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analyo: sciolgo, divido nei suoi componenti, risolvo, trovo la soluzione
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MEDICINALE: ogni sostanza o composizione presentata come avente proprieta
curative o profilattiche delle malattie umane o animali, nonché ogni sostanza o
composizione da somministrare all'uomo o all'animale allo scopo di stabilire una
diagnosi medica o di ripristinare, correggere o modificare funzioni organiche
dell'uomo o dell'animale.
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Analisi
Qalitativa Quantitativa
riconoscimento dei determinazione dei
costituenti rapporti quantitativi dei
della sostanza o della singoli costituenti

miscela

“Controllo di Qualita”

efficacia e sicurezza

Analisi farmaceutica: controllo chimico, fisico e microbiologico del prodotto farmaceutico
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Principio attivo: responsabile dell’attivita farmaco-terapeutica.
Eccipienti: varie funzioni, ma non hanno generalmente attivita farmacologica.

h

FORMA FARMACEUTICA 4 T~

30 bustine bipartite di granulato pdf soluzione orale
COMPOSIZIONE

Una bustina bipartita contiene;
Principio attivo

Ketoprofene sale di lisina mg 80
corrispondenti a 50 mg di ketoprof§ne
Eccipienti

: : (:(: I E.) I ¢ I\I "'I A Mannitolo, Sodio cloruro, Silice colli)idale,
N
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PRINCIPIO ATTIVO =

Ammonio glicirrizinato, Povidone,
Saccarina sodica, Aroma menta extfa 125

(LRI

Specialita medicinale: nome di fantasia con il quale le industrie farmaceutiche mettono in
commercio un farmaco.
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ILFARMACISTA

Il Farmacista € una figura professionale peculiare
nellambito dei professionisti che si occupano di

Il FARMACISTA salute, svolgendo una funzione di primaria

importanza nella tutela della salute del cittadino.

[ Farmausta e “I Esperto del farmaco colui che

Sede del Corso:

4
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- eingrado di preparare medicinali su prescrizione
medica ed effettuare il loro controllo di qualita;

i, dispositivi medici, prodotti

alimentari, integratori e cosmetici nelle farmacie
aperte al pubblico;

Dipartimento di Scienze del Farmaco
Via F.Marzolo, 5
35131 - Padova

- svolge funzioni informative e di consiglio sull'uso
difarmaci e di prodotti per salute e benessere;

telefono: +39-043-827-5326

- si occupa di farmacovigilanza, comunicando agli
organi competenti presunte reazioni awerse di
farmadi;

fa: +39-049-827-5366

e-mail: dip scienzedelfarmaco@unipd.it

hittp://www.dsfarm.unipd.it/corsi/corsi-di-laurea-1/
corso-diaurea-magistrale-ciclo-unico-farmacia

- partecipa ai servizi di assistenza domiciliare
integrata e analisi di prima istanza;

hittp://www.unipd.it/offerta-didattica/
corsi-di-laurea-magistrale-a-ciclo-unico?ipo=CU

Presidente del Corso: adriana.chilin@unipd.it

- svolge attivita di assistenza sanitaria, di garanzia e
continuita della dispensazione dei farmaci e
ricopre un ruolo di educatore sanitario nell'ambito
del corretto utilizzo dei farmaci.

Referente per [Orientamento:  valentina.gandin@unipd.it

Servizio Tutorato: tutor scienzedetfarmaco@unipd.it

Corso di Laurea Magistrale aciclo unicoin Farmacia
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Il Farmacista preparatore assume, con la preparazione, la responsabilita (penale, civile e
amministrativa) relativa alla qualita del medicinale da lui allestito, nonché alla

corrispondenza del contenuto con quanto dichiarato in etichetta.
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mata dal farmacista responsabile.

6.3. Prima dell’uso nella preparazione, le materie prime
devono essere sottoposte a controlli allo scopo di accer-
tarne la qualita e I’idoneita all’uso. Il controllo deve
comprendere I'analisi quali-quantitativa sia del princi-
— nome del medico prescrittore, pio attivo (purezza del composto) che delle sostanze
— nome del paziente, ove indicato. correlate (impurezze) la cui concentrazione deve essere
contenuta nei limiti di accettabilita menzionati dalle
specifiche di qualita. Pud essere accettata la certifica-
zione dettagliata della ditta produttrice/fornitrice, ma
rimane comunque responsabilita del farmacista accer-
— numero di lotto e sua consistenza numerica. tare I’identita, lo stato di conservazione, la data limite
di utilizzazione per ogni materia prima impiegata.

Per i preparati magistrali la documentazione
anche riportare:

— numero progressivo,

Per i preparati officinali la documentazione deve
riportare:

— nome del preparato,

6. MATERIE PRIME macia in confezione integra, recante in etichetta, anche
La scelta delle materie prime (principi attivi, eccipienti le seguenti indicazioni:
e solventi) da impiegare deve essere basata sulla “cono- _ Aannminazinane dslla draoca & name hatanica dalla
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Fonti di contaminazione CHIMICA a dei prodotti farmaceutici

CONSERVAZIONE

= Instabilith chimica del
prodatio (umidita,
presanza di luce,
reazicnl assidative,
atc)

= Altacco del prodotio

sul recipiente ¢
cessione da
guest'ultimo di
glemeanti 2 volte molto
pericolosi (propilene,
polivinilelarur,
polistirolo etc_)

= Cantaminazioni da
materiale estraneo




T
12222022 ;{‘“\f_-. 5 UNIVERSITA
(M) By .' g DEGLI STUDI Analisi dei Medicinali
ANN I \“{\GH 7 DI PADOVA

13" '.,\

FARMACOPEA UFFICIALE (F.U.)

k_\y

Codice farmaceutico, ovvero un COMPLESSO DI DISPOSIZIONI TECNICHE ED
AMMINISTRATIVE rivolte a permettere il controllo della qualita dei medicamenti, sostanze
e preparati finali, mediante lI'indicazione di metodiche di verifica analitica e tecnologica,
delle specifiche di qualita, dei metodi di preparazione o della formulazione.

Elenco ufficiale in cui sono registrati i nomi di tutti i preparati medicinali in uso, con la
descrizione delle loro formule, dei requisiti analitici, dei metodi di preparazione.

Testo normativo compilato da organismi statali di controllo, a carattere precettivo nei
confronti del servizio farmaceutico.

Testi di RIFERIMENTO in MATERIA di FARMACI
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Ogni Stato ha una propria Farmacopea Ufficiale

ITALIA: F.U. ltaliana (F.U.l.) istituita dal testo unitario delle Leggi Sanitarie nel 1934. Viene redatta da una
apposita commissione di esperti nominata dal Ministero della Sanita. Ultima edizione XlI, in vigore dal 31

marzo 2009.

EUROPA: F.U. Europea (Ph.Eur.), ha lo scopo di armonizzare i testi delle principali F.U. degli Stati europei
e di individuare norme comuni riconosciute sulla qualita dei medicamenti, per facilitare la libera
circolazione dei prodotti medicinali in Europa ed assicurare la qualita di quelli importati. L'edizione in
vigore é la decima edizione, in vigore dal 2020.

European
Pharmacopoeia

FARMACOPEA
UFFICIALE
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1. CAPITOLI GENERALI
1. Prescrizioni generali della Farmacopea Europea e della Farmacopea ltaliana
2. Metodi di analisi (apparecchiature, metodi generali fisici e fisico-chimici,
identificazione, saggi, saggi limite, saggi biologici, dosaggi biologici, metodi
generali di farmacognosia, saggi e procedimenti tecnologici)
3. Materiali usati nella fabbricazione di contenitori e Contenitori
4. Reattivi
5. Argomenti generali

2. MONOGRAFIE
Monografie generali, forme farmaceutiche, materie prime, preparazioni
farmaceutiche specifiche, preparazioni omeopatiche

3. TABELLE

4. NORME DI BUONA PREPARAZIONE DEI MEDICINALI IN FARMACIA

5. NORME DI BUONA PREPARAZIONE DEI RADIOFARMACI PER MEDICINA NUCLEARE
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‘Limpidezza e grado di opalescenza dei
liquidi

*6rado di colorazione dei liquidi
‘Determinazione potenziometrica del pH
‘Densita relativa

*Indice di rifrazione

‘Potere rotatorio

-Viscosita

*Intervallo di distillazione

‘Punto di ebollizione

‘Punto di fusione

*Titolazione amperometrica

‘Titolazione potenziometrica
‘Fluorimetria

Spettrometria di emissione atomica
Spettrometria di assorbimento atomico
Spettrometria di assorbimento

nell’ infrarosso

Spettrometria di assorbimento nell’ UV
e nel visibile

‘Metodi cromatografici

-Elettroforesi

-Spettrometria di risonanza magnetica
nucleare

‘Termogravimetria

*Osmolalita

L
11
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1v.

V.

VI
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MONOGRAFIE

La Monografia € una "scheda" che riporta gli elementi identificativi di una data sostanza

(caratteristiche, proprieta, saggi identificativi, utilizzo, ecc.). Sono poco piu di 1000.

La sezione ‘Monografie’ e articolata in:

-monografie;

-forme farmaceutiche;

-materie prime;

-preparazioni farmaceutiche specifiche;
-preparazioni omeopatiche.

Un prodotto e di “qualita FUI” quando e conforme a tutte le specifiche descritte

nella monografia.
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Le NBP dei Medicinali in Farmacia e le stesse NBF delle materie prime per uso

farmaceutico prevedono che il fornitore delle materie prime acquistate dal farmacista

per la sua attivita preparatoria rilasci, per ciascuna sostanza, un certificato di

-

analisi.

O E datato e sottoscritto dal responsabile di qualita del produttore e/o fornitore,
3 riporta la rispondenza ai requisiti di Farmacopea o alle specifiche di qualita del
produttore,

[ Ia data limite di utilizzazione e/o di rititolazione

O le condizioni di conservazione e di manipolazione.
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Fac-simile di certificato di analisi

CONTROLLO DI CUALITA

Cerifcato n. .........
Coaedin e Prododis Lot Lot prodution e
Diftiazem cloridrato
Produzomnse Aunales Scadenza Provenienza
data adala aaida navre o'sd produtlone
| S | I | A |
Amalisi Specifiche Risultate
rfermenfo specifica
Famacopes Ewopsa
Aspetto Fotvers cristallina bianca Conforme
Identificazione A Speiiro IR Conforme
B TLE Conforme
& F ormazione del remackalo Positrea
ju] R eamone del chonurn Pooitivg
Aspetto della soluzione Lnpeda ed mcolone Conforme
pH della soluzione Compresoirad,3e 53 a9
Potere rotatorio specifice |[Tra+115e +120 +11661
{caloolalo nopeilo alla soalanza essbkocala)
Metalli pesanti Moo ped di10 ppm < 10 ppm
Cenerl solforche Mon ped dello 0,1 per cento 002 per camo
Perdita all'essiccamenta | Mon ped dello 0.5 per cento 0,1 par cenio
Sostanze comelate: totale |Nonped dello 0.3 per cento < (0,1 per canis
{caloolate g econds quanio nporato nael
matoda)
Titole 48 5 — 1010 per cenio 10,6
{caloolalo aulla sostanza egskocata)

Scadenza: LLILL AL

Approvalo

Waldita: LD Ll PR

Firma Controlle Cualitd

Fema Dweliore Tecnboo
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FERRO OSSIDO ROSS0

Ferrum oxydatum rubrum

Fe,0; M, 1597

DEFINIZIONE

Il ferro ossido rosso contiene non meno del 97,0 per
cento e non piu del 100,5 per cento di ferro(-ico) ossido,
calcolato con riferimento alla sostanza calcinata.
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FERRO OSSIDO ROSSO
Ferrum oxydatum rubrum
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CARATTERI

Polvere fine, rossa, praticamente insolubile in acqua e
in alcool.

IDENTIFICAZIONE

| ml della soluzione §1 (vedi Sagg), dilugfa a 250 ml con
acqua R da la reazione caratteristica (b) del ferro (2.3.1).

Analisi dei Medicinali

FERRO

a)

b)

Disciogliere una quantita di sostanza in esame
equivalente a circa 10 mg di ione ferro (Fe®™) in
| ml di acqua R o usare 1 ml della soluzione
prescritta. Aggiungere 1 mldi potassio ferricianuro
soluzione R. Siforma un precipitato blu, insolubile
in acido cloridrico diluito R.

Disciogliere una quantita di sostanza in esame
equivalente a circa 1 mg di ione ferro (Fe'™) in
30 ml di acqua R. A 3 ml di questa soluzione o a
3 ml della soluzione prescritta, aggiungere 1 ml di
acido cloridrico diluito R e 1 ml di potassio tiocia-
nato soluzione R. La soluzione si colora in rosso.
Prelevare due frazioni da 1 ml della miscela: ad
una aggiungere 5 ml di alcool isoamilico R o 5 ml
di etere R, agitare e lasciare a riposo: la fase orga-
nica si colora in rosa; all’altra porzione aggiungere
2 ml di mercurio(-ico) clorure soluzione R: la colo-
razione rossa scompare.

Disciogliere in 1 ml di acqua R una quantita di
sostanza in esame equivalente almeno a | mg di
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FERRO OSSIDO ROSSO
Ferrum oxydatum rubrum

Fe,04 M, 159,7

SAGGI

Soluzione S1. A 2.0 g aggmiungere 25 ml di acido clori-
drico Pb R e 25 ml di acqgua R, bollire a nicadere per
4 h. Raffreddare. filtrare e. se necessario, diluire a
100 ml con acqua R.

Soluzione S2. A 20,0 ml della soluzione 51 aggiungere
25 ml di acido clorvidrico Pb R ed estrarre con tre por-
zioni successive, da 25 ml ciascuna, di efere isopropifi-
co R, eliminando ogni volta la fase eterea. Alla fase
acquosa aggiungere 100 mg di sodio solfato R ed evapo-
rare a secco. Riprendere 1] residuo con 1 ml di acido
nitrico Pb R ¢ diluire a 20,0 ml con acqua R.

Sostanze solubili in acqua. Sospendere 2,0 g i 100 ml da
acgua R e scaldare all'ebollizione a b.m. per 2 h. Fil-
trare e lavare il filtro con acgua R. Evaporare il filtrato
e le acque di lavaggio, riuniti, e seccare 1l residuo a 105
*C per | h. 11 residuo pesa non pia di 20 mg (1 per
cento).

Analisi dei Medicinali

Sostanze solubili in acido. Sospendere 2,0 g in 25 ml di
acido cloridrico R, scaldare all’ebollizione a b.m. per
200 min ed aggiungere 100 ml di acgua R. Filtrare e
lavare il filtro con acqua R. Evaporare il filtrato e le
acque di lavaggio, riuniti, e seccare 1l residuo a 105 °C
per 1 h. Il residuo pesa non pid di 2 mg (0.1 per cento).

Arsenico (2.4.2). 25,0 ml della soluzione S1 soddisfano
al saggio himate A per l'arsenico (3 ppm). Preparare la
soluzione di riferimento utilizzando 1.5 ml della solu-
zione standard di arsenico (As 1 ppm) R e 23,5 ml di
acgua R.

Mercurio. Non superiore a 3 ppm, determinato
mediante spettrometnia di assorbimento  atomico

Soluzione in exame. Diluire 10,0 ml della soluzione S1
a 30,0 ml con una soluzione (250 g/l) di acido clori-
drico Ph R.

Soluzioni di riferimento. Preparare le soluzioni di riferi-
mento utihzzando la seluzione standard di mercurio
(Hg 1) ppm) R, diluita con una soluzione (230 g/l) di
acido cloridrico Ph R, in modo da ottenere soluziom
contenent1 0,015 pe, 0,020 pe e 0025 pg di mercurio
per mallilitro.

Agomiungere 10 ml di acgua R e 1 ml di stagno(-oso) clo-
ruro seluzione RIa 5 ml di ciascuna soluzione. Misurare
I'assorbanza a 253.7 nm, utihizzando come sorgente di
radiazione una lampada a catodo cavo al mercurio ed
una fiamma di composizione idonea.
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e | saggi limite sono procedimenti semi-quantitativi che permettono di
determinare se in una data sostanza le impurezze sono presenti in quantita superiore
o inferiore ad un limite stabilito

 L'impurezza viene determinata mediante specifiche reazioni di
precipitazione, visualizzando [I|'entita di precipitato che si forma, o
mediante reazioni di complessazione che vedono la formazione di un

cromoforo
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FERRO OSSIDO ROSSO
Ferrum oxydatum rubrum

Fe,04 M, 159,7

Piombho. Non superiore a 10 ppm., determinato
mediante spettrometria di assorbimento atomico
(Metodo I, 2.2.23).

Soluzione in esame. Diluire 25.0 ml della soluzione 52
a 30,0 ml con una soluzione (100 ml/l) di acido
nitrico Pb R, contenente 5 g/l di sodio solfato R.

Soluzioni di riferimento. Preparare le soluzioni di rife-
rimento utihzzando la soluzione standard di piombo
{(Ph 10 ppm) R, diluita con una soluzione (100 ml/1) di
acido nitrico Pb R, ¢ contenente 5 g/l di sodio solfato R
in modo da ottenere soluzion contenenti 0.3 pg. 0.4 pg
¢ 0.5 pg di piombo per mallilitro.

Misurare 'assorbanza a 2833 nm, utilizzando come sor-
gente di radiazione una lampada a catodo cavo al piombo
¢ una fiamma aria/acetilene.

Grandezza delle particelle (2.9.13). Soddisfa al Saggio
limite di grandezza delle particelle mediante microscopia.
1199 per cento delle particelle ha una dimensione inferiore
a75

Perdita alla calcinazione. Non superionn all'l.0 per
cento, determinata su 2,0 g per calcinazione.

Analisi dei Medicinali

DETERMINAZIONE QUANTITATIVA

Sospendere 1,500 g in 25 ml di acido cloridrico R e scaldare
a b.m. bollente fino a completa solubilizzazione, A ggiun-
gere 10ml di idrogeno perossido soluzione diluita R ed eva-
porare a b.m. {ino quasi a secco. Ripren-dere il residuo
con 5 ml di adide cloridrico R, scaldare fino a completa
solubihizzazione, aggiungere 25 ml di acqua R. Filtrare ¢
lavare il filtro con acgua R. Diluire il filtrato e le acque di
lavaggio, riuniti, a 2500 ml con acqua R. Trasferire
50,0 ml di questa soluzione in una beuta con tappo a sme-
righo, ageiungere 3 ¢ di potassio ioduro R e 3 ml di acido
cloridrico R, Chiudere la beuta immediatamente, mesco-
lare e lasciare a rniposo per 15 mun, al riparo dalla luce.
Aggungere 50 ml di acgua R e titolare immediatamente
con sodio tiosolfato 0.1 M, n presenza di amido soluzio-
ne R, aggiunta verso la fine della titolazione. Effettuare
una prova in hanco.

1 ml di sodio tiosolfato 0.1 M equivale a 7,985 mg di
ferro(-ico) ossido (Fe,05).

CONSERVAZIONE

Conservare in un recipiente ben chiuso.
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Calcium lactate monohydrate

EUROPEAN PHARMACOPOEIA 8.0

and rapidly add 40 mL of hot ammonium oxalate solution R.
Allow 1o stand for 4 h, dilute to 100.0 mL with water R and
filter. To 50.0 mL of the filtrate add 0.5 mL of sulfuric acid R.
Evaporate to dryness and ignite the residue to constant mass
at 600 + 50 °C. The residue weighs a maximum of 5 mg.
Heavy metals (2.4.8): maximum 10 ppm.

Dissolve 2.0 g in water R and dilute to 20 mL with the same
solvent. 12 mL of the solution complies with test A. Prepare
the reference solution using lead standard solution (1 ppm

Loss on drying (2.2.32): maximum 3.0 per cent, determined
on 0.500 g by drying in an oven at 125 °C.
ASSAY

Dissolve 0.200 g in water R and dilute to 300 mL with the
same solvent. Carry out the complexometric titration of
calcium (2.5.11)

1 mlL of 8.1 M sodium edetate is equivalent to 21.82 mg
of CH,,Ca0,.

01/2008:2117
corrected 6.0

CALCIUM LACTATE MONOHYDRATE

Calcii lactas monohydricus

ca™ 'M,c.?:_ca,'! and enantiomer | HaO
HoH |,
CH,,Ca0, H,0 M, 2360
DEFINITION

Calcium bis(2-hydroxypropanoate) or mixture of calciam
(2R)-, (25)- and (2RS)-2-hydroxypropanoates monohydrates.
Content: 98.0 per cent to 102.0 per cent (dried substance).

CHARACTERS

Appearance: white or almost white, crystalline or granular
powder.

Solubility: soluble in water, (reely soluble in boiling water, very
slightly soluble in cthanal (96 per cent).

IDENTIFICATION

A. Loss on drying (sce Tests).

B. It gives the reaction of lactates (2.3.1).
C. It gives reaction (b) of calcium (2.3.1).

TESTS

Solution §. Dissolve 5.4 g (equivalent to 5.0 g of the dried
substance) with heating in carbon dioxide-free water R
prepared from distilled water R, allow to cool and dilute to
100 mL with the same solvent.

Appearance of solution. Solution § is not more opalescent
than reference suspension II (2.2.1) and not more intensely
coloured than reference solution BY, (2.2.2, Method II).
Acidity or alkalinity. To 10 mL of solution S add 0.1 mL of
phenolphthalein solution R and 0.5 mL of 0.01 M hydrochioric
acid. The solution is colourless. Not more than 2.0 mL of
0.01 M sodium hydroxide is required to change the colour of
the indicator to pink.

Chlorides (2.4.4): maximum 200 ppm.

Dilute 5 mL of solution § to 15 mL with water R.

Sulfates (2.4.13): maximum 400 ppm

Dilute 7.5 mL of solution § to 15 mL with distilled water R.

Barium. To 10 mL of solution § add I mL of calcium sulfate
solution R. Allow to stand for 15 min. Any opalescence in the
solution is not more intense than that in a mixture of 1 mL of
distilled water R and 10 mL of solution §.

Iron (2.4.9): maximum 50 ppm.

Dilute 4 mL of solution S to 10 mL with water R.

Magnesium and alkali salts: maximum 1 per cent.

To 20 mL of solution § add 20 mL of water R, 2 g of ammonium
chloride R and 2 ml. of dilute ammonia RJ. Heat 1o boiling
and rapidly add 40 mL of hot ammonium oxalate solution R.
Allow to stand for 4 h, dilute to 100.0 mL with water R and
filter. To 50.0 mL of the filtrate add 0.5 mL of sulfuric acid R.
Evaporate to dryness and ignite the residue to constant mass
at 600 + 50 °C. The residuc weighs a maximum of 5 mg.
Heavy metals (2.4.8): maximum 10 ppm.

Dissolve a quantity equivalent to 2.0 g of the dried substance
in water R and dilute to 20 mL with the same solvent. 12 mL
of the solution complies with test A. Prepare the reference
solution using lead standard solution (1 ppm Pb) R.

Loss on drying (2.2.32): 5.0 per cent to 8.0 per cent,
determined on 0.500 g by drying in an oven at 125 °C.
ASSAY

Dissolve a quantity equivalent to 0,200 g of the dried substance
in water R and dilute to 300 mL. with the same solvent. Carry
out the complexometric titration of calcium (2.5.11).

1 mL of 0.1 M sodium edetate is equivalent to 21.82 mg
of C;H,;Ca0,.
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CALCIUM LACTATE PENTAHYDRATE
Calcii lactas pentahydricus

o [H'c}.’_m" and enaniomer . 5H0
I W oom

C,H,,Ca0,5H,0 M, 3083

DEFINITION

Calcium bis(2-hydroxypropanoate) or mixture of calcium
(2R)-, (28)- and (2RS)-2-hydroxypropanoates pentahydrates.
Content: 98.0 per cent to 102.0 per cent (dried substance).

CHARACTERS

Appearance; white or almost white, crystalline or granular
powder, slightly efflorescent.

Solubility: soluble in water, freely saluble in boiling water, very
slightly soluble in ethancl (96 per cent).

IDENTIFICATION

A. Loss on drying (see Tests).

B. It gives the reaction of lactates (2.3.1).

C. It gives reaction (b) of calcium (2.3.1).

TESTS

Solution §. Dissolve 7.1 g (equivalent to 5.0 g of the dried
substance) with heating in carbon dioxide-free water R
prepared from distilled water R, allow to cool and dilute to
100 mL with the same solvent.

Appearance of salution. Solution § is nat more opalescent
than reference suspension IT (2.2.1) and not more intensely
coloured than reference solution BY, (2.2.2, Method II).

1744

See the information section on general manographs (cover pages)
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CAMPIONE ANALITICO = Porzione del materiale in oggetto che viene esaminata

ANALITA = Sostanza che si intende identificare o determinare.

MATRICE = Costituenti del campione diversi dall’analita

ANALISI CHIMICA

insieme di operazioni che si eseguono per:
- SEPARARE
- RICONOSCERE
- DOSARE (se quantitativa)

i costituenti di un campione analitico.
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FASI DI IDENTIFICAZIONE DI UNA SOSTANZA

1 - ISOLAMENTO DELLA SOSTANZA DA UNA MISCELA

Sostanza pura: rappresenta oltre il 90% della miscela (su base molare)

Componente: presente in quantita inferiori al 90% del totale

Principali tecniche

Metodi estrattivi — Distillazione - Metodi cromatografici

2 - PURIFICAZIONE DELLA SOSTANZA
Principali tecniche di purificazione

Cristallizzazione — Sublimazione - Distillazione
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FASI DI IDENTIFICAZIONE DI UNA SOSTANZA

3 - ESAMI PRELIMINARI
* Esame organolettico

 Esame del comportamento alla calcinazione
* Ricerca del C, Carbonati, N, S, P, Alogeni

 Solubilita

4 - SAGGI DI RICONOSCIMENTO DI CARATTERE GENERALE
. Ricerca anello aromatico
. Ricerca insaturazioni

. Identificazione gruppi funzionali
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FASI DI IDENTIFICAZIONE DI UNA SOSTANZA

5 - RICONOSCIMENTO dell’ IDENTITA’

*  saggi chimici specifici

. caratteristiche fisiche individuali (es. pf, potere rotarorio, densita, indice di
rifrazione)

Analisi dei dati cromatografici

 Analisi dei dati spettroscopici (spettroscopia di AA, spettrofotometria IR,
spettrofotometria UV-VIS, spettrofluorimetria, spettroscopia NMR,

spettrometria MS)
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ISOLAMENTO DELLA SOSTANZA DA UNA MISCELA

METODI DI SEPARAZIONE
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ISOLAMENTO DELLA SOSTANZA DA UNA MISCELA

METODI DI SEPARAZIONE

DIFFERENZE DI PROPRIETA’ CHIMICHE
@FERENZE DI PROPRIETA’ FISI@
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ISOLAMENTO DELLA SOSTANZA DA UNA MISCELA

ESTRAZIONE
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Tecnica che permette la separazione di miscele sfruttando la diversa solubilita di un
composto organico in due liquidi immiscibili tra di loro.

Per solubilizzazione in un opportuno solvente, da una miscela di liquidi viene separato un
componente liquido.

Il solvente utilizzato per estrarre e praticamente immiscibile col primo solvente, in maniera
tale da permettere il trasferimento del soluto che interessa entro il secondo solvente. Il

componente estratto viene chiamato soluto.

Nel solvente impiegato deve essere solubile solo (0 comunque in maniera

significativamente maggiore) il componente da estrarre!
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

| due solventi sostanzialmente immiscibili formano due strati o fasi; la ripartizione fra di
esse della sostanza in esame e descritta dal coefficiente di distribuzione, K, cioé dal
rapporto delle concentrazioni della sostanza in qualsivoglia forma (o forme) essa si trovi

in ogni fase.

Se ad un sistema di due fasi liquide costituite da due componenti immiscibili si aggiunge
un soluto, quest’ultimo componente si distribuisce tra le due fasi in modo che il rapporto

tra le concentrazioni nei due solventi resti costante a temperatura costante.

LEGGE DI C,
DISTRIBUZIONE/RIPARTIZIONE K = CA = concentrazione g/100 mL nella fase organica
di Nernst CI::- CB = concentrazione g/100 mL nella fase acquosa

Coefficiente di
distribuzione
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

K & detto coefficiente di ripartizione o di distribuzione ed & costante a temperatura
costante.
A meno che K non abbia un valore molto grande, sono necessarie diverse estrazioni

successive per recuperare il grosso del soluto dal solvente B (acquoso)

-

A parita di quantita di liquido estraente, si ottengono risultati migliori eseguendo piu

estrazioni condotte con piccole quantita piuttosto che un’unica con la totalita del solvente.
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Utilizzando 100 mL totali di solvente (es, diclorometano) per l'estrazione di4 g di
una sostanza A (in 100 mL di acqua) che ha, in diclorometano, K = 3, cioe:
K. =C, in diclorometano / C,inacqua =3

| g totali di sostanza estratta sarebbero:
a) se si esegue una sola estrazione con la quantita totale (100 mL) del solvente

C, in diclorometano = x,/100 mL C, in acqua = (4- x,)/100 mL

x,/100 mL
(4-x,)/100 mL

=3 X, =12 — 3x, x,=3g (75%)

3:x=4:100
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

b) se si eseguono due successive estrazioni entrambe con 50 mL di diclorometano

* nella prima estrazione otteniamo:

C, in diclorometano = x,/50 mL C, in acqua = (4-x,)/100 mL

X,/50 mL
(4-x,)/100 mL

=3 2%, =12 —3x, Xy = 2.48

* nella seconda estrazione, ricordando che, avendo gia allontanato con la prima 2.4g
di A, in soluzione acquosa ne restano solo 1.6g, otteniamo:

C, in diclorometano = x,/50 mL C, inacqua = (1.6-x,)/100 mL

X,/50 mL
(1.6-x,)/100 mL

2x, =4.8 —3x, x, = 0.96g

In totale 2.4g + 0.96g = 3.36g (84%)

Con una sola estrazione con 100 mL di solvente la resa & stata del 75%

Xy=3g (75%)
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Scelta del solvente

alto coefficiente di ripartizione per I'lanalita e basso per le impurezze;

possibilita di estrazione selettiva di un componente;

* basso p.eb. per facilitare il recupero della sostanza;

* bassa tossicita, bassa infiammabilita, elevata inerzia chimica, alta immiscibilita con
acqua;

» elevata differenza di densita per una rapida separazione di fase e bassa viscosita

per evitare la formazione di emulsioni

I composti organici sono per lo piu solubili in solventi organici
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO
PROCEDIMENTO

1. solubilizzazione del campione in acqua

2. aggiunta del solvente organico, immiscibile con I'acqua, e ottenimento di due fasi

3. separazione

Separazione mediante imbuto separatore

-.-'
I. aparzhora
.'I—'.
L=, J S— . , oy
\ i nelo
1 l'.
sostent - _."
1§
ik
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO
PROCEDIMENTO

Separazione mediante imbuto separatore

1. solubilizzazione del campione in acqua e
inserirlo nell'limbuto separatore.

2. aggiungere il solvente organico.
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

12222002
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Separazione mediante imbuto separatore

3. Si agita I'imbuto separatore, portando il prodotto desiderato a passare dalla fase

acquosa a quella organica. Si sfiata verso l'alto.

La posizione relativa dei solventi € determinata
dalle rispettive densita
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Separazione mediante imbuto separatore

5. Infilare I'imbuto nell’anello e lasciar formare le due fasi

6. Separare le due fasi

Solvente B

[ T, Pubiretin g, Butrertin I Fubmaits
g F= OIS e L
1

Solvente A

H=

Si recuperano separatamente le due fasi

Il soluto passa dal solvente
A al solvente B
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Estrazione di composti organici acidi e basici
Composti organici con proprieta acide o basiche possono diventare estremamente solubili
in acqua per conversione nei corrispondenti sali. Pertanto tali composti possono essere
separati selettivamente tra di loro e da sostanze neutre per estrazione da soluzioni in

solvente organico con soluzioni acquose di appropriato pH, tale da trasformare i composti

da estrarre in sali solubili in acqua e insolubili in solventi organici.

Gli acidi carbossilici presentano generalmente valori di pK.compresi tra 4 e 5.

RCOOH + H,O 5 RCOO + H;0°
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO

Essi sono salificabili sia con gli ioni idrossido che con gli ioni bicarbonato, trasformandosi in

anioni carbossilato, solubili in acqua.

RCOOH + NaOH — RCOONa + H:0

RCOOH + NaHCOs — RCOONa + H20 + CO2

Tra le sostanze basiche piu comuni in chimica organica si possono citare le ammine. Esse

reagiscono con acidi inorganici per formare sali di ammonio, solubili in acqua:

RNH; + HCl — RNHs" + CI

Pertanto e possibile estrarre un'ammina da una soluzione in solvente organico mediante

trattamento con una soluzione acquosa di HCl.
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ESTRAZIONE Soxhlet

Kré basso si ricorre ad una tecnica continua che consente di

non utilizzare quantita troppo grandi di solvente,
adoperando una apparecchiatura in vetro, l'estrattore
Soxhlet, inventato dall’'omonimo chimico tedesco nel 1879,

in cui la «soluzione» da estrarre viene ripetutamente a

contatto con porzioni fresche di solvente riciclato.
Il sistema € automatico e quindi l'estrazione, una volta

avviato il processo, non richiede particolari interventi da

parte dell’operatore.

Con un estrattore Soxhlet si effettuano estrazioni multiple, mediante un sistema semplice
che non richiede particolari controlli.
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ESTRAZIONE Soxhlet

L’estrattore Soxhlet permette I’estrazione solido-liquido.

E’ formato da tre componenti sovrapposti:

* un pallone

* |'apparecchiatura di estrazione vera e propria
* unrefrigerante a ricadere

Il materiale solido o semisolido che contiene la sostanza che si vuole separare e

collocato in una camera di estrazione, permeabile dal solvente che si posiziona nella

sezione centrale dell’apparecchiatura.

L’estrattore & formato da due camere sovrapposte separate: quella superiore

comunica con la camera inferiore, che € in continuita con il pallone sottostante, in cui

avviene il riscaldamento, grazie ad un condotto laterale per il passaggio del solvente

portato allo stato di vapore e ad un sifone per lo scarico del liquido in eccesso,

mentre il collo della camera centrale € comunicante con il refrigerante a ricaduta, in

modo da avere un ricircolo continuo di solvente fresco.
https://www.youtube.com/watch?v=buBboulabFM
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ESTRAZIONE SOLIDO (SEMISOLIDO) - LIQUIDO

Estrattore di Soxhlet

Operativamente il ciclo continuo di estrazione prevede:

1. | vapori del solvente, portato ad ebollizione nel pallone,
raggiungono, tramite il raccordo laterale, il refrigerante
dove condensano e, ricadendo nella camera di
estrazione, attraversano il filtro a ditale ed estraggono il
soluto.

2. Quando il livello del liguido (contenete la miscela

sostanza da estrarre e solvente) aumenta fino a sfiorare

la curva superiore del sifone, questo viene risucchiato nel
pallone e il solvente puod ricominciare un nuovo ciclo.

https://www.youtube.com/watch?v=buBboulabFM
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO
Estrattore di Soxhlet

Mediante estrazione con Soxhlet si puo utilizzare qualunque solvente volatile. Vengono

frequentemente impiegati diclorometano e miscele cicloesano/acetone.

Al termine delle operazioni di estrazione, prima di ottenere la sostanza estratta pura,
allontanando il solvente organico per distillazione, € necessario eliminare le tracce di
acqua dal solvente stesso, utilizzando un disidratante.

A questo scopo sono sfruttati molti sali inorganici che sottraggono 'lacqua idratandosi. Il

disidratante piu frequentemente utilizzato e il solfato di sodio anidro (Na:S0a4)

NaS04 + 10 HO ——» NaxS04° 10 H20O

forma anidra forma idrata
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ESTRAZIONE LIQUIDO - LIQUIDO
Estrattore di Soxhlet

Limiti dell’estrazione con Soxhlet

» Utilizzo di elevate quantita di solventi organici spesso anche tossici.

* Procedura lunga, richiede generalmente 12-24 ore.

* Difficolta di automazione e perdita o contaminazioni durante la manipolazione del

campione.
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METODO ANALITICO: un processo chimico o chimico-fisico che puo essere usato per
fornire informazioni analitiche.

Metodi analitici:

- chimici (reazioni con reagenti) DISTRUTTIVI
- chimico-fisici (reazioni senza reagenti) DISTRUTTIVI E NON
- fisici (senza reazioni) NON DISTRUTTIVI
SEGNALE ANALITICO E’ gspressione di una I_N.FORMAZIONE. (?HIMICA
qualitativa (natura e composizione) e/o quantitativa.
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