Brom(at)ometrie

Bromatemetrie: OM: Bromat-lonen in saurer Losung
BrO,” + 6H" + 6e” » Br  +3H,0, E° =144 V

Bromat hat ein hoheres Normalpotential [EO(BrO,/Br) = +1.44V]
als Brom [E° (Br,/Br) = +1.07 V]

Bea.: je positiver E° des Redoxpaares, um so stirker oxidierend wirkt seine oxidierte Form!

ﬁ’@ﬂ[ﬁ]@ﬁ[{ﬂ@ﬁﬁ’ﬁ@g OM: Brom-Losung (KBrO; mit KBr-Zusatz)

Bromlosung 1st unbestindig, deshalb wird Brom intermediar
erzeugt durch Komproportionierung von Bromat (BrO;") und
Bromid: +5 § 5<0

BrO; +5Br~ + 6H,0" > 3Br, + 9H,0

E[ﬁ]@][@ﬂﬂ[ﬁ]ﬂ@ﬁﬁ a) Indikatoren, die durch tliberschiissiges Brom oxidativ zerstort
werden
b) UberschuB an Brom oxidiert zugesetztes lodid zu Iod, dann
Riicktitration mit Thiosulfat-Losung gegen Stirke




Herstellung der Malllosung

E Zur Herstellung der MaBlosung mit ¢(1/6 KBrO;) = 0.1 N
10st man 1/60-tel der molaren Masse (2.7833 g Kaliumbromat)
im MelBkolben zu 11 auf.

C.,(KBrO;) = c(ys KBrO;) = 6¢(KBrO;), z=6
M (KBrO,)=167g/mol

E Einstellung:

Kaliumbromat = Urtitersubstanz
£f=0.1796%¢

Reinheitspriifung:
E 5 ml Bromat-Losung mit 2 ml Schwefelsdure (2 mol/l) ansduern und

1 Tropfen 0.1% Methylorange dazu, rosa Farbe darf nach 2 min nicht
verschwunden sein

E Losung: gut haltbar, titerbestindig




TIod(at)ometrie

@Xﬁ@]ﬁ[ﬁj}@ﬁ[ﬁﬁ@@[ﬁ]g OM: lod-Losung + KI (iodometrisch), KIO; + KI-Zusatz in
neutraler/schwach saurer Losung (iodatometrisch)

I, (KIO;+KI),z=2
I,+2e - 21" ,E°=054V

requidtometriselr K1 (Na,S,05), z=1

25,0, > S,0,” +2e ,E° =017V

Eﬁﬂ@[@@]ﬁﬂkﬁﬁ = Stiirke (Grenzkonzentration ca. 10~ mol/l)
= Gegenwart von lodid-Ionen
= blaugefarbte lod-Starke-Einschlu3-Verbindung




Herstellung der Malllosung

E Zur Herstellung der 0.1 N MaBl6sung 1ost man 12.7 g Iod und 20 g
Kaliumiodid in Wasser zu 11 auf.

neq(IZ) =n(s1,)=2n(l,)=n(), z=2

E Einstellung:

Arsentrioxid = Urtitersubstanz
f=202.2*Einwaage As,O; (g)/Verbrauch 0.IN Iod-Losung (ml)

80 mg As,O; werden in einer Mischung von 10 ml NaOH-Losung 8.5 %
und 10 ml Wasser gelost. AnschlieBend werden 10 ml HC1 7% und 3 g
NaHCO; hinzugefligt. Die Losung wird mit Iod-Losung unter Zusatz von
Stérke titriert. Iml 0.1 N Iod-Losung entspricht 4.946 mg As,O; .

E Losung: vor Licht geschiitzt lagern




Reduzierende Storfe:

* Titration mit Iod-Losung (+ Zusatz von KI);
* Jod 16st sich dadurch in Wasser unter Bildung
von Polyiodiden; am stabilsten sind: I;-und I,*-

nla+ Ie: I((92n+1)
© 20
nh+2["— | (on+2)

* Jod-MaBlosung ist unbestandig,

» Gehalt andert sich rasch, daher:
KI/KIO;-Gemisch (Molverhiltnis 5:1),
was beim Ansauren Iod in situ freisetzt:

10, +51+6H"— 31, +3 H,0

im allkalischen (> pli 8):

* Disproportionieren von lod zu Hypoiodid
und lodid (kein Iod-Stiarke-Komplex moglich)

I, +2 OH — IO+ I + H,0

Onidierende Stoffie:

* SZ wird mit tiberschiifigem KI reduziert

e Jodid wird zu Iod oxidiert

» ausgeschiedenes Iod wird mit Thiosulfat
zuricktitriert,das dabei im neutralen bis
schwach sauren Milieu zum Tetrathionat
oxidiert wird:

LL+S,0;—>21+ S4O62'
I stark sauren:

* instabile Thioschwefelsdure entsteht:

S,0, + 2H* — (H,8,0,) - H,0 + SO, + S

im alkalischen:

* Disproportionierung von Iod zu Iodid
und lodat

» Jodat hat hoheres Redoxpotential als Iod

e Thiosulfat wird zum Sulfat oxidiert:

S,0,2+ 10 OH — 2 SO + 8 & + 5 H,0




Brom(at)ometrie, lodometrie

Stoff (EuAB/DAB) Endpunkt Zusdtze

* [soniazid (97) Methylrot H,0, HCI, KBr, KBrO,
 Acetylcystein (97) KI/Stiarke H,0, HCL, [,

* Ascorbinsiure (99) Starke H,0, H,SO,, [,

* Metamizol-Na (00) Starke HCl, [,

* Phenazon (97) Starke H,0, Na-acetat, I,, CH,Cl,

* Benzylpenicillin-Na/K  Starke
(DAB 8)

H,0O, NaOH, Na-acetat/Eisessig-
Puffer, HCI, I,, Na,S,0;




Isoniazid, Isonicotinsaurehydrazid, INH

Isoniazidum ¢
Pyridin-4-carbonsdurehydrazid '
M, 137.1 H H :
_ o O N_© O N ~
Smp. 170-174° C NHy e N OSe M
Kristalle  weiBes kristallines Pulver, _ _
farblose Kristalle | 2:13 | R |
ST X o N
pK, amphoter N N N
pKalz 1.9 (14_22) H Hydraziniumkation Isoniazid
- Dikation
pKa2 =3.5 (35_39) (im sauren Milieu) ﬂ 11.03
pK,;=10.8 (9.8-11.2) | _ _
o @ ©
pH 6.0-8.0 g M, O3
Losl.in:
H,0 ®
EtOH ©/® i

Ether @

mesomeriestabilisiertes Anion (im alkalischen)




Gehaltsbestimmung von Isoniazid

Vorschrift nach EuAB: 0.250 g SZ werden in Wasser R zu 100.0 ml gelést. 20.0 ml dieser Losung werden mit 100 ml
Wasser R, 20 ml Salzsdure R, 0.2 g Kaliumbromid R und 0.05 ml Methylrot-Losung R versetzt. Unter fortgesetztem
Schiitteln wird tropfenweise mit Kaliumbromat-Losung (0.0167 mol/l) titriert, bis die Rotfdrbung verschwindet.

H
saure Hydrolyse: |
O~ _N @) OH
N~ N
NH, h ¢, % M, %V
m =
o - %
‘ - HCI ‘ 010l *1371g*0.00}f
NN - HbN—NH, o m= * mbl * 4
N Hydrazin N m=13 42877{ n/
Isoniazid Isonicotinsdure ' g

Synproportionierung: 5 Bro+ BrO(39 +6H® -~ 3 Br; + 3 H,0O
Reduktion: Br, +2e© —= 2Br® |#*92
NoHy —= Ny +4e + 4 H®

Oxidation:

Redoxreaktion: NoHy +2 Bry —= Ny + 4Bro+ 4 H®
(z=4)

Endpunktsanzeige: Methylrot (irreversible oxidative Zerstorung des Indikators)




Titrationskurve: ox, = Titrant (E,); Red, = Probe (E,)

0% Oxidation = Anfangspunkt A:

, 0.059 Cox,
E,=E + log
z Credz
50% Oxidation = Punkt B:
, 0059 Cox,
E. = E;+ log
z cred2

100% Oxidation = Aquivalenzpunkt C:

1
Ec = E(eq)= 5 (B + E9)

c._=¢C

ox; red,

C =C,,

red, )

200% Oxidation = doppelte stochio-
metrische Menge an Titrant, Punkt D:
0.059 €4

E,=E+ . logc = E}

red;

| ©

E Eleq)

E;

z,0x, + z, Red, - z, Red, + z,0x,

Zahl der ausgetauschten
Elektronen im Titrant-und
Probesystem gleich

Z, =2,
1 0 0
E(eq) = 5 (E} + EY)

El - E(eq)
E(eq)- E)

00 180 200

°/e Oxidation —

Zahl der ausgetauschten
Elektronen ungleich

ZliZz

0 0
z,E| +z,E,

E(eq) =

EIO - E(eq) 2%

50

100 150 200

E(eq)- E;  z,

°/o Oxidation —=




Acetylcystein, ACC

Acetylcysteinum
(R)-2-Acetamido-3-sulfanylpropansaure

Mr 163.2

Snf. C;H,NO,S

Smp. 104-110° C

Kristalle weilles kristallines Pulver,
farblose Kristalle

pK, 9.5

[a]7 = +5° (3%ige wiifrige Lsg.)

Losl.in:

H,0 ®

EtOH ©

Ether ®

Lagerung lichtgeschiitzt

Losungen mit entgastemWasser (CO, -frei) her-
stellen, wegen Oxidationsgefahr der Thiolgruppe

Indikation Mucolyticum

Gewinnung von Acetylcystein:
Hydrolysate aus Haar-und Hornabfillen
Cystin
l Basen/Acetanhydrid

N,N¢-Diacetylcystin

Reduktion mit Zinkstaub

N-Acetylcystein

H
H |
HOOC.__ # /N\ﬁ/CH3
HS—CH, O




Gehaltsbestimmung von Acetylcystein

o direkt 10dometrisch: Thiolgruppe wird mit Iod spezifisch zum Disulfid oxidiert!

Oxidation:

H H H H
| H H | | H H |
H;C._ _N_| COOHCOOH_| N_ _CH; H;C_ N_| HOOC_| N_ CH; +2H®

No N AN Npo N N Ao NN
C C C C -
] + 0 —= 0 _[TCOOH | | +2¢%
O H,C—SH HS—CH, O O H,C—S—S—CH, O
Acetylcystein N,N'-Bisacetylcystin

Reduktion: I, +2 e@ — = 2I°©

* beachte: HCI-Zusatz verzogert Ringschlufl zur Thiazolcarbonéure, diese wird bei der iodo-
metrischen Bestimmung nicht mit erfasst

COOH H H coon o
N 1® 1,0 N«k _ G MYV
/ \ —_— /4 CH m = z
H;C™ s HCN, [ o bl *16321g *0.001/
Thiazolcarbonsaure SH // & 7761 *1

(Synthesevorstufe) Acetylcystein m=1632mg




Ascorbinsaure, Vitamin C

Acidum ascorbicum

(5R)-5-[(S)-1.2-Dihydroxyethyl]-3.4-dihydroxy-2(5SH)-furanon -/,

M

Smp.
Kristalle

pK

a

pH
Losl.in:
H,O
EtOH
Ether

176.1

190° C (unter Zersetzung)

weilles kristallines Pulver,
farblose monokline Kristalle,
Nadeln, rechteckige Platten

vinyloge Carbonsaure
pK, =4.2
pK,,=11.6

2.1-2.6 (5% ige wissrige Losung)

©/©

©
®

[a?]=+205 bis +215°(1% in Methanol)

Lagerung

lichtgeschiitzt, luftdicht,
nicht im Metallbehaltnis

Endiol = Redukton

HO OH
— +0H®
—_—
~. - H,O
0 2
® ®
+2H, || -2H,
+2e@|l -2e©
O O

"5

Dehydroascorbinsdure

/@
AN
{0 OH
- Q)
0




Gehaltsbestimmung von Ascorbinsaure

Vorschrift nach DAB: 0.150 g SZ, in einer Mischung von 10 ml verdiinnter Schwefelsdure R und 80 ml
kohlendioxidfreiem Wasser R gelost, werden nach Zusatz von Iml Stirke-Losung R mit 0.1 N lod-Losung bis zur

bleibenden Blauviolettfdirbung titriert.

Oxidation von Ascorbinsdure zu Dehydroascorbinsiure:

HO OH o o
— N
N
HO O O N
Q) O
OH
. OH
Ascorbinsdure paarweise Dehydrierung Dehydroascorbinsiure

uber Radikal

Reduktion von Iod zu lodid: Beachte: pH muB stark sauer sein! bei pH: 5-8 reversible Reaktion

L4260 = 21°

m*z

ceq: M *V*f

mol  0.00881¢* mol *2
I 176.1/§*0.0011*1

0.1




NMR-Untersuchungen zur Ascorbinsaure-Oxidation:

1. Dehydroascrbinsdure: drei benachbarte Carbonylgruppen = Chromophor: Gelbfarbung nicht existent (farblos)
2. wasserfreie Dehydroascorbinsédure ist in wallriger Losung nicht existent!

/H\\\
O O\H + H,O
J— ’II _ 2H ('D’_ 266
~
HO o Yo MO .
+ 2H®,+ 2¢e
OH OH OH
Ascorbinsdure : . ..
- Hemiacetal + H0ll- bishydratisierte
(L-xylo-Ascorbinsaure) ? H:0 Dehydroascorbinsiure
© ©
Ihb +2¢ —= 21 OH

dimere Dehydroascorbinsiure




Metamizol-Gehaltsbestimmung

EuAB (97):

0.200 g SZ, in 10 ml einer Eis-Wasser-Mischung gekiithlten HCI (0.01 mol/l) gelost,
werden sofort tropfenweise mit lod-Losung (0.05 mol/l) titriert. Vor jedem weiteren
Zusatz von Iod-Losung (0.05 mol/l) wird der entstandene Niederschlag durch Schiitteln
gelost. Gegen Ende der Titration werden 2 ml Stirke-Losung R zugesetzt und bis zur
mindestens 2 min lang bestehenbleibenden Blaufarbung titriert. Wahrend der Titration

darf die Temperatur der Losung 10°C nicht {ibersteigen.
Iml Iod-Losung (0.05 mol/l) = 16.67 mg C,;H,N;NaO,S

R-CH, - SO;Na* + I, +2H,05> R~ CH, - OH + 2HI + Na* + HSO;,

Metamizol-Na Halbaminal
CH,—SOP N T l
H;C—N CH; H;C—N CH;

+ HCHO
;I N ;I N
0 "N~ “CH 07 N7 “CH,

4-Methylaminophenazon

3




Phenazon-Gehaltsbestimmung

EuAdB (97):

0.150 g SZ, in 20 ml Wasser R gelost, werden nach Zusatz von 2g Natriumacetat R
und 25.0 ml lod-Losung (0.05 mol/l) 30 min lang unter Lichtschutz stehengelassen.
Nach Zusatz von 25 ml Dichlormethan R wird bis zur Losung des Niederschlags
geschiittelt und mit Natriumthiosulfat-Losung (0.1 mol*1-") unter Zusatz von 1 ml

Starke-Losung R, die gegen Ende der Titration zugesetzt wird, titriert.
Ein Blindversuch wird durchgefiihrt.

1 ml Iod-Lésung (0.05 mol*I'!) = 9.41 mg C,,H,,N,O

CHs; I CH,
! /Nl b ! + HI
0~ >N~ >cH

3 0 N~ “CH;

Phenazon 4-Todphenazon

Riicktitration des lodiiberschufl mit Thiosulfat-Losung: [ , + 2S2 032" > 21+ 5 A 062"




Benzylpenicillin-Na, Penicillin G
Benzylpenicillinum natricum
(28,5R,6R)-3,3-Dimethyl-7-oxo-6-[(phenylacetyl)amino]-4-thia-1-azabicyclo[3.2.0] heptan-2-carbonsdure

Mr 356.4
H
Snf. C,,H,;;N,NaO,S L . CH,
Smp. 104-110° C m //TN( fcm
Kristalle weiles kristallines Pulver o) CO0®Na®
pK, 2.8
Losl.in:
H,0 ®
EtOH ©
Ether ®
Lagerung 1uftdicht
Indikation bakterizides Antibiotikum
Stamm: Penicillium notatum




Benzylpenicillin-Na, iodometrische Konventionsmethode

Benzylpenicillin-Na
l+ H,0, + OH® H _

|
R— S CH3
?ﬁ P
CO0°® | ©
© o H °0 H COO
L Penicillosdure Penaldaminsdure -
_ _ + H,O
H
oL ‘A\ S _CH °
R—?:C\ R—(E—C\ 343 038 __CHs
_ -— CH; —— CH
0=¢ Of o=¢ H H-N +61° H—N ’
H Penaldinsi OH H COOH I|{ COOH
- cnaldinsaurc —
l L l - €0 Penicillamin 2-Amino-3-sulfo3-
methyl-butterséure
0 Ho o
R=c—C~ R | o
TN TS
OZ? H H

OH Penilloaldehyd




