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0z

Bu ¢alismada, tablet ilag numunesinde bulunan levadopa ve benserazid etken maddelerinin ayni anda
miktar tayinlerine hi¢bir ayirma islemi uygulanmaksizin ultraviyole goriiniir bolge spektroskopisi ile
tayinleri gerceklestirilmis ve elde edilen veriler yapay sinir aglar1 (ANN) kemometrik yontemi ile
degerlendirilmistir. Calismanin sonunda kullanilan yéntemi karsilastirmak amaciyla kismi en kiigtik
kareler yontemi (PLS) uygulanmistir. Yapilan ¢alismada etken maddelerin saf haldeki spektrumlari
elde edilmis takiben sentetik karisimlar: hazirlanmistir. Bu karisimlardan elde edilen veriler ANN ile
degerlendirilmis ve yontem piyasadan alinan tablet numunesine uygulanmistir. Calismada elde edilen
veriler istatistiksel olarak da incelenmis, ANN yonteminde &nemli bir veri grubu olan karekok
ortalama hata (RMS) verileri oldukea kii¢iik bulunmustur. Ayrica hesaplanan geri kazanim degerleri
oldukca yiiksek, standart sapmalar1 ise yeterince kiigiiktiir. Uygulanan kemometrik yontem

yardimiyla elde edilen sonuglar son derece hizly, basit ve giivenilir sonuglardir.
Anahtar Kelimeler: llag, Levadopa, Benserazid, Yapay Sinir Aglart

Abstract

In this study, the determinations of levadopa and benserazide active ingredients in the tablet drug
sample were carried out by ultraviolet visible region spectroscopy without applying any separation
process at the same time and the obtained data were evaluated by artificial neural networks (ANN)
chemometric method. At the end of the study, the least squares method (PLS) was applied to compare
the method used. In the study, the pure spectra of the active ingredients were obtained and then their
synthetic mixtures were prepared. The ata obtained from these mixtures were evaluated with ANN
and the method was applied to the tablet sample purchased from the market. The data obtained in
the study were also analyzed statistically, and the root mean square (RMS) data, which is an important
data group in the ANN method, was found to be quite small. In addition, the calculated recovery values
are quite high and their standard deviations are small enough. The results obtained with the help of
the applied chemometric method are extremely fast, simple and reliable results.
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1. Giris

Insanoglunun  var oldugu giinden beri
hastaliklarla miicadele edilmektedir. Bu var olus
miicadelesinde olusan her tirli hastaligin
istesinden gelebilmek i¢in 6zellikle ila¢ kimyas1
alaninda c¢alisan bilim insanlar1 hastaliklarin
tedavisinde  uygun ilaglar  gelistirmeye
calismaktadir. ilag kimyacilar1 insan viicudu
veya diger sistemler ilizerinde istenen bir
biyolojik etkiye sahip olan bir farmasdtik
maddeyi tasarlamaya ve sentezlemeye calisir.
flag; hastaliklarin teshisi, tedavisi, korunmasi,
cerrahi girisimlerin daha rahat yapilabilmesi ve
baz1 fizyolojik olaylarin degistirilmesi amaciyla
kullanilan kimyasal maddelerdir. Bunlar dogal
olarak veya laboratuvar ortaminda elde edilirler.
Genellikle tedavide uygulanan ilaglarin se¢imi
icin 6ne sirilen en belirgin o6zellik, ilacin
tedaviye maksimum yanit veren kapasitede
olmas1 gerektigidir. Bu ozellik icin multi
disiplinler aras1 ortak c¢alismalarin 6neminin
oldugu  aciktir.  Ozellikle ilac  ARGE
calismalarinda hekim, eczac1 ve kimyager gibi
farkl disiplinlerden bilim insanlar1 bir arada
calisarak bu o&zeligi ila¢ gelistirmede 6n plana
cikarmaktadirlar.

James Parkinson tarafindan bulundugu kabul
edilen Parkinson hastaligi ilk zamanlarda
“titreyen fel¢” olarak ileri siiriilmiis, daha
sonraki uzun yillar siiren arastirmalar
neticesinde bu hastaligin bir beyin hastalif1
oldugu kabul edilmistir. Genellikle yaslanan
beyinde olustugu bu sebeple genellikle 60 yas
tstii teshis konuldugu ve bunun hastalarda
denge bozukluklari, uyku sorunlari ve deliryum
gibi sendromlarn tetikledigi ifade edilmektedir
[1].

Bir¢ok hastalikta, 6zel bir dokuya veya beynin
ozel bir boliimiine “iletim hatas1” olur. Ornegin,
Parkinson hastaliginda, dopamin iletisi baska bir
yerde normal islerken, beynin 6zel boliimlerinde
yetersizdir. Beyne dopamini taklit eden bir ilag
verilebilir. Ancak, béyle bir ila¢ néro-tasiyicidan
¢ok bir hormon gibi etki eder ciinkii hedefine
ulasincaya kadar viicudu dolasmak zorundadir.
Boyle bir 6n ilacin en iyi bilinen Ornegi
Levadopa’dir (Sekil 1). Levadopa noérotasiyicl
dopamin i¢in bir 6n ilagtir ve Parkinson
hastaliginin tedavisinde kullanilir. Bunun ana
sebebi beyinde bu noérotasiyicinin eksikligi
nedeniyle olusan bir durumdur [2]. Levadopa
beyaz kristal bir yapida olup bir amino asit asittir
ve hiicre membran1 boyunca amino asitleri

tasiyan tasiyict proteinler tarafindan taninir.
Beyne ulastifinda, bir dekarboksilaz enzimi asit
grubunu uzaklastirir ve dopamin olusur [3].

HQ
NH,

HO CH—COOH

Sekil 1. Levadopa’nin kimyasal yapisi
Figure 1. Chemical structure of Levadopa

Benserazid, kan-beyin bariyerini gecemeyen
periferik etkili bir aromatik L-amino asit
dekarboksilaz veya DOPA  dekarboksilaz
inhibitériidiir. Diinya Saghk Orgiitii'niin Temel
llaglar Listesi'nde yer almaktadir. Benserazid'in
kimyasal yapisi Sekil 2’de gosterilmistir.

HO H
P
HO CH;NHNH—C —CH—CH,0H

Sekil 2. Benserazid'in kimyasal yapisi
Figure 2. Chemical structure of Benserazid

Calismamizda kullandigimiz  levadopa ve
benserazid etken maddeleri igin literatiir
incelendiginde o6zellikle ultraviyole goriiniir
bolge spektrofotometresi, HPLC gibi
kromatografik ve yontemler birka¢ tane de
elektrokimyasal = metotlara  rastlanilmistir.
Bunlar genel olarak etken madde tayinlerine
yogunlasmis fakat yapay sinir aglarinin
kullanildigt ~ yontemle  herhangi  makale
yayinlanmadigl goézlenmistir. Bu sebeple bu
calismanin  literatlire o6nemli bir katki
saglayacagini timit ediyoruz. Yukarida da ifade
edildigi lizere kromatografik metotlarla 6zellikle
HPLC gibi [5-8], spektrofotometrik [9-12] ve
elektrokimyasal metotlarla [13,14]
incelendikleri saptanmistir.

Calismamizda uyguladigimiz yapay sinir aglari
metodu bu konuda literatiire katki saglayacaktir.

2. Materyal ve Metot

Calisma UV 1700 PHARMASPEC SHIMADZU
spektrofotometresi  kullanilarak  yapilmistir.
Spektrofotometreden elde edilen veriler, yapay
sinir  aglart  metodolojisi  ydntemi ile
degerlendirilmis, sonuglar gene gii¢li bir
kemometrik yontem olan kismi en kii¢iik kareler
kemometrik yontemi ile karsilastirilmigstir.
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2.1. Kullanilan kimyasal maddeler

Spektrofotometrik calismada kullanilan
levadopa ve benserazid maddeleri ve ¢oziicii
olarak kullanilan HCl maddesi analitik saflikta
olup bunlar Aldrich marka olup piyasadan satin
alinmistir. Biitiin maddelerin hassas bir sekilde
100 mg/L’lik stok c¢ozeltileri hazirlanmis, daha
sonra bu stok c¢ozeltiler kullanilarak diger
¢ozeltiler hazirlanmistir.

2.2. ilag tablet numunesi

Ticari olarak temin edilen Madopar tablet
(Roche Ilag, icerigi 25 mg benserazid + 100 mg
levadopa) laboratuvarda uygun sartlarda bir
agat havanda ezilmis ve buradan bir tablet
agirhgr kadar tartilmistir. Tartilan bu kisim
deneylerde ¢oziicii olarak kullandigimiz 0,1 M
HCl ile ¢6ziilene kadar bir manyetik karistiricida
en az yarim saat karistirilmistir. Karistirma
islemini takiben Whatman No. 42 siizge¢ kagidi
yardimi ile silizme islemi yapilmis ve
¢ozlinmeden kalan tortular ¢éziict ile yikanmig
ve son hacimleri 100 mL olacak sekilde
tamamlanmistir. En son islem olarak c¢alisilacak
derisim araligina seyreltilmis ve analiz islemleri
gerceklestirilmistir.

2.3 Yontem

Deneylere baslamadan once cihaz hatalarim
ortadan kaldirmak icin UVv/Vis
spektrofotometrenin kalibrasyonu yapilmistir.
Olast bir girisimi engellemek amaci ile kor ¢ozelti
olarak 0,1 M HCI kullanilmistir.

3. Bulgular

Bu kisimda stok ila¢ aktif maddelerinden
levadopa i¢in derisimleri 4-20,0 pg/mL arasinda
olacak sekilde ve benserazid icin ise 1,0-5,0
pg/mL arasinda aktif maddeler stoklardan
alinarak 25 mL’lik balon jojelere konuldu ve
kalibrasyon islemi yapilmis olan cihazimizda
absorbans taramalar1 gerceklestirildi. Takip
eden basamakta ise, ila¢ aktif maddelerinden
hazirladigimiz karisimlarin absorbans
taramalar1 yapilarak ila¢ aktif maddeleri
incelendi. Son islem basamaginda ise, bolim
2.2’de anlatildif1 sekilde hazirlanan ticari ilag
tablet numunesinin analizleri yapildi.

3.1 Kalibrasyon setinin hazirlanmasi

Yapay sinir aglar1 ve bu yontemi karsilastirmak
icin uyguladigimiz kismi en kiiglik kareler
kalibrasyon islemleri i¢in ¢éziictimiiz 0,1 M HCl
icerisinde benserazid i¢in 1,0-5,0 pg/mlL,
levadopa igin ise 4-20,0 pg/mL derisim
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araliklarinda her iki etken maddeyi igerecek
sekilde 15 farkl simetrik bir kalibrasyon seti
hazirlandi. Simetrik kalibrasyon seti
hazirlanmasinin amaci1 iki etken maddenin
birbiri Gizerindeki etkilerini gérmek amaciyladir.
Calisilan set Tablo 1’ de gosterilmistir.

Tablo 1. Levadopa
kalibrasyon seti.

ve benserazid igin
Table 1. Calibration set for levadopa and
benserazid.

Levadopa (ng/mL) Benserazid (ug/mL)

1 4
2 8
3 12
4 16
5 20
1 10
2 10
3 10
4 10
5 10
2,5 4
2,5 8
2,5 12
2,5 16
2,5 20

3.2 Spektral kosullarin optimizasyonu

Deneylerde kullanilan  ¢oziiciide  ¢oziilen
levadopa ve benserazid aktif maddelerinin ve
bunlarin  olusturdugu  karisimin  alinan

spektrumu Sekil 3'de gosterilmistir. Sekilden de
kolayca gorildugi tzere, c¢ahsilan ilag aktif
maddeler neredeyse birbirine yakin dalga boyu
araliklarinda absorbans vermektedirler. Bu
karisikliktan dolay1r bu iki ila¢g aktif maddesi
klasik spektroskopik yontemlerle bir arada
tayinleri miimkiin degildir. Bu nedenle bu iki ilag
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aktif maddesinin analizinde gii¢lii bir yontem
olan yapay sinir aglar1 ve karsilastirma yapmak
amact ile de kismi en kii¢iik kareler yonteminin
uygulanmasina karar verilmistir.

3.3 Yapay sinir aglar1 kemometrik yontemi
(ANN)

Yapay sinir aglar1  uygulamasi lisansi
tniversitemizde bulunan MATLAB R2013b ile,
en kiiciik kareler uygulamasi ise lisansi elimizde
olan Minitab 2016 programlar: ile yapilmistir.
MATLAB i¢indeki programda logistik fonksiyon

secilmistir.  Bunun nedeni spektroskopik
verilerin programdaki diger fonksiyonlara
uymamasidir. Uygulamada, karisim  veri

setinden elde edilen veriler kalibrasyon ve test
veri seti olmak tlizere iki matrise ayrilmis sonra
tekrar kendi igerisinde giris ve ¢ikis verileri
olarak  iki ayr1  gruba  bolinmistiir.
Spektrofotometreden elde edilen veriler ¢ok
farkli deger araligina sahip oldugundan,
normalize edilmistir [15].

0,8 (X—Xmin)
(Xmax—Xmin)

Xy=01+ 1

(1) formiiliindeki Xn degeri kurulan yapay sinir
aglar1 metodolojisinde veri g¢ikisinda alinan
sayisal degerlerin normalize edilmis halleridir.
Burada X degisken orijinal degerleri, Xmax ve
Xmin ise degiskenleri gostermektedir.

L

5 PMIM BEN

[35)
[45) L

[ =]
()]
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(8]
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()
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Calismanin bu kisminda yapay sinir aglarinda
yukarida Tablo 1’de goriilen degerlerin yapilan
Olglimlerinden elde edilen verilere
normalizasyon islemi yapilmistir. Yine bu
asamada karisimlarin dl¢iim degerleri normalize
edilmistir. Elde ettigimiz veri toplulugundan
301 veri alinmig ve yapay sinir aglar
metodolojisi olusturulmustur. Bu verilerin 270
tanesini metodun egitme bdlgesine, kalan 31
tanesini de test bolgesine yerlestirilerek yapay
sinir ag1 cabistirllmis ve ilag aktif maddeleri
arasinda en iyi korelasyonu veren yapay sinir ag1
secilmistir. Elde edilen yapay sinir aglarinin
dogrulugunu gosteren en iyi parametre RMS
(karekok ortalama hata) oldugundan bu
degerler asagida verilen (2) formila ile
hesaplanmuistir.

RMS =\/o,5 N-1 3N (X] — X;)? (2)

Burada N test verileri toplamini ve X; ise
bulunmasi gereken degeri gostermektedir. Sekil
4’de de gorildigu gibi, c¢alisilan yapay sinir
aglar1 metodolojisi absorbans degerleri, dalga
boylar1 giris verileri olarak ilag aktif
maddelerinin derisimleri de ¢ikis degerleri
olarak kullanilmistir.

— 10 FPM LEV Pl ix

265 275

a3
o
()]
a3
[I=]
(8]
A3
]
i

Dalga boyu, nm

Sekil 3. 0,1 M HCl iginde benserazid (5 ppm) ve levadopa (10 ppm) ile bu iki bilesige karsilik gelen
karisimin absorpsiyon spektrumlari

Figure 3. Absorption spectra of benserazid (5 ppm) and levadopa (10 ppm) in 0.1 M HCl and the
corresponding mixture of these two compounds
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Ginig tabakas; -+

Gizli tabakalar

1 Cikag tabakas

Sekil 4. Calismada olusturulan yapay sinir aglar1 ydnteminin sematik gosterimi

Figure 4. Schematic representation of the artificial neural network method created in the study

3.4 Metodun validasyonu

Uygulanan yontem hazirlanmis karisimlarin
derisimlerin tahmin edilmesinde basarili bir
sekilde yapildi. Tekrarlanabilir, hassas ve dogru
sonuclar elde edildi. Elde edilen sonuglar
tablolar halinde. Tablo 3 ve Tablo 4 ve Tablo 5’de
geri kazanma, ortalamalar ve standart sapmalar
glin i¢i ve giinler arasi olarak verildi.

Deneysel calismada elde edilen veri toplulugu
cesitli yapay sinir aglar1 olusturmak igin (1)
formili kullanilarak normalize edilmesinin
nedeni, olusturulan ¢esitli yapay sinir aglarindan
en dogru ve tekrarlanabilir sonuglara erismektir.
Tablo 2’ de de ¢alisilan yapay sinir aglar1 ve RMS
degerleri verildi.

Programda  uygulanan train ve  test
islemlerinden hemen sonra hesaplanan RMS
degerleri kullanilarak olusturulan network’ iin
gizli elemanlar1 ve gizli tabakalarinin sayisi
hesaplandi. Tablo 2’ de verilen RMS degerleri
degerlendirilerek NN 301-9-2-2 modeli 9
noronlu gizli tabakasi 2 néronlu 2 ¢ikis tabakasi
ile en iyi degerleri verdigi gozlendi ve bu model
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benserazid ve levodopa’nin derisimlerini tahmin
etmek i¢in kullanildi.

Sekil 5’de 6nerilen model olan NN 301-9-2-2
‘den benserazid ve levodopa’nin tahmin edilen
derisim degerleri icin elde edilen program
ciktisi, sekil 6’da ise hedeflenen veri setlerinin
gene program ciktilarinin grafiksel gosterimi
gorilmektedir. Sekil 6’dan da agik¢a goriildiigi
gibi RZ degerleri sirasiyla 0,9907; 0,9902 ve
0,9853 olup yliksek korelasyon
gostermektedirler. Bilindigi lizere R2
degerlerinin bire yakin olmasi tahmin sonuglarin
calisilan modelden hesaplanan gercek degerlerle
uyum icinde oldugunun dnemli bir gostergesidir.

Tablo 3’de de goriildiigii gibi 6nerilen NN 301-9-
2-2 modeli i¢cin ortalamanin iizerinde geri
kazanimlar elde edilmistir. Bu da Onerilen
modelin dogru ve hassas bir sekilde ¢alistiginin
bize bir gostergesidir.

Tablo 4 ve Tablo 5’'de ise etken maddelerin giin
ici ve glinler arasi dogruluk ve kesinlik degerleri
verilmistir. Bulunan sonuclarin tatminkar
oldugu ifade edilebilir.
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Validasyon  R=0.99024

102 Eniyi validasyon performans 5.nci dongudedir. . fmim R=0.99072
: Train o s
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Test 15 ¥Y=T
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a t 10 o
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m 5
a  10°
Zl 5 10 15 20
+ Hedef Hedef
a
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20 20
© Data © Data o
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c 15 L ¢ 15 Yer
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Sekil 5. NN 301-9-2-2 modelinden bulunan s 7 5 .
program giktis1
5 10 15 20 5 10 15 20

Hedef

Figure 5. Program output found from model NN
301-9-2-2 . . ) o
Sekil 6. Training, validasyon ve test verilerinin

R degerlerini gosteren program grafikleri

Figure 6. Program graphs showing the R values
of training, validation and test data

Tablo 2. Olusturulan yapay sinir aglar1 ve RMS degerleri.

Table 2. Created artificial neural networks and RMS values.

RMS degerleri

Model Egitim Validasyon Test
NN 301-2-2-2 0,19 0,47 0,63
NN 301-3-2-2 0,17 0,42 0,48
NN 301-4-2-2 0,11 0,94 0,48
NN 301-5-2-2 0,19 0,87 0,30
NN 301-6-2-2 0,47 0,39 0,41
NN 301-7-2-2 0,86 0,81 0,43
NN 301-8-2-2 0,28 0,20 0,73
NN 301-9-2-2 0,10 0,23 0,12
NN 301-10-2-2 0,57 0,71 0,85
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Tablo 3. Calisilan karisimlarin geri kazanim degerleri.

Table 3. Recovery values of the studied mixtures.

Karisim (ug/mL) Bulunan (pg/mL) Geri kazanim (%)
Benserazid Levadopa  Benserazid Levadopa Benserazid Levadopa
2,0 12,0 2,01 12,01 100,50 100,08
2,0 16,0 2,01 16,00 100,50 100,00
2,0 20,0 1,99 19,99 99,50 99,95
3,0 8,0 3,00 7,99 100,00 99,87
3,0 12,0 3,01 11,98 100,33 99,83
3,0 20,0 3,02 19,98 100,67 99,90
4,0 8,0 4,02 8,01 100,50 100,12
4,0 12,0 4,00 12,00 100,00 100,00
4,0 20,0 3,99 19,99 99,75 99,95
5,0 8,0 5,00 8,00 100,00 100,00
5,0 12,0 5,01 12,02 100,20 100,17
5,0 20,0 4,99 19,99 99,80 99,95
Ort. 100,14 99,98
SD. 0,36 0,09

Tablo 4. ANN y6nteminin uygulanmasiyla Benserazid ve Levadopa etken madde miktar analizleri i¢in
kesinlik ve dogruluk sonuglari. Giin i¢i (n=6).

Table 4. Precision and accuracy results for Benserazid and Levadopa active ingredient quantification
analysis by application of the ANN method. Intraday (n=6).

Konulan (pg/mL) Benserazid
Benserazid Levadopa Bulunan SS %BSS %BH %GK
2 8 1,99 0,55 0,01 -0,18 99,81
3 12 3,03 2,11 0,02 1,15 101,15
4 16 3,98 1,04 0,01 -0,32 99,67
X 100,21
SS 0,81
BSS 0,01
LOD 2,69
LOQ 8,15
Levadopa
Bulunan SS %BSS %BH %GK
8,01 0,25 0,01 0,05 100,05
11,98 0,21 0,01 -0,16 99,83

16,01 0,18 0,01 0,08 100,08

% 99,99

sS 0,13
BSS 0,01
LOD 0,44
LOQ 1,36
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Tablo 5. ANN yonteminin uygulanmasiyla Benserazid ve Levadopa etken madde miktar analizleri i¢cin

kesinlik ve dogruluk sonuglari. Giinler arasi (n=6).

Table 5. Precision and accuracy results for Benserazid and Levadopa active ingredient quantification
analysis by application of the ANN method. Between days (n=6).

Konulan (pg/mL) Benserazid

BEN LEV Bulunan SS %BSS %BH %GK
2 8 2,02 0,37 0,01 0,97 100,97
3 12 2,30 0,12 0,01 -0,26 99,73
4 16 3,99 0,30 0,01 -0,13 99,86
X 100,19

SS 0,68

BSS 0,01

LOD 2,24

LOQ 6,81

Levadopa

Bulunan SS %BSS %BH %GK

7,97 0,25 0,01 -0,27 99,72

11,97 0,21 0,01 -0,25 99,75

15,97 0,18 0,01 -0,17 99,82

X 99,76

SS 0,05

BSS 0,01

LOD 0,16

LOQ 0,50

GK: % Geri kazanim; BSS : % Bag1l standart sapma ; SS: Standart sapma ; BH: % Bagil hata; x .Ortalama

3.5 Ticari tablet numunesine yapay sinir
aglar1 yonteminin uygulanmasi

Bolim 2.2'de agiklandigr gibi tablet numunesi
hazirland1 ve 6 tekrarli sonuglar hesaplanarak
Tablo 6’da verildi. Bu degerleri elde etmek igin
yapay sinir aglar1 yontemi ile elde ettigimiz
onerilen model olan NN 301-9-2-2’den
yararlanildi. Ayni tabloda Yapay sinir aglari
yontemini karsilastirmak icin yapilan kismi en
kiiciik kareler kalibrasyon (PLS) sonuglar1 da
verildi. Sonuglar irdelendiginde yapay sinir
aglar1 yonteminin benserazid ve levadopa ilag
aktif maddelerinin tayininde kismi en kiigiik
kareler yontemine kiyasla daha hassas sonuglar
verdigi gozlendi. Bu da uygulanan yoéntemin
dogru ve tekrarlanabilir sonuglar verdiginin bir
gostergesi olarak ifade edilebilir.

Tablo 6. Tablet numunesindeki ilag aktif
maddelerinin ANN ve PLS yardimiyla analiz
sonuglari.

Table 6. Analysis results of the active
pharmaceutical ingredients in the tablet sample
with the help of ANN and PLS.

Yontem Benserazid Levadopa
ANN 25,01+0,01 99,99+0,02
PLS 24,78+0,06 99,82+0,04

4. Tartisma ve Sonug

Yapilan bu ¢alismada ayni1 anda miktar tayinleri
spektroskopik yontemlerle yapilamayan ilag
aktif maddelerine yapay sinir aglar1 yénteminin
uygulamasi yapildi. Uygulanan yontem ile
hassas, dogru ve tekrarlanabilir sonuglar elde
edildi. Calisilan yontem ile herhangi bir 6n
ayirma islemi uygulamaksizin ticari ilag
tabletlerinde sonu¢ alinabilecegi ve sonuglarin
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karsilastirilabilecegi belirlendi. Sonug¢ olarak
Parkinson tedavisinde kullanilan ilaclardaki
levadopa ve benserazid aktif maddelerinin
onerilen bu yontemle basarili bir gsekilde
uygulama alani bulacag ifade edilebilir.

5. Discussion and Conclusion

In this study, the artificial neural network
method was applied to the active pharmaceutical
ingredients, which could not be simultaneously
quantified by spectroscopic methods. Precise,
accurate and reproducible results were obtained
with the applied method. It was determined that
with the method studied, results could be
obtained in commercial drug tablets without
applying any pre-separation process and the
results could be compared. As a result, it can be
stated that the active substances of levadopa and
benserazid in the drugs used in the treatment of
Parkinson's will find successful application with
this proposed method.

6.Etik kurul onay1 ve ¢ikar ¢catismasi beyani

Hazirlanan makalede etik kurul izni alinmasina
gerek yoktur.

Hazirlanan makalede herhangi bir kisi/kurum
ile cikar ¢atismasi bulunmamaktadir.
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