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OZNACZANIE MALYCH ILOSCI. ANILIDOW
KWASU SALICYLOWEGO METODA KOLORYMETRYCZNA

Z Laboratorium Technologicznego Dezynfekcji, Dezynsekeji, Deratyzacji
Ministerstwa Zdrowia w Warszawie

Autorzy opracowali metode oznaczania malych ilosci ani-
lidéw kwasu salicylowego.

W ostatnich latach duze zainteresowanie budzg nowe Srodki dezyn-
fekcyjne odznaczajace sie wysoka aktywnoscig przeciwbakteryjng oraz
innymi waznymi wlasno$ciami, jak brakiem zapachu i wlasnosci draz-
nigcych oraz nieduza toksycznoscia dla cieplokrwistych (1).

Wyodrebniong grupe stanowia podstawione amidy hydroksykwasow
aromatycznych, a przede wszystkim aromatyczne podstawione (arylidy)
0 ogélnym wzorze
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Wprowadzenie chlorowcéw do jednego z pierscieni lub do obu znacz-
nie wplywa na podwyzszenie wlasnosci antybakteryjnych.

Tematem pracy bylo oznaczenie niewielkich iloSci niektérych pochod-
nych podstawionych anilin i kwasow salicylowych (anilidow kwasu
salicylowego), gdyz z uwagi na wysokag aktywnos¢ bakteriobéjcza tych
zwigzkoéw stezenie ich w preparatach dezynfekcyjnych, a szczegdlnie
w Srodowisku dezynfekcyjnym, jest niskie. W dostepnym nam piSmien-
nictwie znalezliSmy wzmianke o iloSciowym oznaczaniu anilidéw kwasu
salicylowego metodg acydymetryczna i jodometryczng (2, 3). Dotyczy
to jednak preparatéow czystych. Oznaczanie preparatow farmaceutycz-
nych zawierajacych anilidy ci sami autorzy oparli na reakcji anilidu
z roztworem chlorku zelazowego i pomiarze intensywnosci powstajacego
zabarwienia. Jak wspomniano wyzej, zawarto§¢ syntetyzowanych przez
nas substancji w preparatach dezynfekcyjnych jest niska, wynika stad
koniecznos¢ oznaczania matych ilosci anilidéw w obecnoéci innych sktad-
nikow, a w szczeg6lnosci mydia.

Poniewaz w piSmiennictwie istnieje wiele pozycji traktujacych o ozna-
czaniu niewielkich ilo§ci amin I rzedowych (4, 5, 6, 7, 8), prébowaliSmy
oznacza¢ aminy otrzymane droga hydrolitycznego rozkladu anilidéw.
Dwuazowanie i sprzeganie w $rodowisku alkalicznym z o — i § — nafto-
lem wg metody wlasnej i opartej na pracy Bieliakowa i Gorbylewa
(10, 11) nie daly oczekiwanych rezultatow. Wobec tego oparlismy sie
na metodzie Zollnera i Vastagha (12). Autorzy ci dwuazowali i sprze-
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gali z tymolem zwiazki, posiadajgce w swej czasteczce I rzedowg grupe
aminowg. W przypadku anilidéw bedacych przedmiotem naszej pracy,
grupa aminowa zacylowana byla réznymi hydroksykwasami aromatycz-
nymi. Dla uzyskania wolnych amin poddawano anilidy hydrolizie alka-
licznej. Powstajace wolne aminy oddzielono od innych produktéw o cha-
rakterze kwasnym przez destylacje z parg wodng. Dwuazowanie i sprze-
ganje przeprowadzono wg metody Zollnera i Vastagha. Przeprowadzono
réwniez proby rozkladu anilidow wobec duzego nadmiaru substancji
pomocniczych stosowanych w preparatach dezynfekcyjnych (mydto).

CZESC DOSWIADCZALNA

I. a) Rozklad hydrolityczny anilidéw:

Analidy dos¢ trudno ulegajg hydrolizie. W pracy naszej stosowaliSmy
rozcienczone i stezone kwasy (H,SO, i HCL) oraz wodorotlenek potasu
(roztwory wodne 10%-owy i 20%-owy, i alkoholowy 50%e-owy). Jak
stwierdziliSmy, ilosciowy rozklad nastepuje pod dzialaniem 50%0-owego
roztworu KOH w czasie 6-godzinnego ogrzewania w temperaturze wrze-
nia pod chlodnicg zwrotng. 100 mg anilidu rozkladano 50%s-owym alko-
holowym KOH w ilosci 20 ml. Po hydrolizie oddestylowano amine
z. tej samej kolby z parg wodna do 1l-litrowej kolby miarowej i uzu-
pelniono do kreski woda.

b) Rozktad hydrolityczny anilidéw w obecnosci
mydta.

100 mg anilidu z dodatkiem 6 g zwyklego mydla rozkiadano
50%0-owym roztworem alkoholowym KOH w ilodci 20 ml. Po hydrolizie
mieszanine rozcienczano woda, dodawano 5 g Ba(OH), w celu zwiazania
kwasow tluszczowych zawartych w mydle, ostroznie ogrzewano pod
chtodnicg zwrotng, po czym destylowano amine z parg wodng.

II. Przebieg oznaczenia aminy w destylacie.

1 ml destylatu rozcienczano do objetosci 20 ml wodg w kolbce mia-
rowej (50 ml), zakwaszano 2,5 ml 10%-owym HCL i umieszczano
w laZni oziebiajgcej. Po oziebieniu roztworu do ok. -+5° dwuazowano
5 ml 0,5%-owego roztworu NaNQO,, pozostawiajac mieszanine w laZni
na okres 5 min. Po uptywie tego czasu kolbke wyjmowano z lazni, do-
dawano ok. 1 g mocznika w celu usuniecia nadmiaru kwasu azotawego
i mieszano do ustania wydzielania sie banieczek gazu (15 -— 30 min).
Nastepnie dodawano 1 ml §wiezo przyrzadzonego 0,5%0-owego roztworu
tymolu w 10%0-owym wodnym roztworze NaOH i dodatkowo alkalizo-
wano 5 ml 10%-owego roztworu NaOH. Po wymieszaniu wystepowatla
.barwa od zoltej do pomaranczowej w zaleznosci od badanej aminy. Po
10 min. uzupetniano kolbke do kreski wodg i kolorymetrowano. Réwno-
czesnie sporzadzano w identyczny sposob ,.Slepa prébe” bez aminy.

W miare wzrostu ilosci atomoéw chloru w czasteczce aminy odcien
powsta]a,cego zabarwienia przesuwa sie w kierunku od zoitego do po-
maranczowego.

Oznaczenia wykonano uzywajac kolorymetru -— wizomat typu
KWT — kiuwety 40 ml, filtr niebieski.

Do analizy uzyto nastepujacych preparatow syntetyzowanych w La-
boratorium Technologicznym:
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1. Anilid kwasu 5-chlorosalicylowego o t.t. 205—2060,
2. 4-chloroanilidy kwasu salicylowego o t.t. 160-—1629.
3. 2,5-dwuchloroanilid kwasu salicylowego o t.t. 2270

III. Oznaczenie krzywych kalibrowania
Krzywe ekstynkcji sporzadzono dla nastepujgcych amin:
1. Anilina ch. cz. $wiezo przedestylowana.

2. 4-chloroanilina (przekrystalizowana =z rozcienczonego alkoholu)

o t. t. 700
3. 2,5-dwuchloroanilina (przekrystalizowana =z rozmenczonego alko-

holu) o t.t. 52—53°.
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Rye. 1. 1. anilina, 2. 4-chloroanilina, 3. 2,5-dwuchloroanilina.

IV. Wyniki oznaczen

Oznaczono kolorymetrycznie zawartosci amin (c), otrzymanych pod-
czas hydrolizy, na drodze pomiaru ekstynkcji (E) wytworzonych zwigz-
kéw azowych. Wyniki przeliczone na odpowiadajgce im ilosci anili-
dow (e) zestawione w tabeli.

V. Ocena wynikow oznaczen
Do oceny wynikéw postuzono sie metodg statystyczng.
Srednie bledy $rednich arytmetycznych Fm

(bledy standardowe) wyliczono ze wzoru:

nin — 1)

gdzie A — odchylenie od $redniej arytmetycznej,
2 A2 — suma kwadratéw odchylen od $redniej arytmetycznej,
n — liczba pomiaréw.

Szukane ilosci preparatéw przy zastosowaniu wspdtczynnika ufnosci
© 2,37 dla prawdopodobienstwa 0,95 zawarte sg w granicach
dla: 1) Anilidu kwasu 5-chlorosalicylowego a) wg tab. I:
0 ,101 £ 2,37 0,0028 = 0,101 * 0,007 b) wg tab. IT 0,094 = 2,37 0,0011 =
= 0,094 & 0,003
2) 4-chloroanilidu kwasu salicylowego



312 M. Brzezicka-Bgk, T. Syrowatka Nr 3

a) wg tab. III: 0,000 = 2,37 0,0016 = 0,100 = 0,004, b) wg tab. Iv:
0,101 £ 2,37 0,0015 = 0,101 = 0,004
3) 2,5-dwuchloroanilidu kwasu salicylowego

a) wg tab. V: 0,096 + 2,37 0,004 = 0,096 * 0,009, b) wg tab. VI:
0,090 £ 2,37 0,0005 = 0,090 + 0,001

Tabela I
Oznaczenie anilidéw. kwaséow salicylowych
Zawartosé Zawartos¢ i
E aminy w mg anilidu w mg Ilos¢
Preparat ; oznaczen
ST. znale- obli- znale- obli- n
ziono €zono ziono czono
a b c d e f g h

0,278 0,038 0,038 0,101 0,100 8 46,8 X10—*
1A 0,250 0,036 0,038 0,094 0,100 8 6,8X10—%
I 0,320 0,052 0,052 0,100 0,100 8 13,6 X10~-*
IIA 0,325 0,052 0,052 0,101 0,100 8 14,0 10—
111 0,207 0,055 0,057 0,096 0,100 8 91,3X10—%
III A 0,192 0,051 0,057 0,090 0,100 8 1,3X10-*

I — Anilid kwasu 5-chlorosalicylowego (1 mg aniliny — 2, 660 mg I).
II — 4-chloroanilid kwasu salicylowego (1 mg 4-chloroahiliny — 1,942 mg II).
III — 2,5 dwuchloroanilid kwasu salicylowego (1 mg 2,5-dwuchloroaniliny —
1,741 mg III).
IA — Anilid kwasu 5-chlorosalicylowego z dodatkiem mydia.
ITA — 4-chloroanilid kwasu salicylowego z dodatkiem mydia.
IIIA — 2,5-dwuchloroanilid kWasu salicyylowego z dodatkiem mydia.

WNIOSKI

1. Matle ilosci (20 — 100 mg(l) anilidéw kwasu salicylowego mozna
oznacza¢ po ich hydrolitycznym rozkladzie i oddestylowaniu powsta-
jacych wolnych amin z parg wodna.

2. Ilosciowy hydrolityczny rozklad anilidéw kwasu salicylowego prze-
prowadzi¢ mozna przy uzyciu 50%¢ alkoholowego roztworu KOH.

3. Wolne aminy powstajace podczas hydrolitycznego rozkiadu anali-
déw kwasu salicylowego oddestylowane z parg wodng oznacza sie kolo-
rymetrycznie sprzegajac je z 0,5% roztworem tymolu w 10% roztwo-
rze NaOH po uprzednim zdwuazowaniu i usunieciu nadmiaru kwasu
azotowego mocznikiem.
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M. Bxesnnka-bBounk T. CrHposaTtTka

OBO3HAYEHHE MAJIbIX KOJMYECTB AHW/INOOB CAJIMIIUOBOM KHUCJIOTULI
KOJIOPUMETPHYECKHM METO/I0OM

Paspaforan Meron ©00O3HAYAHHMS AHHJIHAOB apOMATHYECKHMX THUIPOKHCAOT. Merox ocso-
BaH Ha THApOJM3e NpH moMomk 50%-oro ankoronvHoro pactsopa KOH. Tlospasionmecs
BO BpeMs THAIPOJH3A — AHUJAMHB OTACJAAOT AUCTHAALHEH C BONAHBIM INapoM H noche:
IMa30BaHMsl CBASKIBAIOT B HIEJIOUHOR cpefie ¢ ThmotoM. Ha ocHosamuu ofmepa 3KCTHHIMM
ONpEefesAid KOJHMUECTBO AHWIHHOB M IMePecUHTHIBANTH Ha OTBEYAIOmMe MM KOJHYECTBA
AaHWJIHJIOB COOTBETCTBYIOLMX THAPOKHCIOT. TOYHOCTE METOa MPOCTeNHIH Ha NpHMeDnax
AHMIMIA 5-XJOPCATHUMIOBON KHCAOTHI, 4-XJOPAHW/IHIA CANHUHAOBOH KHCIOTH H 2,5- AUXJO--
DaAHWJIMAA CATHLKHIOBOH KHCJIOTH.

M. Brzezicka-Bagk, T. Syrowatka

DETERMINATION OF MINUTE AMOUNTS OF SALICYLIC ACID ANILIDES.
BY COLORIMETRIC METHOD

A method for aromatic hydroxyacids anilides determination based on hydrolyse:
with 50% alcoholic KOH solution was elaborated. Amnilines as formed during
hydrolyse are distillated with steam, next diazed and complexed with thymol
in basic solution. Anilines as determined from exfinction are counted for equi-
valent amounts of anilides of corresponding hydroxyacids. The accuracy of the
method was tested with 5-chlorsalicylic acid anilide, 4-cloranilide of salicylic acid
and 2,5 dichloranilide of salicylic acid.
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