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ОПРЕДЕЛЕНИЕ
[bookmark: _GoBack]Натрия N-циклогексилсульфамат.
Содержание: от 98,5 % до 101,0 % в пересчёте на сухую субстанцию.
СВОЙСТВА
Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок или бесцветные кристаллы. 
Растворимость. Легко растворим в воде, мало растворим в этаноле 96 %.
ИДЕНТИФИКАЦИЯ
Первая идентификация: А, Д.
Вторая идентификация: Б, В, Г, Д.
А. ИК-спектрометрия (ОФС «Спектрометрия в средней инфракрасной области»). 
Образец сравнения: фармакопейный стандартный образец натрия цикламата.
Требование: инфракрасный спектр поглощения испытуемого образца должен соответствовать спектру фармакопейного стандартного образца натрия цикламата.
Б. Изучают хроматограммы, полученные в испытании «Примесь А».
Требование: На хроматограмме испытуемого раствора (б) должна обнаруживаться основная зона абсорбции на уровне зоны адсорбции на хроматограмме раствора сравнения (а), соответствующая ему по окраске и величине.
В. Качественная реакция. К 1 мл раствора S (см. раздел Испытания) прибавляют 1 мл воды и 2 мл раствора 42,5 г/л серебра нитрата, затем встряхивают. Должен образовываться белый кристаллический осадок.
Г. Качественная реакция. К 1 мл раствора S прибавляют 5 мл воды, 2 мл 73 г/л хлористоводородной кислоты разведённой и 4 мл раствора 61 г/л бария хлорида и перемешивают. Полученный раствор должен быть прозрачным. Затем прибавляют 2 мл натрия нитрита раствора 10 %. Должен образовываться объёмный белый осадок и выделяться газ.
Д. Качественная реакция. Смешивают 1 мл раствора S и 1 мл воды, полученный раствор даёт реакцию (А) на натрий (ОФС «Общие реакции на подлинность»).
ИСПЫТАНИЯ
Раствор S. 5 г испытуемого образца растворяют в воде, свободной от углерода диоксида, приготовленной из воды дистиллированной, и доводят объём раствора тем же растворителем до 50,0 мл.
Прозрачность раствора (ОФС «Прозрачность и степень опалесценции (мутности) жидкостей»). Раствор S должен быть прозрачным.
Цветность раствора (ОФС «Степень окраски жидкостей», метод 2).
Раствор S должен быть бесцветным.
pH (ОФС «Ионометрия», метод 3). От 5,5 до 7,5. Определение проводят с использованием раствора S.
Оптическая плотность (ОФС «Спектрофотометрия в ультрафиолетовой и видимой областях»). Не более 0,10. Определение проводят с использованием раствора S при длине волны 270 нм.
Примесь А. Тонкослойная хроматография (ОФС «Тонкослойная хроматография»).
Испытуемый раствор (а). Раствор S.
Испытуемый раствор (б). 1 мл испытуемого раствора (а) доводят водой до 10,0 мл. 
Раствор сравнения (а). 0,10 г фармакопейного стандартного образца натрия цикломата растворяют в воде и доводят объём раствора тем же растворителем до 10,0 мл.
Раствор сравнения (б). 10 мг сульфаминовой кислоты (примесь А) растворяют в воде и доводят объём раствора тем же растворителем до 100,0 мл.
Условия хроматографирования:
- ТСХ пластинка со слоем силикагеля G;
- подвижная фаза (ПФ): аммиака раствор концентрированный 25 % – вода – этилацетат – пропанол (10:10:20:70 об/об/об/об);
- наносимый объём пробы: 2 мкл;
- насыщение камеры: 1 ч;
- пробег фронта подвижной фазы: более 12 см;
- высушивание: в потоке тёплого воздуха, затем нагревают при 105 °С в течение 5 мин;
- детектирование: опрыскивают горячую пластинку натрием гипохлорита раствора концентрированного разбавленного до концентрации 5 г/л активного хлора. Пластинку помещают в поток холодного воздуха до тех пор, пока площадь покрытия ниже точек нанесения не приобретёт слабый синий цвет при добавлении капли крахмала раствора с калием йодидом; избегать длительного воздействие холодного воздуха. Опрыскивают крахмалом раствора с калия йодидом и просматривают хроматограммы в течение 5 мин.
Предел содержания примеси (испытуемый раствор (а)):
- примесь А: зона адсорбции примеси А не должна быть интенсивнее соответствующей зоны адсорбции на хроматограмме раствора сравнения (б) (0,1 %).
Примеси B, C, D. Метод ГХ (ОФС «Газовая хроматография»).
Раствор внутреннего стандарта. 2 мкл тетрадекаина растворяют в метиленхлориде и доводят объём раствора тем же растворителем до 100,0 мл.
Испытуемый раствор. 2,00 г испытуемого образца растворяют в 20 мл воды, прибавляют 0,5 мл натрия гидроксида раствора концентрированного и встряхивают с 30 мл толуола. 20 мл верхнего слоя встряхивают с 4 мл смеси, состоящей из равных объёмов уксусной кислоты разведённой 12 % и воды. Отделяют нижний слой, прибавляют 0,5 мл натрия гидроксида раствора концентрированного и 0,5 мл раствора внутреннего стандарта и встряхивают. После разделения слоёв немедленно используют нижний слой.
Раствор сравнения. 10,0 мг (около 12 мкл) циклогексиламина (примесь С), 1,0 мг (около 1,1 мкл) дициклогексиламина (примесь D) и 1,0 мг (около 1 мкл) анилина (примесь B) растворяют в воде и доводят объём раствора, тем же растворителем до 1000 мл. 10,0 мл полученного раствора доводят водой до 100,0 мл (раствор А). К 20,0 мл раствора А прибавляют 0,5 мл натрия гидроксида раствора концентрированного и экстрагируют с 30 мл толуола. Встряхивают 20 мл верхнего слоя с 4 мл смеси, состоящей из равных объёмов уксусной кислоты разведённой 12 % и воды. Отделяют нижний слой, прибавляют 0,5 мл натрия гидроксида раствора концентрированного и 0,5 мл раствора внутреннего стандарта и встряхивают. После разделения слоёв немедленно используют нижний слой.
Условия хроматографирования:
- колонка: из расплавленного кварца длиной 25 м и внутренним диаметром 0,32 мм, покрытая слоем Поли[метил(95)фенил(5)]силоксан толщиной 0,51 мкм;
- газ-носитель: гелий для хроматографии;
- скорость газа-носителя: 1,8 мл/мин;
- режим изменения температуры:
	Элемент
	Время (мин.)
	Температура (ºС)

	Колонка
	0–1
1–9
9–13
	85
85 → 150
150

	Блок ввода проб
	
	250

	Детектор
	
	270


- детектор: пламенно-ионизационный;
- вводимый объём пробы: 1,5 мкл; используют разделённое вентиляционное отверстие со скоростью газа-носителя 20 мл/мин.
Относительное время удерживание (время удерживания примеси С около 2,3 мин): примесь В  около 1,4; тетрадекаин  около 4,3; примесь D  около 4,5.
Пределы содержания примесей:
- примесь С: не более 10 ppm;
- примеси B, D: каждой примеси не более 1 ppm.
Сульфаты (ОФС «Сульфаты», методика 1). Не более 0,1 %. 
1,5 мл раствора S доводят водой дистиллированной до 15,0 мл. 
Потеря в массе при высушивании (ОФС «Потеря в массе при высушивании», способ 1). Не более 1,0 %. Для определения используют 1,000 г испытуемого образца и высушивают в течение 4 ч.
Остаточные органические растворители (ОФС «Остаточные органические растворители»).
Микробиологическая чистота. Испытуемый образец должен выдерживать требования испытания на микробиологическую чистоту.
КОЛИЧЕСТВЕННОЕ ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Титриметрия. ОФС «Титриметрия (титриметрические методы анализа)».
0,150 г испытуемого образца растворяют без нагревания в 60 мл уксусной кислоты безводной и титруют 0,1 М раствором хлорной кислоты. Конечную точку титрования определяют потенциометрически (ОФС «Потенциометрическое титрование»).
Параллельно проводят контрольный опыт.
1 мл 0,1 М раствора хлорной кислоты соответствует 20,12 мг натрия цикламата C6H12NNaO3S.
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