileri igeren bir teknik uygulanabilir: bir silika jel varligimda
sillfatin 1 mol'ime gore yaklasik 0,1 ila 100 mol, tercihen yaklagik 1
ila 10 mol sodyum kloriir (NaCl) veya kalsiyum kloriir (CaCl,)
ekleyerek bir sullfat1 bir hidrokloriir ve stlfat karigimina dontistiirme
ve siulfat ve hidrokloriir arasindaki fiziksel ozellik farkliliklar
(ornegin  bir ¢ozucude ¢ozunebilirlik) vasitasiyla, elde edilen
karisimdan sadece hidrokloriirl ayirma ve aritma. Alternatif bir

vonde, asagidakileri igeren bir teknik uygulanabilir: bir kromatografi
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yonteminde bir hareketli asama olarak bir organik asit (drn. asetik asit
veya formik asit) iceren bir c¢ozeltinin kullamldigr (6rn. bir tasiyici
olarak silika jel kullanilir) bir yikama gerceklestirilerek bir sulfat
ilgili bir organik aside donustirme ve elde edilen organik asidi asir1
miktarda hidroklorik asitle es kaynama yoluyla bir hidrokloriire
donustirme.

Reaksiyon Formulu-1'de gosterilen reaksiyon veya Reaksiyon
Formili-2°de gosterilen reaksiyon yoluyla elde edilecek bir urin,
genellikle gergeklestirilen yontemlerle ayrilabilir ve antilabilir, Bu
yvontemlere ornekler arasinda bunlarla sinirli olmamakla birlikte bir
yeniden kristallendirme yontemi, bir dammtma yontemi ve bir
kromatografi yontemi yer alir.

Boylece genel formill (1) ile ifade edilen bir bilesik veya bunun tuzu
uretilir. Bilesigin sentezi drnegin 'H-NMR ol¢imil, PC-NMR dl¢iimi
veya kiutle spektrometrisi (0rn. elektrosprey iyonizasyon Kkiitle
spektrometrisi {MS-ESI)) gibi bilinen yontemlerle dogrulanabilir.
Genel formiil (1) ile ifade edilen bilesik veya bunun tuzu piyasada
satilan bir Uriin olarak mevcut oldugunda piyasada satilan uriin de
kullanilabilir,

Mevcut bulusta kullanilan tuzlu lezzet artirict madde, yogun olarak
hissedilecek tuzlu bir tuz tadi veren bir tuz lezzet artirma etkisi
gosterir.  Tuzlu lezzet artirma etkisi bir duyusal test ile
degerlendirilebilir. Duyusal teste bir omek, onceden belirlenmis bir
konsantrasyondaki (orn. agirlik olarak %0,7) bir sulu tuz ¢ozeltisinin
(kontrol) ve test edilecek bir bilesim maddesini igeren aym
konsantrasyondaki bir sulu tuz ¢ozeltisinin (Numune A) tuzlu tat

yogunluklarinin karsilastirilmasini igeren bir yontemdir. Test edilecek
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bilesim maddesi bir tuzlu lezzet artiric1 etkiye sahip oldugunda
Numune A’da kontrole kiyasla daha yogun bir tuzlu tat hissedilir.
Ayrica tuzlu lezzet artirma etkisini degerlendirirken tuzlu lezzet
artirma ctkisi asagidaki yollarla ol¢ulebilir: test edilecek bir bilesim
maddesini i¢eren bir sulu tuz ¢ozeltisinin (Numune B) ve Numune
B°'de daha yiksek bir konsantrasyondaki bir sulu tuz c¢ozeltisi
grubunun (kontrol grubu) tuzlu tat yogunluklarim karsilastirma ve
Numene Brninkine esit bir tuzlu tadin hissedildigi bir tuz
konsantrasyonu arama.

Tuzlu lezzet artiric1 maddenin bir etki gdsterebilmesi i¢in tuzlu lezzet
artirict maddenin tuz 1le birlikte kullamilmasi gereklidir. Ancak
azaltilmig bir tuz igerigine sahip olmasi gereken yiyeceklerin ve
iceceklerin cogu, Omegin bir ¢esni veya corba ashinda tuz igerir.
Dolayisiyla tuzlu lezzet artirict madde, yiyecek ve i¢eceklerin iginde
bulunan tuz ile bir arada bulunarak bir tuzlu lezzet artirma etkisi
gosterebilir. Ustelik mevcut bulusta kullanilan tuzlu lezzet artirici
maddeye, 1lgili teknikte sorun olarak kabul edilen yabanci tat ve
yabanci koku eslik eder. Yani bir yiyecek veya igecegin iginde tuzlu
lezzet artirict maddenin tuz ile birlikte bulunmasiyla hem azaltilmis
bir tuz igerigi hem de yuksek gida lezzeti elde edilebilir.

Yivecek ve igecek, 0zellikle smirlandirilmamistir ve bunlara drnekler
arasinda asagidakiler yer alir: soya sosu, miso, salga ve ketcap gibi
soslar; temel bilesim maddeleri olarak hidrolize edilmis hayvansal ve
bitkisel proteinler (HAP ve HVP), maya oziitil, amino asitler, peptitler
ve benzeri igeren soslar; yiyecekleri ¢esnilendirmek i¢in kullanilan toz
corba, ¢esnilik soya sosu, teriyaki, meyane ve salata sosu gibi ¢esnilik
gidalar; noodle, ekmek ve atistirmaliklar gibi islenmis tahillar;

jambon, sosis ve surimi gibi islenmig et ve balik; c¢orba; tursu ve
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giinlik yemekler. Ayrica sdz konusu yiyecek ve icecek, sicak su veya
su eklenerek pisirilebilen hazir gidalan kapsar (6m. hazir noodlelar
icin toz ve s1vi ¢orba, hazir konsome ¢orbasi, koyu ¢orba, Cin ¢orbasi,
miso ¢orbasi, suimono ve ¢orba tipi hazir noodlelar).

Yivecege ve igecege cklenecek tuzlu tat artirict maddenin miktar
ozellikle sinirlandirilmamistir. Azaltilnus bir tuz igerigine sahip
olmasi gereken yiyecek ve igecek i¢me katilnug, yiyecek ve igecegin
alimu sirasindaki bir konsantrasyon bakimindan agirlik olarak yaklasik
%0,2 ila 2,0, ozellikle agirlik olarak vaklasik 90,5 ila 1,5 tuza
sahiptir. Yukarida tarif edilen miktarda yiyecek ve igecegin iginde
bulunan tuza gore, yiyecek ve igecek alimn sirasinda tuzlu lezzet
artirict1 madde ormegin 1 ppm veya daha fazla, tercthen 10 ppm veya
daha fazla, ozellikle tercihen 15 ppm veya daha fazla eklendiginde bir
tuzlu lezzet artinict  etki  gosterebilir, Ust limit  0zellikle
sinirlandirilmamistir, fakat ¢ozinebilirlik  ve lezzet niteligi
bakimindan %20 veya daha az, tercihen %5 veya daha az olarak
ayarlanabilir.

Tuzlu lezzet artirici madde sadece yukanida bahsedilen bilesik
formunda saglanabilir veya bir kati bilesim veya bir sivi bilesim
formunda saglanabilir. Tuzlu lezzet artirict madde bilesim olarak
saglandiginda, tuzlu lezzet artirma etkisi inhibe edilmedigi siirece,
gerektiginde yiyeceklerin ve igeceklerin tiretimi i¢in kullanilabilen bir
yardimcit madde, bir boya veya bir aroma gibi bir katki maddesi
1¢erebilir.

Tuzlu lezzet artirict madde 6rnegin yukarida bahsedilen bilesigi veya
bunun tuzunu igeren bir gida katki maddesi olarak saglanabilir.

2. Cesni ve vivecek ve icecek
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Mevcut bulus ayrica yukarida bahsedilen bilesigi veya bunun tuzunu
(tuzlu lezzet artirict maddeyi) iceren bir cesni saglamaktadir.
Yukarida bahsedilen bilesik veya bunun tuzu, yukarda bahsedilen «1.”

bolumde tarif edilen tuzlu lezzet artirict maddeyi ifade eder.

Meveut bulusun cesnisi, cesni yukarida bahsedilen bilesigi veya
bunun tuzunu igerdigl surece oOzellikle smirlandmlmamistir ve
yviyeceklerin ¢esnilendirilmesi i¢in kullanilabilir. Bu ¢esninin belirli
yonleri, bunlarla simirli olmamakla birlikte, ana bilesim maddesi
olarak soya sosu, miso, sal¢a ve ketgap; hidrolize hayvansal ve bitkisel
proteinler (HAP ve HVP) iceren soslar, maya ozutii, amino asitler,
peptitler ve benzeri ve toz corba, ¢esnilik soya sosu, teriyaki, meyane
ve salata sosu ile drneklendirilebilir.

Yukarida bahsedilen bilesigin veya bunun tuzunun sodyum klorir
(tuz) ile birlikte bulunarak bir tuzlu lezzet artirici etki gostermesi
bakimindan, mevcut bulusun ¢esnisinin tercih edilen bir yoni olarak,
sodyum Klortir igeren bir yon saglanmigtir. Bu yon ayrica asagidakileri
kapsar: yukarida bahsedilen bilesigi veya bunun tuzunu (tuzlu lezzet
artirict madde) ve soyum kloriir igeren bir ¢esni ve bu g¢esni ile
gerektiginde yiyeceklerin ve igeceklerin tiretiminde kullanilabilen bir
vardimci madde, bir boya veya bir aroma gibi bir katki maddesi
karistirilarak

elde edilen bir ¢esni.

Mevcut bulusun c¢esnisinde, yiyecek ve igecek alimi sirasinda
yukarida bahsedilen bilesigin veya bunun tuzunun miktarimin yalnizca
1 ppm veya daha fazla, tercihen 10 ppm veya daha fazla, ozellikle
tercthen 15 ppm veya daha fazla olmasi gerckir. Mevcut bulusun

gesnist sodyum klortir igerdiginde, yiyecek ve igecek alimi sirasinda
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sodyum kloriir miktarinin sadece agirhk olarak yaklasik %0,1 1la 2,0,
ozellikle agirlik olarak yaklasik 90,3 ila 1,5 arasinda olmasi gerekir.
Mevcut bulus ayrica yukarida bahsedilen bilesigi veya bunun tuzunu
(tuzlu lezzet artirici maddeyi) igeren bir yiyecek ve igecek
saglamaktadir. Bu yiyecck ve igecegin tercih edilen bir yonil olarak,
icine yukarida bahsedilen bilesik veya bunun tuzu katilmis bir yiyecek
ve igecek saglannustir. Burada “katilmig” ifadesi, yukarida bahsedilen
bilesigin veya bunun tuzunun bir yiyecek ve igecek i¢in kullanilan bir
hammaddeden elde edilmeyip ayri olarak katildigini ifade eder.
Yiyecegin ve igecegin bir belirli yoni dzellikle sinirlandirilmamustir,
Yivecegin ve igecegin belirli Ornekleri arasinda noodle, ekmek ve
atistirmahklar gibi islenmig tahillar; jambon, sosis ve surimi gibi
islenmis et ve balik; ¢orba; tursu ve ginliuk yemekler yer alir. Ayrica
s0z konusu yivecek ve icecek, sicak su veya su eklenerek pisirilebilen
hazir gidalar1 kapsar (6rn. hazir noodlelar i¢in toz ve sivi ¢orba, hazir
konsome g¢orbasi, koyu ¢orba, Cin ¢orbasi, miso ¢orbasi, suimono ve
corba tip1 hazir noodlelar).

Mevcut bulusun yiyecek ve igeceginin tercih edilen bir yonu olarak,
sodyum klorir i¢eren bir yon saglanmustir,

Mevcut bulusun yiyecek ve igeceginde, yiyecek ve igecek alim
sirasinda yukarida bahsedilen bilesigin veya bunun tuzunun miktarinin
yalmizca 1,0 ppm veya daha fazla, tercihen 10,0 ppm veya daha fazla,
ozellikle tercthen 15 ppm veya daha fazla olmas1 gerekir. Mevceut
bulusun yiyecegi ve icecegi sodyum klorir icerdiginde, yiyecek ve
icecek alimi sirasinda sodyum kloriir miktarinin sadece agirlik olarak
yaklasik %0,1 ila 2,0, ozellikle agirlik olarak yaklasik 960,3 ila 1,5
arasinda olmasi gerekir.

3. Yivecek ve icecek icin tuzlu lezzet artirma vontemi
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Mevcut bulus ayrica bir yiyecek ve igcecek icin kullanilan bir tuzlu
lezzet artirma yontemi saglamaktadir. Mevcut bulusun yontemi, bir
yiyecek ve igecege yukarida bahsedilen bilesigi veya bunun tuzunu
ckleme adimini igerir.

Yiyecek ve igecek ozellikle simirlandinlmamistir, Ozellikle yiyecek ve
icecek olarak yukarida bahsedilen 2. bolumde tarif edilenler
kullamlabilir. Yiyecegin ve igecegin sodyum klorur (tuz) igermesi
tercih edilir.

Yukarida bahsedilen bilesik veya bunun tuzu, yukarida bahsedilen «1.”

bodlimde tarif edilen tuzlu lezzet artiric1 maddeyi itade eder.

Bilesigi veya bunun tuzunu yiyecege ve icecege eklemek icin
kullanilan belirli bir teknik ozellikle smirlandinlmamstir. Bilesik
veya bunun tuzu yiyecegin ve i¢ecegin hazirlanmast sirasinda
hammaddelerden bir olarak karistirilabilir veya yiyecek ve igecek
alimindan hemen once yiyecege ve igecege cklenebilir. Eklenecek
bilesigin veya bunun tuzunun miktan ozellikle simirlandirlmamustir.
Ancak bilesik veya bunun tuzu, yiyecek ve igecek alimi sirasinda
yiyecek ve igecegin igindeki miktar1 1 ppm veya daha fazla, tercihen
10 ppm veya daha fazla, ozellikle tercihen 15 ppm veya daha fazla
olacak sekilde eklenir.

Boylece yiyecegin ve i¢ecegin tuzlu lezzeti artirilr.

Ornekler

Mevcut bulus asagida Omekler yoluyla daha ayrintili agiklanmaktadir.
Mevcut bulus hi¢bir sekilde bu 6rneklerle simirli degildir.

Her bir ol¢umin asagida gosterilen cihaz ile yapildigi dikkate

alinmalidir.
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'H-NMR ve "*C-NMR ol¢iimleri: Varian Inc. tarafmdan uretilen Inova
500

MS-ESI ol¢giimi: JEOL Ltd. tarafindan tretilen JMS-T100LC
AccuTOF

[Sentez Ormegi 1]: 4 -Guanidino- | -biitanol hidroklorir (a)

o NHBoc
F3C~S—N=C_ H
6 NHBoc EtsN _~~_-N NHBoc
Ho,’\//’\\/NHE . 3 HO \l_i/,
NBoc
CH,Cly
(X-a) 7 (a'

4-Amino-1-biitanol (X-a) (1 g, 11,2 mmol) diklorometanin (25 ml)
iginde ¢ozillmuistiir. Buna trietilamin (1,14 g, 11,2 mmol, 1,0 esdegeri)
eklenmistir  ve  karnisim  oda  sicakhiginda  kanstirilmuastir.
Diklorometanin (25 ml) i¢inde ¢oziilen 1,3-bis(tert-biitoksikarbonil)-
2-(triflorometansulfonil)guanidin (3,95 g, 10,1 mmol, 0,9 esdegeri)
karistma damla damla eklenmistir ve karisim oda sicaklhifinda 1 saat
daha kanstinlmistir. Su eklenerek reaksiyon sogutulmustur. Sonra
sulu katman ectil asetat ile ckstrakte edilmistir ve organik katman
doymus bir sodyum bikarbonat sulu ¢ozeltisi ve doymus maden tuzu
lle yikannugtir ve sonra susuz sodyum sulfatin  tizerinde
kurutulmustur. Coziicii bir buharlastirici ile uzaklastirilmistir ve sonra
kalint1 kisim silika jel kromatografisi (n-heksan:etil asetat=10:->12:1)

ile aritilarak 3,22 g (10,0 mmol, %89,3) (a’) bevaz toz elde edilmistir.
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H HCI H
N NH, - HCI
HO/\/\/N\[]/NHBOC — HO™ Tl/ 2

NBoc AcOFEt NH
(a’) (a)

(@) (2,85 g, 8,60 mmol) 10 ml etil asetatin i¢inde ¢dzlilmigtiir. Buna
konsantre hidrolik asit (10 ml) damla damla eklenmistir ve karisim
oda sicaklhifinda 2 saat boyunca kanstirthp metanol ile es kaynar hale
getirtlmigtir. Ardindan kalinti kisim sulandirilmis hidroklorik asit ile
ekstrakte edilmistir ve sonra sulu katman metanol ile es kaynar hale
getirilerek beyaz toz elde edilmistir. Beyaz toz etil asetat ile yikanarak
817 mg (4,87 mmol, %56,7) 4-guanidino-1-biitanol hidroklorir (a)
bevaz toz olarak clde edilmistir.

'H-NMR (CD);OD, 500 MHz) : =1,55-1,70 (m, 4H), 3,21 (t, 2H,
J=7,0 Hz), 3,58 (t, 2H, J=7,0 Hz)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 6 =26,5; 30,4; 42,3; 62.,3; 158,5
MS-ESI (CsH;4ONsCl): 2M+HCI+H: 299, 21 (hesaplanan deger:
299,20).

[Sentez Omegi 2] 3-Guanidino- 1 -propanol hidroklorir (b)

H
HN., N._~_-OH
NH, - HC|
(b)

282.4 mg (1,84 mmol, %92,1) 3-guanidino-1-propanol hidrokloriir (b)
renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Urnegi 1°deki ile aym sekilde
elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkl olarak 3-amino-1-
propanol (x-b) (150 mg, 2,00 mmol) kullanilmistir ve ¢til asetat ile

yikama uygulanmanustir.
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'H-NMR (CD);0D, 500 MHz) : & =1,75 (tt, 2H, 1=6,0, 6,0 Hz), 3,25
(t, 2H, J=6,0 Hz), 3,60 (t, 2H, ]=6,0 Hz)

BC-NMR (CD;0D, 125 MHz): & =32,4; 39,5; 59,7; 158,8

MS-ESI (C4H;2ONsC1): 2M+HCI+H: 271, 17 (hesaplanan deger:
271,17).

[Sentez Ornedi 3] 5-Guanidino-1-pentanol hidrokloriir (¢)

H
HN N~~~ OH

NHZ-HQ
(c)

250,0 mg (1,38 mmol, %68,9) S-guanidino- | -pentanol hidroklorir (c)
renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Urnegi 1'deki ile aym sekilde
elde edilmistir, fakat Sentez Omegi 1°den farkli olarak S-amino-1-
pentanol (x-c) (206 mg, 2,00 mmol) kullamlmistir ve etil asetat ile
yikama uygulanmamuigtir.

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) :  =1,40-1,48 (m, 2H), 1,57 (it, 2H,
J=6,8, 6,8 Hz), 1,62 (tt, 2H, J=6,8, 6,8 Hz), 3,18 (t, 2H, J=6,8 Hz),
3,57 (t, 2H, J=6,8 Hz)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): § =24,0; 29,6; 33,0; 42,4; 62,6; 158,6
MS-ESI (C¢H sON;Cl); 2M+HCI+H: 327,24 (hesaplanan degZer:
327,23).

[Sentez Ornedi 4 (referans ornek)] 2-Guanidinoetanol hidrokloriir (d)
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247.5 mg (1,77 mmol, %88.,8) 2-guanidinoetanol hidrokloriir (d)
renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Ornegi 1°deki ile aym sekilde
elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkh olarak 2-aminoetanol
(x-d) (122 mg, 2,00 mmol) kullanilmistir ve etil asetat ile yikama
uygulanmamustir,

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : 8 =3,33 (t, 2H, J=5,1Hz), 3,69 (t, 2H,
J=5,1 Hz)

BC-NMR (CD;0D, 125 MHz): & =45.1; 61,4; 159.3

MS-ESI (C3H;(ON;Cl); 2M+HCI+H: 243,13 (hesaplanan deger:
243,13).

[Sentez  Ornedi 5 (referans ornek)] 6-Guanidino-1-heksanol

hidrokloriir (e)

368,7 mg (1,88 mmol, %94.4) 6-guanidino-1-heksanol hidrokloriir (e)
renksiz, yagl bir madde olarak Sentez Ornegi 1°deki ile aym sekilde

elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkli olarak 6-amino-1-
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heksanol (x-e) (234 mg, 2,00 mmol) kullamilmistir ve etil asetat ile
yikama uygulanmanustir.

'H-NMR (CD30D, 500MHz) : & =1,37-1,46 (m, 4H) , 1,52-1,58 (m,
2H), 1,58-1,64 (m, 2H), 3,19 (t, 2H, J=6,6 Hz), 3,55 (t, 2H, J=6,6 Hz)
BC-NMR (CD)30D, 125 MHz): 6 =26,5; 27.5; 29,8; 33,4; 42.4; 62.8;
158.,6

MS-ESI (C;H;sON:Cl): 2M+HCI+H: 355,26 (hesaplanan deger:
355,26).

[Sentez Ornegi 6 (referans ©Ornek)] (6)-Guanidino-2-propanol

hidroklorir (f)

435,2 mg (2,83 mmol, %53,2) (6)-1-guanidino-2-propanol hidrokloriir
(f) renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Ornegi 1°deki ile aym
sekilde elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkh olarak (6)-
amino-2-propanol (x-f) (400 mg, 5,33 mmol) kullanilmstir ve etil
asetat ile yikama uygulanmamistir.

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : & =1,19 (d. 3H, J=6,9 Hz), 3,09 (dd,
1H, J=8,6, 12,8 Hz), 3,23-3,32 (m, 1H), 3,88-3,93 (m, |H)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 6 =20,7; 49,7; 67,1; 159,3

[Sentez Omegi 7 (referans 0Ormek)] (S)-2-Guanidino-1-propanol
hidroklorur (g)
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H

HN N.

HCI - NH,
(g)

432.9 mg (2,82 mmol, %52,9) (S)-2-guanidino-1-propanol hidroklorir
(g) renksiz, vaglt bir madde olarak Sentez Ornegi I'deki ile aym
sekilde elde edilmistir, fakat Sentez Omegi 1°den farkli olarak (S) -(+)
-2-amino-1-propanol (x-g) (400 mg, 5,33 mmol) kullanilmistir ve etil
asetat ile yikama uygulanmamigtir.

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : & =1,20 (d, 3H, J=8,1 Hz), 3,47 (dd,
1H, J=8,1, 12,1 Hz), 3,59-3,63 (m, 1H), 3,64-3,70 (m, 1H)

BC-NMR (CDs0D, 125 MHz): 4 =17,1; 51,3; 66,3; 158,6

[Sentez Orneg1 8§ (referans ornek)] 3-Guanidino-2,2-dimetil-1-

propanol hidrokloriir (h)

N> _oH
- HC
(h)

Y
NH

)

120,1 mg (0,66 mmol, %68,2) 3-guanidino--2,2-dimetil-1-propanol
hidroklorir (h) renksiz, vaglh bir madde olarak Sentez Ornegi 1°deki
ile ayn1 sekilde elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkli olarak
3-amino-2,2-dimetil-1-propanol  (x-h) (100 mg, 0,97 mmol)

kullanilmistir ve etil asetat ile yitkama uygulanmamistir,



10

15

20

23

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : § =0,93 (s, 6H), 3,08 (s, 2H), 3,32 (s,
2H)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 8 =22,6(32); 37.4; 49,7; 68,8; 159,4
MS-ESI (CeH sON;Cl): 2M+HCI+H: 327,20 (hesaplanan deger:
327,23).

[Sentez Ornedi 9 (referans oOmek)] 2-(2-Guamdinoetoksi)etanol

hidroklortir (1)

H
HN N

NH, - HCI
(1)

577,8 mg (3,15 mmol, %82,7) 2-guanidinoetoksi) etanol hidrokloriir
(1) renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Omedi 1°deki ile aym
sekilde elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1'den farkh olarak 2-(2-
aminoetoksi) etanol (x-1) (400 mg, 3,80 mmol) kullanilmistir ve etil
asetat ile ytkama uygulanmamistir.

'H-NMR (CD);0D, 500 MHz) : 6 =3,39 (t, 2H, J=5,0 Hz), 3,59 (t, 2H,
J=5,0 Hz), 3,63 (t, 2H, J=5,0 Hz), 3,69 (t, 2H, J=5,0 Hz)

BC-NMR (CD;0D, 125 MHz): § =43,0; 62,1; 70,5; 73,6; 159,2

[Sentez Ornedi 10 (referans Ornek)] 2-(2-Guanidinoetiltivo)etanol

hidroklorir (7)
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H
HN N
Y \/\S/\/OH
NH, - HCI
(i}

541,6 mg (2,71 mmol, %82,2) 2-(2-guanmidinoetiltiyo)etanol
hidroklortir (j) renksiz, yagli bir madde olarak Sentez Ornegi 1°deki ile
aym sekilde elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkli olarak 2-
(2-aminoetiltiyo)etanol (x-j) (400 mg, 3,30 mmol) kullanilmistir ve
etil asetat ile yikama uygulanmamustir.

'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : 6 =2,72 (t, 2H, J=6,1 Hz), 2,78 (t, 2H,
1=6,8 Hz), 3,42 (t, 2H, J=6,8 Hz), 3,72 (t, 2H, J=6,1 Hz)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 8 =32,2; 35,3; 42,3, 62,7, 158,7

[Sentez Ornegi 11 (referans ornek)] (R)-3-Guanidino-1.2-propanediol

hidroklorir (k)

628,5 mg (3,71 mmol, %84,4) (R)-3-guanidino-1,2-propanediol
hidroklorir (k) Beyaz toz olarak Sentez Ornegi 1°deki ile aym sekilde
elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkli olarak (R)-3-amino-

1,2-propanediol (x-k} (400 mg, 4,39 mmol) kullamilmstir.
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'H-NMR (CD);0D, 500 MHz) : & =3,24 (dd, 1H, J=6,7, 14,1 Hz),
3,37 (dd, 1H, J=4,0, 14,1 Hz), 3,51 (dd, 1H, J=6,0, 12,1 Hz), 3,56 (dd,
1H, J=6,0, 12,1 Hz), 3,74-3,80 (m, 1H)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 6 =45,5; 64,4; 71,6; 159,5

[Sentez Ornegi 12 (referans ornek)] |-Guanidinopropan hidrokloriir

)

597,2 mg (4,34 mmol, %85,5) 1-guanidinopropan hidrokloriir (1)
renksiz, yagh bir madde olarak Sentez Ornedi 1°deki ile ayni sekilde
elde edilmistir, fakat Sentez Ornegi 1°den farkli olarak propilamin (x-
1) (300 mg, 5,08 mmol) kullanilmigtir ve etil asetat ile yikama
uygulanmamustir.

'H-NMR (CDsOD, 500 MHz) : 8 =0,98 (t, 3H, J=7,7 Hz), 1,61 (tq,
2H, 1=7,7,7,7 Hz), 3,15 (t, 2H, J=7,7 Hz)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): § =11,5; 23,2; 44,0; 158,6

MS-ESI (C4H2N;Cl): 2M+HCI+H: 239,14 (hesaplanan deger:
239,18).

[Sentez Ornesi 13]: S-metilizotivouire sitlfat kullanilarak 3-guanidino-

| -propanol hidroklorir (b) sentezi
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M LT ~,__,/\‘.HZ . ‘ ";‘(:5'-\;" M : H-50, . RO ST -N T e : H.S0, 2 CH,SH

NS NHL

3-Amino-1-propanol (X-b) (150 mg, 2,0 mmol) suda (0,4 ml)
¢ozulmiistir. Buna S-metilizotiyoure sulfat (278 mg, 1.0 mmol)
cklenerek stispansiyon halinde tutulmustur ve sonra karisim 1sitilarak
6 saat boyunca geri akitilmistir. Su ve kalan 3-amino-1-propanol bir
buharlastiric1 ile uzaklastinlarak yagl bir ham urtin olarak 344 mg 3-

guanidino-1-propanol suilfat (m) elde edilmistir.

H ) H
N L NH NaCl, Si0, HO N. “::_V.-,NH

' HO \T_f: . HESO} .

1
NH,, - MCI

-
Z

Ham triin olarak 344 mg 3-guanidino-1-propanol sulfata (m) 1,04
ml'lik bir 3 M NaCl sulu c¢ozeltisi eklenerek siispansiyon halinde
tutulmustur. Elde edilen sispansivona 10 ml metanol eklenmistir ve
ayrica 2,0 g silika jel (Wakogel C-200) eklenmistir. Ardindan ¢dziich
bir buharlastirici ile uzaklastirilarak numune silika jelin yiizeyi tizerine
toplanmistir. Boylece bir numune jel hazirlanmmstir. 14,1 g'lik bir
ayirma jeli (Wakogel C-200) aseton i¢inde siispansiyon haline
getirilmistir ve bir cam siituna doldurulmustur. Numune jel stitunun
Uzerine yerlestirilmistir, 50 ml aseton sutundan gegirilmistir ve sonra
200 ml etanol stitundan gegirilmistir. Cozicli ile ayrilmis etanol
katmani bir buharlastirict ile kuruyuncaya kadar buharlagtirilarak 241
mg (1,57 mmol, %78,5) 3-guanidino-I-propanol hidroklorir (b)

renksiz, yagl bir madde olarak elde edilmastir.
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Elde edilen renksiz, yaglhh madde ile ilgili 'H-NMR ve "“C-NMR
verilerinin her ikisi de Sentez Omegi 2°de elde edilen verilerle
tutarliydi.

[Sentez Ornesi 14] 3-Guanidino-1-propanol siilfat (m)

344 mg ham 3-guanidino-l-propanol sulfata (m) 10 ml metanol
eklenmistir ve ayrica 2,0 g silika jel (Wakogel C-200) eklenmistir ve
sonra ¢ozucl buharlastirici ile uzaklagtirilarak numune silika jelin
ylzeyi Uzerine toplanmustir. Boylece bir numune jel hazirlannustir.
14,1 g’lik bir ayirma jeli (Wakogel C-200) aseton iginde sispansiyon
haline getirilmistir ve bir cam siituna doldurulmustur. Numune jel
situnun Uzerine yerlestirilmistir, 50 ml aseton ve 50 ml etanol
situndan gecirilmistir ve sonra 200 ml metanol siitundan gegirilmistir.
Cozicir ile ayrilmig etanol katmani bir buharlastiricr ile kuruyuncaya
kadar buharlastirilarak 235 mg (1,41 mmol, %70,5) 3-guanidino-1-
propanol stlfat (m) renksiz, yagli bir madde olarak elde edilmistir.
'H-NMR (CD;0D, 500 MHz) : 6 =1,79 (tt, 2H, J=6,0, 6,0 Hz), 3,27 (t,
2H, J=6,0 Hz), 3,63 (t, 2H, J=6,0 Hz)

BC-NMR (CD);0D, 125 MHz): 6 =32,5; 39,2; 59,6; 158,9

[Ornek 1] Duyusal degerlendirme

1 ila 11 arasindaki Sentez Orneklerinde ve Sentez Ornegi 14°te
sentezlenen bilesikler ve piyasada satilan guanidin Hidroklorir, B -
guanidinopropanoik  asit,  y-guamidinobiitirikk  asit  ve  6-
guanidinokaproik asit Uriinleri degerlendirme numuneleri olarak
kullanilmustir ~ ve  bunlarin  tuzlu  lezzet artinci  etkileri
degerlendirilmistir.

Her bir degerlendirme numunesi ve sodyum klorir (tuz) damitilmis
suda ¢ozilerek agirlik olarak 90,150 degerlendirme numunesi ve

agirlik olarak %0,700 sodyum klorilr igeren bir sulu ¢dzelti hazirlanip
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bu sulu ¢ozelti bir degerlendirme ¢ozeltisi olarak kullamilmistir,
Aynica agirhk olarak %0,700, agirhk olarak %0,735, agirhk olarak
%0,770, agirhk olarak %0,805 ve agirhik olarak %0,840 sodyum
klorur igeren ¢ozeltiler karsilastirmali nesneler olarak kullanilmustir.
Her bir degerlendirme numunesi, asagidaki olgiitlere dayalt olarak
duyusal degerlendirmeye tabi tutulmugtur.

++++: agirhik olarak %0,840 oraninda maden tuzununkine esit veya
daha yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%20 veya daha fazla bir tuzlu
lezzet artirma etkisi gosterir);

+++: agirlik olarak %0,805 oraminda maden tuzununkine esit veya
daha yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%15 veya daha fazla bir tuzlu
lezzet artirma etkisi gosterir);

++: agirhik olarak %0,770 oraninda maden tuzununkine esit veya daha
yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%10 veva daha fazla bir tuzlu lezzet
artirma etkisi gosterir);

+: agirlik olarak %0,735 oraninda maden tuzununkine esit veya daha
yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%5 veya daha fazla bir tuzlu lezzet
artirma etkisi gosterir) ve

+: agirhk olarak %0,735 oraninda maden tuzununkinden daha zayif
bir tuzlu lezzet gosterir (%5’ten daha az bir tuzlu lezzet artirma etkisi
gosterir) veya act bir tat veya benzeri nedeniyle degerlendirilemiyor.

Tablo 1 ve Tablo 2°de sonuglar gosterilmektedir.

[Tablo 1]
Sentez Yapisal Formiil Ad Tuzlu lezzet Yabanci tat ve
Oroegi artirict etki yabanct koku
1 H 4-Guanidino-1- ++++ Neredeyse hig
HN'T‘T"N " 0M | biitanol hidrokloriir yahanci tat ve
NH; - HCI vabanci koku

hissedilmedi
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2 H 3-Guanidino-1- -+ Neredeyse hig
AN ks N OH propanol yabanci tat ve
NH, - +Cl ‘ hidroklorir yabanc1 koku
hissedilmedi
3 H 5-Guanidino-1- ++4++ Neredeyse hig
HNQ—:: N~ _OH | pentanol hidrokloriir yabanc! tat ve
LH; HCI yabanci koku
hissedilmed:
4 H 2-Guanidinoctanol +++ Neredeyse hig
HN;::;'_,,.N " 0H hidroklortr vabanct tat ve
NH, - HC| yabanci koku
hissedilmedi
5 6-Guanidino-1- ++ Act bir tat
heksanol hidrokloriir hissedildi
H
N N o
NE- G
6 H 1-Guanidino-2- ++ Hafif bir yabanc
N N"~’/\'OH propanol hidrokloriir tat hissedildi
NH. HCI
7 N H R 2-Guanidino-1- + Yabanci bir tat
\T " OH propanol hidrokloriir hissedildi
HC - NH:
8 H o~ 3-Guanidino-2,2- ++ Neredeyse hig
HN e No O dimetile yabancl tat ve
&JHE HC 1-propanol hidrokloriir yabanct koku
hissedilmedi
9 ] 2-(2-Guanidinoetoksi) ++ Neredeyse hi¢
M. ,N\/\O_ ~_OH etanol hidrokloriir yabanc1 tat ve
Ay HO yabanci koku
hissedilmedi
[Tablo 2]
Sentez Yapisal Formiil Ad Tuzlu Yabanci tat
Ormegi lezzet ve yabanc
artirict koku
etki
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10 " INi 2-(2- + Aci bir tat
Y NN Guanidinoetiltiyo) hissedildi
NI (! etanol hidrokloriir
11 H OH {R}-3-Guanidino- ++ Neredeyse
HN\ N\/&OH 1.2-propanediol hig yabanc
\1/ hidroklorir tat ve yabanci
NH. HCI koku
hissedilmedi
12 H 1-Guanidinopropan ++ Aci bir tat
AN N hidrokloriir hissedildi
NH, - HCI
14 ; ' ) 3-Guanidino-1- ++++ Neredeyse
: HN.\T.N\ O :. S0, propanol siilfat hi¢ yabanc
LN ‘ tat ve yabanci
koku
hissedilmedi
- HN. NH- Guanidin +++ Neredeyse
“f o hidrokleriir hi¢ yabanci
NH, HCI _ tat ve yabanci
koku
hissedilmedi
Hh H\J/\CQOH Guanidinﬁpropanoik - }:l e
Y ¢ vabanci
NH, asit tat ve yabanci
koku
hissedilmedi
- H ¥ -Guanidinobitirik ++ Neredeyse
M \T N, LO0H asit hig yabanci
NH; tat ve yabanci
koku
hissedilmedi
- h 6-Guanidinokaproik + Neredeyse
i Y R eV coor asit hig yabanet
NH;

tat ve yabanci
koku

hissedilmedi
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4 ila 12 arasindaki Sentez Orekleri referans dorneklerdir.
Sonuglar, tuzlu tat artirtic1 maddenin bir tuzlu lezzet artirma etkisine
sahip oldugunu gostermistir.

[Ornek 2] Duvusal degerlendirme

Sentez Umegi 2°de elde edilen 3-guanidino-1-propanol hidroklorir,
bir ekleme konsantrasyonu ile bir tuzlu lezzet artirict etki arasindaki
iliski bakimindan degerlendirilmistir.

3-Guanidino-1-propanol  hidroklorir ve sodyum klorlr (tuz)
damitilmug suda ¢ozulerek 1,5 ppm (agirlik olarak %0,00015), 15 ppm
(agirlik olarak %0,0015), 150 ppm (agirlik olarak %0,015) veya 1.500
ppm (agirhk olarak %0,15) 3-guanidino-1-propanol hidroklorir ve
agirlik olarak %0,700 sodyum kloriir igeren bir sulu ¢dzelti hazirlanip
bu bir degerlendirme ¢ozeltisi olarak kullanilmustir. Ayrica agirhik
olarak %0,700, agirhik olarak %0,735, agirlik olarak %0,770, agirlik
olarak %0,805 ve agirlik olarak %0,840 sodyum klorir igeren
cozeltiler karsilagtirmali nesneler olarak kullanilmustir.

Her bir degerlendirme numunesi, asagidaki Ol¢litlere dayali olarak
duyusal degerlendirmeye tabi tutulmustur.

++++; agirhk olarak %0,840 oraninda maden tuzununkine esit veya
daha yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%20 veya daha fazla bir tuzlu
lezzet artirma etkisi gosterir);

+++: agirhik olarak %0,805 oranmmnda maden tuzununkine esit veya
daha yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%15 veya daha fazla bir tuzlu
lezzet artirma etkisi gosterir);

++: agirlik olarak %0,770 oraninda maden tuzununkine esit veya daha
yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%10 veya daha fazla bir tuzlu lezzet

artirma etkisi gosterir);
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+: agirhk olarak %0,735 oraninda maden tuzununkine esit veya daha
yogun bir tuzlu lezzet gosterir (%5 veya daha fazla bir tuzlu lezzet
artirma etkisi gosterir) ve

=: agirlik olarak %0,735 oraninda maden tuzununkinden daha zayif
bir tuzlu lezzet gosterir (%35°ten daha az bir tuzlu lezzet artirma etkisi
gosterir).

Tablo 3-te sonuglar gosterilmektedir.

[Tablo 3]
Ekleme konsantrasyonu Tuzlu lezzet artirict etki
1,5 ppm (%0,00015) +
15 ppm (%0,0015) +
150 ppm (%0,015) ++
1.500 ppm (%0,15) +4+++

Sonuglar, 3-guanidino-1-propanol hidrokloriitin 15 ppm veya daha
fazla bir ekleme konsantrasyonunda iken bir tuzlu lezzet artiricr etki
gosterdigini  ve etkisinin konsantrasyona bagli oldugunu ortaya
koymustur,

[Omek 3] Yivecek ve icecekteki tuzlu lezzet artirici etki ic¢in

degerlendirme

Sentez. Ornegi 2°de elde edilen 3-guanidino-1-propanol hidrokloriir,
bir yiyecek ve icecekteki tuzlu lezzet artinici etkisi bakimindan
degerlendirilmistir.

Asagida gosterilen tablo 4’e gore hammaddeler karistirilmistir (noodle
igin toz ¢orba). Karistirillan hammaddeler 1.000 ml sicak suda
coziulerek, bir kontrol formillasyonuna ve tuzu azaltilmis bir
formiilasyonu sahip yiyecekler ve igecekler elde edilmistir (hazir

noodlelar 1¢in noodle gorbasi). Kontrol formillasyonu gorbasinin ve
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tuzu azaltilmig formillasyon ¢orbasmin sodyum (Na) bakiminda tuz
icerigl konsantrasyonlan sirasiyla %1,02 ve %0,76°dir. Dolayisiyla
tuzu azaltilmis formulasyon, kontrol formillasyonuna kiyasla %25

azaltilmis bir tuz i¢erigine sahiptir.

[Tablo 4]
L bagina (g)
Kontrol formiilasyonu Tuzu azaltilmig
formilasyon

Antilmis tuz 7,93 5,36
Seker 10,13 10,13
Sodyum glutamat 0,66 0,66
Nikleik asit lezzet 0,44 0,44

verici

Asithik diizenleyici 0,13 0,13
Aroma 0,13 0,13

Toz karamel 0,66 0,66
Hidrolize proten 0,77 0,77
Bitkisel ozt 0,88 0,88
Kurutulmus 5,07 5,07

palamut/palamut oziiti1

Toz soya sosu 2,09 2,09
Shichimi togarashi 0,15 0,15
Toplam 29,05 26,48

Tuz igerigi %1,02 %0,76

konsantrasyonu (Na
bakimindan)

Sentez Ornegi 2°de elde edilen 3-guanidino-1-propanol hidroklorir

sirastyla agirhk olarak %0,1, agirhik olarak %0,15 ve agirhik olarak
%0,20 konsantrasyonlarinda tuzu azaltilmis formulasyon ¢orbasina
katilarak 1 ila 3 arasindaki Numuneler hazirlanmistir. 1 ila 3
arasindaki Numuneler, kontrol formillasyonu ¢orbast ve tuzu
azaltilmis formillasyon c¢orbasimin her biri ile ¢ift olarak bir
karsilastirmaya dayal1 olan bir duyusal teste tabi tutulmustur.

Tablo 5°te duyusal testin sonuglar gosterilmektedir.
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[Tablo 5]
3-Guanidino-1- Duvusal degerlendirme sonucu
propanol
hidrokloriir
Kontrol formiilasyonu 0
Tuzu azaltilnus 0 Kontrol formitlasyonuna kiyasla tuzlu tat
formillasyon dahil olmak Uizere thm tat hafifti.
Numune 1 0,1 Tuzu azaltilmis formulasyona kiyasla
tuzlu tat dGnemli derecede artti, fakat

kontrol formulasyonuna kiyasla zayifti,

Numune 2 0,15 Kontrol formilasyonuna kivasla tuzlu tat
biraz zayifti.

Numune 3 0.2 Tuzlu tat dahil olmak Gizere tat ve aroma

bakimimdan kontrol formiilasyonundan

neredeyse hig fark voktu.

10

15

Tablo 5°te gosterildigi gibi, tuzlu lezzet artirma ctkisinin 3-guanidino-
1-propanol hidrokloriirin konsantrasyonuna bagh olarak arttigi ve
agirlik olarak %0,2 oraninda eklenmesinin hazir noodlelar igin noodle
corbalarinda %25°lik bir tuzlu lezzet artirma etkisi gosterdigi
bulunmustur. Ayrica 3-guanidino-1-propanol hidrokloriir agirlik
olarak %0,2 oraminda eklendiginde dikkate deger bir yabanci tat ve
yabanci koku hissedilmemistir.

Sonuglar, agirlik olarak %0,2°lik bir ekleme konsantrasyonunda 3-
guanidino-1-propanol hidroklorlirim bir yiyecek ve icecekte de en az
%25 oraninda bir tuzlu lezzet artirici etki gosterdigini ortaya

koymustur.
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