Gyodgyszerbomlas sebességének vizsgalata

Elméleti alap: P.W. Atkins: Fizikai Kémia, 26.1-3 (4. kiadds), vagy 25.1-3 (6. kiadas) fejezetek.

Gyakorlat tipusa: Egyéni.

Gyakorlat célja: Az egyik legelterjedtebb l4z- és fijdalomesillapité vegyiilet, az acetilszalicilsav! hidrolizi-
sének kinetikai tanulmanyozdsa vizes oldatban.

1. Bevezetés

A nyirfa kérgét mar az 6korban is hasznaltak 14z és fajdalom csillapitdsara. Mint sokkal késébb kideriilt, a
kéreg szalicilsav tartalma a hat6anyag. Ennek tartds, vagy nagy adagban torténd hasznélata azonban silyos
gyomorbantalmakat, fekélyt okoz. A 19. szdzad végén a Bayer cégnél kisérletezték ki, hogy ha nem kozvet-
leniil szalicilsavat, hanem ennek ecetsavval képzett észterét, az acetilszalicilsavat hasznéljdk gyogyszerként,
akkor a mellékhatasok jelentdsen csokkenthet6k. Magyarorszdgon a Kalmopyrin, Istopirin, Aspirin és ASS
a legismertebb gyogyszerek, amelyek ezt a hatdanyagot tartalmazzak, de a vildgon tobb, mint 200 szabadal-
maztatott gyogyszer létezik ilyen hatéanyaggal.

Az acetilszalicilsav szildrd dllapotban évekig eltarthaté vegyiilet. Vizes oldatban azonban nem stabil,
a vizzel reakcidba lépve lassan, 6rdk alatt elbomlik szalicilsavra és ecetsavra az 1. 4bran lathaté egyenlet
szerint:

COGOH COOH
TR o1, + CH4COOH
O/C\C
Acetilszalicilsav (ASzS) Szalicilsav (SzS)

1. dbra. Acetilszalicilsav vizes kdzegben torténd bomlésa.

Ha ez a lassu hidrolizis a gyomorban kovetkezik be, akkor hosszu ideig olyan szalicilsav koncentraciot
biztosit a szervezetben, amely mar csillapitja a 14zat €s a fajdalmat, de elég kicsi ahhoz, hogy a mellékhatdsok
sokkal kisebb mértékben jelentkezzenek.

A hidrolizis sokkal gyorsabban megy végbe ligos kdzegben, ahol a reakcidpartner a viz helyett/ mellett
a hidroxidion. Erdsen ldgos (pH > 13) oldatokban a hidrolizis egy 6ra alatt teljesen lejatszodik, ezért ilyen
oldatokban torténd vizsgélatokkal célszer(i a hatéanyagtartalmat meghatdrozni.

A gyakorlat sordn a hidrolizist enyhén ligos koriilmények kozott és az emberi testnél magasabb ho-
mérsékleten vizsgaljuk azért, hogy a munkat a rendelkezésre 4116 id6 alatt be lehessen fejezni. Az emberi
szervezetben a hidrolizis savas koriilmények kozott megy végbe és nemcsak a gyomorsav, hanem enzimek
is katalizaljak. A valds ,,alkalmazdsban” a hidrolizis kicsit lassabban megy végbe, mint a gyakorlaton.

2. Az értékeléshez sziikséges egyenletek

A reakci6 vizes oldatban az acetilszalicilsavra (ASzS) nézve pszeudo-elsdrendiinek tekinthetd mind a viz
nagy feleslege, mind az 4alland6 hidroxidion koncentracié miatt (mivel ez nem fogy a sztdchiometriai egyen-
let szerint). Ezek miatt az ASzS koncentricidjara érvényes az els6rendli sebességi egyenlet integralt és
atrendezett alakja:

[ASzS], = [ASzS]p-e *'  (k=k;-[H0]), (1

ahol k a pszeudo-elsdrendii sebességi egyiitthato.

I'TUPAC neve 2-acetoxibenzoesav, néha helyteleniil, de egyszertien aszpirinnek is hivjak.



A reakci6 soran keletkezd szalicilsav (SzS) a Fe(IlI)-ionokkal stabil, lila szinli komplexet képez, amely
a lathaté szinképtartomdnyban spektrofotometridsan detektalhaté. Elegendden nagy Fe(IlI)-koncentraciét
€s megfeleld pH-t alkalmazva az 0sszes szalicilsav olyan komplexbe vihetd, amely a fémiont és a ligandu-
mot 1:1 ardnyban tartalmazza, igy a Lambert-Beer torvény értelmében a t idGpillanatban A hullimhosszon
mérhetd abszorbancia (Az“) ardnyos lesz a szalicilsav koncentrcidjdval:

AZL = eﬁomplex - [komplex]; -1 = 8ﬁomplex -[SzS] -1, 2
ahol Sﬁomplex a vas(Ill)-szalicilat komplex moldaris abszorbancidja a hasznalt hullaimhosszon és t az optikai
uthossz. Mivel a gyakorlatban csak egy hulldimhosszon torténnek a mérések, a tovabbiakban a hullamhossz
jelolését elhagyjuk az egyszerlibb egyenletek kedvéért.

Mivel a termék koncentricidjat tudjuk kovetni a fényelnyelése alapjan, ezért érdemes az (1) egyenletet
atalakitani ugy, hogy abban csak a szalicilsav koncentracidk szerepeljenek. Az 1. dbrdn bemutatott reakci6
egyenlet sztochiometridja értelmében az acetilszalicilsav kezdeti koncentracidja megegyezik a szalicilsav
végsd koncentricidjaval:

[ASzS]o = [S2S].s ,

valamint igaz az is, hogy a reakci6 barmely pillanataban az elreagélatlan acetilszalicilsav koncentracidja az
[ASzS]; = [SzS]e — [SzZS];
Osszefliggéssel irhat6 le. Ezeket az Osszefiiggéseket az (1) egyenletbe helyettesitve kapjuk a
S2S]ee — [SzS]; = [SzS]w - e X

kifejezést. Ebben a koncentracidkat abszorbancidkkal helyettesitve a (2) egyenlet alapjdn, majd a kapott
Osszefliggés természetes alapui logaritmusat véve megkapjuk a mérések értékeléséhez hasznadlhat6 6sszefiig-
gést:

In(Aw—A) =InAw —k-t|. 3)

Ezen egyenlet alapjan a reakcio sebességi egyiitthatja a mért abszorbancidkbdl kozvetleniil meghatdrozhatd,
Ao pedig alkalmas a mérés pontossdganak megitélésére. A (3) egyenletbdl az is latszik, hogy nem sziiksé-
ges meghatdrozni sem a hatdéanyag, sem a bomldstermék koncentraciéjat, elegendd az abszorbancia (mint
koncentricidval ardnyos mennyiség) idébeli véltozdsat ismerni a kinetikai jellemz&k meghatarozdsdhoz.
Egy pszeudo-elsérendii reakciodt az igy meghatdrozott sebességi egyiitthatd egyértelmien jellemez. Egy
reakcid sebességének jellemzésére azonban sokszor haszndljdk — szemléletessége miatt — a felezési 1d6t
(tl /2) is, amely azt az id6tartamot adja meg, amely alatt a reaktidns kezdeti koncentraciéja a felére csok-
ken?. Az elsGrendii sebességi egyiitthaté és a felezési 1d6 kozott egyértelmi osszefiiggés van, ami az (1)
egyenlet segitségével konnyen levezethetd. Ha a reakténs fele fogyott el, akkor [ASzS|; = [ASzS]o/2. Ezt
behelyettesitve az (1) egyenletbe, majd kifejezve az id6t a kdvetkez6 osszefiiggéshez jutunk:

In2
tl/2 - T . (4)

A reakci6 sebességi egyiitthatdjat tobb hdmérsékleten is meghatdrozva, a reakcid aktivalasi energidja (E,) és
az A-val jeldlt Gn. preexponencialis tényezS 3 is szdmithat6 az Arrhenius-egyenlet alapjan (R az egyetemes
gazallando):

kr = A -e B/ (RT)

%Ez a definici6 elsérendii reakcidra egyértelmii, tobb reaktdns esetében azonban nem. Ilyenkor arra a reaktdnsra vonatkozik,
amelyik — a reakcié sztochiometridjat is figyelembe véve — a legkisebb mennyiségben van jelen.

3 Az irodalomban mind az abszorbancidt, mind a preexponenciélis tényezdt kizarélagosan nagy A betiivel jelolik. A leirasban
a preexponencialis tényezSt a megkiilonboztethetdség kedvéért félkovéren irjuk.



Két hdmérsékleten (T és T,) meghatdrozva a reakcio sebességi egyiitthatdjanak értékeit (kt, és kr,), az
aktivalasi energidra és a preexponencidlis tényezdre a kovetkezd Osszefiiggéseket kapjuk (1d. még a masodik
megjegyzést):

R k kv ) (T1/(T1=T2))
Ep= - -In—1|és A:( r)

1 1 kT, (sz)(TZ/(Tl —Ty))

<: k- eEa/(R'T)> ) (5)

T, T

3. A gyakorlat kivitelezése

A gyakorlat sordn egy adott hdmérsékleten vizsgaljuk egy gydgyszertablettdban taldlhat6 acetilszalicilsav
bomldsat. Az alkalmazandé hémérsékletet a gyakorlatvezet6 adja meg 53 —58 °C kozott. Amennyiben a
gyakorlatvezeté mast nem mond, a h6mérséklet 55 °C. A reakcidelegybdl megadott id6pontokban mintat ve-
sziink, a minta szalicilsavtartalméat Fe(Ill)-komplexszé alakitjuk és mérjiik az igy kapott oldatok abszorban-
cidit 552 nm-en. Amennyiben a gyakorlatvezetd mast nem mond, a mintavételek hozzavet6leges id6pontja a
reakci6 inditdsa utani 10., 20., 30., 40., 50., 60. és 70. perc.

Allitsuk be a termosztatot a kijelolt hémérsékletre. Mikozben a termosztét eléri a beallitott hmérsékletet,
50 cm? HCO;5 / CO%‘ puffert készitiink, melynek pH-ja 9,7—10,3 (az alkalmazand6 pH-t a gyakorlatvezet6
adja meg) €és a NapCO3 bemért tomege 0,5—1,0 g kozott valtozik (gyakorlatvezetd adja meg) a megfeleld
pufferkapacitds biztositdsdhoz. Szdmitsuk ki a bemérendd vegyszerek tomegét, ha a puffer oldat pH-ja a
Henderson—Hasselbalch képlet szerint fiigg az alkoték koncentraci6jatol:

konjugalt bazis
pH:szJrlg([ )8 ]>,

[gyenge sav]

ahol K(= 4,69 x 10~!1) a sav disszocidciés allandéja és a szogletes zardjelek bemérési koncentraciok. Mind
a két s6t ugyanabba a 25— 100 cm>-es f6zpoharba mérjiik, majd minél kevesebb vizben feloldjuk, dtmossuk
egy 50 cm3-es mérélombikba, végiil jelre toltjiik.

A kapott gydgyszertabletta kb. 100 mg hatdéanyag tartalmu részét dorzsmozsarban gondosan elporitjuk,
majd f6z&pohdrban kevés vizben oldjuk dgy, hogy az osszes térfogat 16 — 19 cm? kozott legyen. Az acetilsza-
licilsav kiolddsa nem gyors folyamat, ezért az elegyet legaldbb 10 percig intenziven keverni kell egy tivegbot
segitségével. A tabletta szdrazanyag tartalma nem oldddik fel teljesen, ezért az oldatot sziirdpapiron keresz-
tiil sziirjiik bele egy 25 cm3-es mér6lombikba, hogy az oldhatatlan anyag ne okozzon hibét az abszorbancia
mérés soran”.

Ha a termosztat elérte a bedllitott hdmérsékletet, helyezziik bele a puffer-, valamint a gy6gyszer torzsol-
datot 10— 15 percre. A hdmérséklet bedllasit az oldatokban nagymértékben meggyorsithatjuk, ha az oldato-
kat 3 —4 percenként megkeverjilk. Amig a torzsoldatok termosztdlédnak, addig elkészitjiik a t id6pillanatig
elbomlott acetilszalicilsav koncentracidjanak meghatarozasahoz sziikséges oldatokat a kovetkezé modon:
7 db 25 cm3-es mérlombik mindegyikébe pontosan (/) 0,50 cm? 0,25 M sésav oldatot, valamint (2) 3,0 cm?
0,10 M FeCls-oldatot mériink. A lombikokat félig megtoltjiik desztillalt vizzel, és viz—jég keverékbe allitjuk
(Id. még az elsé megjegyzést a leirds végén).

A torzsoldat teljes acetilszalicilsav tartalmanak meghatdrozasdhoz sziikséges oldatot is elkészitjiik. Egy
100 cm?3-es mérélombikba 0,3 cm3, 0,25 M NaOH-oldatot pipettizunk, majd ezt a lombikot is helyezziik a
termosztatba.

Amikor letelt a torzsoldat termosztalasihoz sziikséges id6, egy pipetta segitségével hozzdadunk 5,0 cm?
pufferoldatot a mér6lombikban 1év0, gydgyszertablettabdl késziilt oldathoz és homogenizdljuk azt. A puffer
hozzdadésdval egyidében elinditjuk a stoppert, ez lesz a reakci6 induldsdnak pillanata. A mérélombikot nem

4Természetesen kevés hatéanyag igy a f6z6poharban és a sztirGpapiron marad, de a kezdeti koncentréciot tigyis az elkészitendd
torzsoldatbdl hatarozzuk meg, igy a veszteség nem okoz hibat a kiértékelésben.



kell teljesen jelre tolteni, mert az értékeléskor nem a mintdk abszolidt, hanem a relativ hatéanyagtartalma
szamit, de legaldbb 20— 22 cm?>-re lesz sziikségiink, hogy az 6sszes mintdra maradjon elegendd oldat!

Rogton ezutdn a torzsoldatbol 2,00 cm® mintét vesziink (az oldatot nem emeljiik ki a termosztdtbol!),
a mintét a ligot tartalmazé 100 cm>-es lombikba folyatjuk, a lombik belsd faldra tapadt mintit 2—3 cm?
desztilldlt vizzel a lombik aljara mossuk gy, hogy az 6sszes minta 0sszekeveredjen a lombikban 1€v0 liggal.
A mérés végéig, kb. 70 percig a termosztitban hagyjuk ezt a lombikot, anélkiil, hogy jelre téltenénk.

A torzsoldatbél a fentebb megadott (vagy a gyakorlatvezetd ltal kijelolt) idépontokban 2,00 cm>-es min-
tdkat vesziink, ezeket az elokészitett (jeges vizben 4ll6, FeClz-ot €s sdsavat tartalmazd) 25 cm3-es mérélom-
bikokba mérjiik, majd homogenizilva jelre toltjiik Sket. A 70 perc letelte utdn a 100 cm3-es lombikot is
kiemeljiik a termosztatbol, jeges vizbe 4llitjuk, hozzdadunk elszor 2,0 cm® 0,25 M sésavoldatot és mésod-
szor 3,0 cm?® FeCls-oldatot’, homogenizaljuk, legvégiil desztillalt vizzel jelre toltjiikk. Még egyszer hangsi-
lyozva, ez ut6bbi oldat segitségével hatdrozzuk meg a torzsoldat acetilszalicilsav tartalmat t=0s id6nél (ami
megegyezik a reakcidé végén a szalicilsav tartalommal).

Az igy kapott 8 oldat abszorbancidjat megmérjiik 552 nm-en a rendelkezésre 4116 spektrofotométerrel. A
mérések sordn ugyanazt a kiivettat hasznéljuk. El6fordulhat, hogy a spektrofotométert tobben is hasznaljk,
ezért amikor sziikséges, a kiivettat desztillalt vizzel megtoltve allitsuk be a nulla abszorbancia értéket a
mérések eldtt. A mérések elbtt a kiivettdt haromszor mossuk 4t a mérend6 oldattal. Amennyiben van rd
id6, akkor a kordbban vett mintdk abszorbancidit a reakcié kozben is meg lehet mérni (I1d. még az els6
megjegyzést a leirds végén). Mivel a mérendd oldatok hidegek, a kiivetta kiilsd fala bepardsodhat. Az
esetlegesen lecsapddott pardt a mérés elott papirvattaval vagy tiszta pamutronggyal le kell torolni. A t-edik
pillanatban vett mintab6l készitett oldat mért abszorbanciajat a tovdbbiakban AM"-vel jeloljiik. Amennyiben
At eléri az 11,2 tartomdnyt, az oldatot kétszeresére kell higitani és tjra megmérni az abszorbancidjat.

4. A mért adatok értékelése

— A mért adatokat, valamint a (3) egyenlet alkalmazédsdhoz sziikséges szdmolasokat foglaljuk 6ssze az 1.
tdblazat mintdjanak megfelelGen.

1. tdblazat. A mérési eredmények Osszefoglaldsa

Tmérés= cees OC= ceee K, Agolért= ceen gy Aoo= cene
Mintavétel pontos ideje | t(s) Apert Ar | In(Aw — Ay)

A tablazat kitoltése sordn ne feledkezziink meg arrdl, hogy az abszorbancia mért értékei nem egyeznek
meg a (3) egyenletben szerepld A, értékekkel. Ez utébbiak azt az abszorbancia értéket jelolik, ame-
lyet akkor mérnénk, ha a reakcidelegybdl vett mintdban az Osszes szalicilsavat higitds nélkiil tadnank
komplexbe vinni. Ebbdl kdvetkezik, hogy a mért abszorbancia értékekbdl (A{“ért) a higitds figyelem-
bevételével A, értékei konnyedén szamithatdak.

— Abrézoljuk a transzformalt mérési pontokat egy In(A., — A,) — t diagramon. A linearizalt mérési pon-
tokra illesztett egyenes segitségével szamitsuk ki a sebességi egyiitthaté értékét (kt) szérdsival egyiitt.
Az illesztett egyenes paramétereit, valamint azok szoérasat az Excel LIN.ILL fiiggvényének segitségé-
vel hatdrozzuk meg (1d. Fiiggelék). A tengelymetszetbdl szdmolhaté Ao, értéket hasonlitsuk 0ssze a
mért AT értékbdl szamitott A.. értékekkel. A mérés megbizhatésdganak becsléséhez vizsgaljuk meg
az A értékek szazalékos eltérését.

S1tt a sorrend fontos, mert ha a vas(IIT)-oldatot adjuk el6szor a lighoz, akkor nehezen visszaoldhat6 csapadék valik ki.



— El&zetes mérési adatok alapjan, a megadott pH-tartomanyon beliil, a vizsgalt reakcié sebességi egyiitt-
haté6ja 40 °C-on kg9 = 9,8 X 1079 s~ '-nak vehetd. Szdmitsuk ki a reakcié6 felezési idejét az adott koriil-
mények kozott mindkét homérsékleten! Hanyszorosara gyorsult a reakcié a magasabb homérsékleten?

— A kiilonb6z6 homérsékleteken rendelkezésre 4116 sebességi egyiitthatok alapjan szadmitsuk ki a reakci6
aktivalasi energidjat és preexponencidlis tényez§jét!

Megjegyzések:

1. El6fordulhat, hogy nem all rendelkezésre elegendd szdmd 25 cm>-es mérSlombik a mintavételhez. Ek-
kor annyi befagyaszté oldatot készitiink eld, ahdny lombik van, majd a mintavétel utdn azonnal mérjiik
az abszorbancidt és a felszabadult lombikban mosogatas utdn djabb befagyaszt6 oldatot készitiink eld.

2. A preexponencidlis tényez6t tobb mddon is ki lehet fejezni a sebességi egyiitthatok és a homérsék-
letek fiiggvényében. Az (5) egyenletben megadott elsd forma eldnye, hogy taldn ez jegyezhetd meg
a legkonnyebben és latszik, hogy az aktivdldsi energidt nem kell kiszdmitani A meghatdrozdsahoz.
Hatranya, hogy az A mértékegysége nehezen olvashatd ki, azonban akar az Arrhenius-egyenlet ere-
deti formdjabdl, akar a masodik formdbdl egyértelmiien latszik, hogy A mértékegysége megegyezik a
sebességi egylitthatd mértékegységével. Az elsd forma ritkdn szamolési nehézségekhez is vezet: kis
sebességi egylitthatok €és nagy abszoltt értéki kitevok (vagyis kicsi h6mérséklet valtozas) esetén mind
a szamldl6, mind a nevez8 szamértéke nagyobb lehet, mint 1 x 10!%0, {gy a szokdsos szamolégépek és
tdblazatkezelok nem tudjdk az eredményt kiszdmitani.



Ellenorzo kérdések

1. Irja fel az acetilszalicilsav vizes hidrolizisének reakciéegyenletét, szerkezeti képleteket hasznalva!
2. Vezesse le egy elsorend reakcid integrélt sebességi egyenletét!

3.
4
5

Hogyan hatdrozza meg a gyakorlat soran a keletkez6 szalicilsav mennyiségét?

. Definidlja a Lambert-Beer torvényt!

. Milyen — sztochiometriai megfontoldsokbdl levezethetd — Osszefiiggések érvényesek a hidrolizis sordn

az acetilszalicilsav és a szalicilsav koncentracioi kozott?

Milyen Osszefiiggés segitségével és hogyan hatdrozza meg a reakcié pszeudo-elsdrendl sebességi
egylitthat6jat adott hémérsékleten?

. Adja meg az Arrhenius-egyenletet!

8. Vezesse le az aktivalasi energidt megadd képletet, ha ismert a reakcié pszeudo-elsdrendd sebességi

10.

11.

12.

13.

14.

egylitthat6ja két hdmérsékleten!

. Véazolja 4 -5 mondatban (a vizzel valé feltoltéssel bezarolag), hogyan fogja elkésziteni az acetilszali-

cilsav torzsoldatot!

Irja le 3—4 mondatban, milyen problémdk meriilhetnek fel az abszorbancidk meghatirozasakor és
hogyan tudjuk ezeket elkeriilni!

Az egyik méréssorozat alatt egy sésavat és vas(IIT)-kloridot tartalmazé 25 cm>-es, majd egy ltigot tar-
talmazé 100 cm3-es mérélombikba 2—2cm? mintit pipettizott ki egy hallgats. A jelre toltés utin
mindkét oldat abszorbancidjat A™™ = 0,348-nak mérte. Mekkora az A értéke a mintavétel t idpilla-
natdban és az A értéke a méréssorozatban?

Egy els6rendii reakci6 sebességi egyiitthatéjanak értéke 3,97 x 107> s~!. Mennyi id§ alatt képzddik az
Osszes termék fele?

Egy elsérendii reakcié sebességi egyiitthatéjanak értékei 33 °C-on 1,7x1073s~! és 45°C-on 5,8x
1073 s~!. Mekkora a reakcié aktivaldsi energidja?

Mekkora a pH-ja annak a puffer oldatnak, amit 50-50 cm? 0,7 M NHj és 1,2 M NH4Cl oldat 6ssze6n-
tésével 4llitunk el6? Ky, = 1,8 x 107,



