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SULFONAMIDE CU IONII PERMANGANAT iN MEDIU BAZIC
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In lucrare au fost determinate conditiile optime de oxidare a unor antibiotice, reprezentanti din clasa sulfonamidelor
(SA) — ftalilsulfatiazolului (FL) si acetazolamidei (AC) — cu ionii MnO.? in solutii apoase in mediu basic in sistemele
KMnOs-SA-NaOH: [KMnQO4] = (0,5-2,0)-10° M; [NaOH] = 0,05 M, [NaClO4] = 0,005 - 0,05 M, [SA] = (0,1-1,0)-10° M.
Pentru studiul legitatilor cinetice ale procesului de oxidare a fost utilizata metoda spectrofotometrica, realizandu-se
masurarea absorbantei amestecului reactant in timp la A = 525 nm, care corespunde maximului de absorbtie a ionilor
permanganat. Datele experimentale obtinute au permis stabilirea ecuatiilor generale pentru viteza de reactie in functie
de concentratiile tuturor substantelor initiale:

v=k[MnO;][AC]*"[OH ~]%%
v=k[MnO;][FL]**[0H]**

Prin metoda spectrofotometrica a fost depistat cd in mediu bazic se formeaza ionii MnO4%. Din spectrele electronice
se observa disparitia semnalului pentru absorbtia KMnOg pe parcursul reactiei la 525 nm si aparitia maximului nou la
625 nm, caracteristic ionului manganat. in baza ecuatiei Arrhenius a fost determinati energia de activare in sistemul

KMnO;-AC-NaOH, care are valoarea 62,23 ki/mol.
Cuvinte-cheie: permanganat, cinetica de oxidare, sulfonamide.

KINETICS OF SOME SULFONAMIDES OXIDATION BY PERMANGANATE IONS IN BASIC MEDIUM

The present work studies the optimal conditions of oxidation of some sulfonamides (SA) antibiotics representatives
— phtalazole (FL) and acetazolamide (AC) with MnOg'ions in aqueous solutions in basic medium in KMnO4-SA-NaOH
systems: [KMnQ4] = (0.5-2.0)-10° M; [NaOH] = 0.05 M, [NaClO4] = 0.005-0.05 M, [SA] = (0.1-1.0)-10" M. For the
study of kinetic regularities, the spectrophotometric method was used, the absorbance of reaction mixture at different
time points was measured, at A = 525 nm, corresponding to maximum of permanganate ions absorption. The
experimental data allowed the determination of the general equations for the reaction rates as a function of the initial
concentrations of all substances:

v=k[MnO7][AC]**'[0H %%

v=k[MnO;][FL]**[0H"]**
By using the spectrophotometric method we found that MnO,%* ions are formed in basic medium. The
electronic spectra show the disappearance of the band for KMnO. absorption during the reaction at 525 nm and the
appearance of the new maximum at 625 nm, characteristic for the manganate ion. The activation energy in the KMnOa-

AC-NaOH system based on the Arrhenius equation was determined, the value being 62.2 kJ/mol.
Keywords: Permanganate, oxidation kinetics, sulfonamides.

Introducere

Sulfonamidele (SA) reprezinta un grup de medicamente bacteriostatice (denumite si sulfanilamide sau
sulfonamide antibacteriene), care reunesc o clasa de antibiotice sintetice (chimioterapice) bacteriostatice cu
spectru larg, in structura carora se regaseste functionald sulfonamida. Acesti compusi pot fi considerati derivati
substituiti de sulfanilamide la azotul amidic, care este unul dintre primele antimicrobiene descoperite [1].

In ultimii 10 ani au fost publicate peste 1250 de articole avand ca subiect sulfonamdele, printre care si cele
ce reflectd cercetarea poludrii mediului inconjurator de aceasta clasa de antibiotice. Se mentioneaza ca fermele
de animale reprezinta o sursd majora de poluare a solului si apelor de suprafata de sulfonamide. Medicamentele
sunt partial metabolizate, Insd mai mult de 50% din doza ingerata este eliminata fara modificari structurale.
Apele poluate de aceste preparate ajung la statiile de tratare (purificare) a apelor uzate, unde ele nu sunt total-
mente descompuse si pand la urma patrund in apele de suprafata. Concentratia sulfonamidelor in apele de
suprafatd poate varia in limitele de la ng-L™! pand la mg-L™, avand loc migrarea foarte rapida a acestora si
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adsorbtia lor pe suprafetele matricelor solide din mediul inconjurator (solul, sedimentul) [2,3]. Medicamentele
date pot afecta grav flora si fauna chiar si la concentratii foarte mici din cauza stimularii aparitiei unor bacterii,
care manifesta rezistentd la acest grup de preparate. Pe de alta parte, antibioticele utilizate pentru tratarea
animalelor in complexe de crestere a bovinelor si porcinelor nu doar polueazd mediul inconjurator, dar si
patrund in microcantitati in lactate, carne s.a. produse respective. Consumul sistematic al produselor alimentare
creeaza rezistenta la acest grup de antibiotice si la oameni. Prin urmare, una dintre problemele importante
constd n elaborarea metodelor mai eficiente de degradare a antibioticelor cu transformarea lor in mediul ambiant
in substante biologic inactive [4,5]. Tentativele de a solutiona aceasta problema au provocat o cercetare intensa
in ce priveste detectarea, distributia, transformarea sulfonamidelor si impactul lor asupra mediului ambiant.

Unul dintre oxidantii puternici pe larg utilizat in chimia analitica este permanganatul de potasiu. Se cunoaste
cd ionul de MnOy este stabil atat in mediul acid, cat si in mediul bazic. Permanganat-ionul poate oxida multi
compusi organici: din amine se obtin nitroderivati, din alcooli se obtin cetone, din aldehide lineare se obtin acizi
carboxilici, din acid oxalic se obtine dioxid de carbon si din alchene se obtin diolii vicinali [6]. Din toate starile
de oxidare posibile de la +2 pana la +7, Mn(VII) reprezinta forma cea mai favorabild pentru oxidarea substan-
telor in mediul neutru si bazic. In mediul neutru si bazic permanganatul de potasiu se transforma in Mn(IV)
ca stare intermediara si apoi in Mn(Il) — starea finala stabild, deoarece potentialul cuplului Mn(VII)/Mn(IV)
este de 1,695 V, iar pentru cuplul Mn(VI1)/Mn(Il) — de 1,51V.

In ultimele citeva decenii a aparut o directie noud de oxidare avansati a antibioticelor care presupune
utilizarea agentilor chimici omogeni si eterogeni (procese de oxidare avansatd — Advanced oxidation processes
(AOPs)). Eficienta acestor sisteme este determinata de formarea radicalilor liberi, care reprezinta particule
capabile sa oxideze compusi organici nocivi in mod direct. Printre AOPS, intr-un numar destul de mare de
articole se mentioneaza si KMnQy, care in timpul oxidarii poluantilor poate forma radicali liberi si sa se trans-
forme in forme instabile de Mn(IV) si Mn (III) in calitate de autocatalizatori [7].

Procedeul de oxidare chimica cu utilizarea permanganatului de potasiu este frecvent aplicat pentru tratarea
apelor reziduale, pentru controlul gustului, mirosului si pentru cresterea algelor. Acest reagent este relativ
ieftin, stabil si foarte eficient intr-o gama larga de pH. Pana in prezent oxidarea cu KMnO,a demonstrat un
mare potential in degradarea multipla a poluantilor prezenti in microcantitati, precum produse farmaceutice,
hormoni si pesticide. Este de remarcat faptul ca permanganatul reprezintd nu doar un oxidant puternic si
versatil, dar si un model simplu pentru investigarea reactivitatii speciilor ,,metal-oxo”. Datorita importantei
fundamentale si tehnologice a studiilor referitor la oxidarea antibioticelor cu ionii permanganat, in ultimele
decenii se observa o evolutie de perspectiva avansata in solutionarea problemei privind modul de realizare a
reactiel.

Material si metode

Cercetarile au fost realizate in cadrul Departamentului Chimie al Universititii de Stat din Moldova. in
cadrul cercetarilor au fost utilizati urmatorii reactivi: ftalilsulftiazol (FL), comprimate 500 mg, producator
»Darnita” SAP si acetazolamid — BP (AC), comprimate 250 mg producator Balkan Pharmaceuticals SRL;
KMnO; (cp); NaOH (ppa). in schema 1 sunt prezentate formulele de structurd a SA utilizate.

Pentru prepararea solutiilor a fost utilizata apa distilata. Timpul de oxidare a SA a fost inregistrat cu ajutorul
cronometrului. Spectrele in domeniul UV-VIS au fost inregistrate la spectrofotometrele Agilent technologies
CARY 300 UV-Vis si, C®-46". S-au folosit cuve de cuart cu grosimea de 1cm (+0,01cm). Pentru inregistrarea
valorii pH-ului s-a folosit pH-metrul 1ISO LAB, Laborgerate Gmb.

1. Acidul 2. (N-(5-Sulfamoil-1,3,4-tiadiazol-2-
2-[[4-(1,3tiazol-2-ilsulfamoil)fenil]carbamoil]benzoic il)acetamida
AN
OH 0 S/’?\I N__S Qé”o
HNQ%—NH ~( T N
1 N_N
O 0
0]

Schema 1. Structura FL — 1; Structura AC — 2.
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Rezultate si discutii

Pentru a studia procesele de degradare a SA 1in sistemele KMnO4-FL-NaOH si KMnO4-AC-NaOH, este
necesar de a determina conditiile optime de degradare a medicamentelor, de a stabili ecuatia pentru viteza de
reactie ca functie de concentratia tuturor componentilor sistemului cercetat si de a elabora si selecta metodo-
logiile de oxidare a SA utilizate.

Pentru studiul procesului de oxidare a SA nominalizate, initial au fost determinate maximurile de absorbtie a
medicamentelor utilizate. In acest scop in lucrarea precedenti [8] au fost inregistrate spectrele de absorbtie a
preparatelor in solutie apoasa in domeniul UV si s-au determinat valorile Amax pentru fiecare preparat care
constituie Amax(FL) = 284 nm si Amax (AC)= 265 nm. Pentru studiul cineticii de reactie a fost utilizata metoda
spectrofotometrica, realizdndu-se masurarea absorbantei amestecului reactant n timp Tn domeniul vizibil la
A =525 nm, care corespunde maximului de absorbtie a ionului permanganat. Putem constata ca antibioticele
nominalizate nu impiedica determinarea absorbantei KMnQ, care are maximul de absorbtie in domeniul vizibil.

In concordant cu legea actiunii maselor, viteza ambelor reactii poate fi reprezentati prin urmitoarea ecuatie:

v=k[MnO; " [S4]"[OH™]", (1)
unde k reprezintd constanta de viteza; ny , Nz, N3 — ordinele partiale de reactie In raport cu  MnOs, SA
(FL sau AC) si, respectiv, OH".
In cazul in care [MnOs7]o << [SA]o, [MNO4]o << [OHTo, poate fi considerat ci in decursul reactiei
concentratia [SA] = const si MnNO4™ = const, astfel incat concentratiile acestor componenti pot fi unificate intr-0
constantd comuna pe langa constanta de viteza a reactiei:

koye = KISAT=[OH T, 2

unde Kqps reprezinta constanta aparenta (observatd) de viteza.
Tinand cont de ecuatia (2), ecuatia (1) poate fi scrisa sub forma
v =k, [KMnO,]" (3)

Din ecuatia (3) se observa ca in conditiile date viteza de reactie va depinde doar de concentratia ionilor
MnOy si cad pentru determinarea ordinului partial de reactie in raport cu oxidantul poate fi utilizatd metoda
diferentiala izolarii a lui Ostwald.

In primul rand, s-au determinat conditiile optime de degradare a ftalilsulfatiazolului si acetazolamidei in
sistemele KMnO.-FL-NaOH si KMnO4-AC-NaOH. Toate experimentele au fost efectuate la o temperatura
constanta de 25 + 0,20°C la concentratii ale permanganatului de potasiu cu un ordin de marime mai mic decat
concentratia sulfonamidelor si a ionilor OH". Fiecare amestec reactant s-a preparat din solutiile initiale prin
diluare, tinandu-se cont de faptul ca volumul total al amestecului de reactie este egal cu 15 mL. Concentratiile
initiale ale reactantilor sunt urmétoarele:

[KMnO4] = 2-10° M; C[NaOH] = 0,3 M, [NaClO4] =0,2 M, [SA] =(0,1-1)- 103 M

In tabelele 1 si 2 sunt indicate volumele solutiilor fiecarui component necesare pentru prepararea amestecului

de reactie pentru fiecare experiment si concentratiile respective in cazul sistemului KMnOs-FL-NaOH:

obs

Tabelul 1
Concentratiile componentilor amestecului de reactie
Nr. | [MnOs]10% M [FL]-10°, M [OH]-105, M [CIO4]-10%, M k, st
1 2,67 0,99 3 5 0,018
2 5,33 0,99 3 5 0,0221
3 10,7 0,99 3 5 0,0316
Tabelul 2
Volumele componentilor amestecului de reactie
Nr. | V(KMnQO,), mL V(FL), mL V(NaOH), mL V(NaClOs), mL V(H:0), mL
1 2,00 1,50 1,50 3,75 6,25
2 4,00 1,50 1,50 3,75 4,25
3 8,00 1,50 1,50 3,75 0,25

In Figura 1 sunt prezentate curbele cinetice de oxidare a FL pentru diferite concentratii ai permanganatului

de potasiu.
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Fig.1. Gradul de decolorare a permanganatului de potasiu in sistemul KMnOs-FL-NaOH:
1-[Mn0;]=26710*M; 2 - [Mn0};]=533.10*M; 3 - [Mn0;] = 10,70-10*M
(IFL] = 9,9-10* M; [NaOH] = 0,05 M; [NaClO4] = 0,05 M; A = 525 m; t = 25°C).
Se observa ca la mérirea concentratiei oxidantului viteza de reactie creste.
Pentru determinarea ordinului partial de reactie in raport cu ionii 1in cazul oxidarii ambelor preparate
reactia trebuie sa fie realizatd la diferite concentratii initiale ale ionilor MnQOy, si la concentratii constante
ale SA si OH™, luand in considerare conditia cd [MnOsTJo << [SAJo, [MNOs]o << [OHTo. In baza datelor

obtinute s-au construit dependentele In{4, — A..) = f(t) (A, si A sunt absorbantele amestecului reactant
la timpul t, i, respectiv, absorbanta remanentd), care reprezinta drepte cu panta negativa (Fig.2 (a)).
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Fig.2 (a) Dependentele In(A, — A..) = f{£) in sistemul KMnO4-FL-NaOH: 1 — [Mn0O; ] = 2,67-10“ M;
2 - [Mn0;]=53310“M; 3— [Mn0;]=10,70-10* M.
([FL] = 9,9-10* M; [NaOH] = 0,05 M; [NaClO4] = 0,05 M; A = 525 um; t = 25°C);
(b) Dependenta k5. = f( [MﬂU;D.

Dupi cum poate fi observat din Figura 2, dependentele In{4, — A..) = f(t) sunt lineare, ceea ce indici

faptul ca ordinul partial de reactie in raport cu ionii MnO4 este egal cu unitatea in cazul ambelor antibiotice.
Constanta aparenta de vitezd creste direct proportional cu concentratia MnOy de la 0,018 s pand 1a 0,0316 s+
(Fig.2 (b)). In continuare au fost studiate legititile cinetice ale procesului de oxidare in sistemul KMnQO,-SA-
NaOH in dependenti de concentratia sulfonamidelor si a ionilor OH". In cazul AC ordinele partiale de reactie
in raport cu componentii reactiei au fost determinate prin metoda vitezelor initiale. Vitezele initiale au fost
calculate cu ajutorul programului Microsoft Excel din dependentele v= f{(t), utilizand aproximatia polinomiala
de ordinul 4-5 (Fig.3).

v-108, Mis
18 4

16
14
12
10

y = -2E-09x%+ 1E-06x*- 0,0003x%+0,0312x2- 1,691x + 36,87

0 T T T 1
0 50 100 150 ts 200

Fig.3. Determinarea vitezei initiale prin aproximatie polinomiala in sistemul KMnO4-AC-NaOH: ([Mn0;]=1,07-10° M;
[AC] = 7,49-10°° M; [NaOH] = 1-:10°2 M; [NaClO4] = 5-10 M.

Pentru determinarea ordinelor partiale de reactie au fost construite dependentele 1gvo = f(Ig[AC]o) si Igvo =
f(Ig[OH 7o, iar din panta dreptelor obtinute s-au determinat ordinele partiale de reactie in raport cu reactantii
corespunzatori (Fig.4,5).
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Fig.4. Determinarea ordinului partial de reactie in raport ~ Fig.5. Determinarea ordinului partial de reactie in raport cu OH"
cu AC in cazul sistemului KMnO4-AC-NaOH :[MnO4s] = in cazul sistemului KMnO4-AC-NaOH: [MnO4 ] = 1,07-10° M;
1,07-10° M; [NaOH] = 1-102 M; [Na ClO4] = 5-102 M; [AC] = 7,49-10° M; [Na ClO4] = 5-10 M;

A =525 uM; t=25°C A=525uMm;t=25°C

Pentru determinarea ordinelor partiale de reactie in raport cu FL si ionii OH ™, reactia s-a realizat la
concentratia constantd a MnOy si la concentratii diferite ale FL si @H~ (ludnd in considerare conditia
[MnOsTo << [FL]o, [MNOs]o << [OH7o). Din dependentele grafice In{4, — A..) = f(t) s-au determinat
valorile constantelor aparente Kops (Fig. 6 (a)). In baza datelor obtinute au fost construite dependentele grafice
Igkops = F(IFL]) si lgk op= = F{[OH]), iar din panta dreptelor obtinute s-au determinat ordinele partiale in
raport cu FL si ionii @H™ (Fig.6 b). Se observa ca la marirea concentratiei medicamentului de la 2,7-10%* M

pani la 4,7-10* M viteza de reactie creste.
Rezultatele obtinute ne-au permis sa stabilim ecuatiile pentru viteza generala de oxidare a ambelor prepa-
rate in functie de concentratia reactantilor:

V= k[MﬂU;] [HC‘]Dng[DH_]DJEE
v = k[MnO;][FL)***[0H]**
In timpul realizarii reactiei a fost observat ca are loc transformarea culorii solutiei cu amestevul reactant
de la zmeurie caracteristica ionilor MnOy” la verde. Din bibliografie se cunoaste c¢d in mediul bazic ionii MnO,

se transformi in MnQ,%. Din spectrele de absorbtie prezentate in Figura 7 se observi disparitia semnalului
pentru absorbtia MnO, la 525 nm si aparitia maximului nou la 625 nm, caracteristic ionului manganat.
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Fig.6 (a) Dependentele grafice In(Ar-Ax) = f(t) in sistemul KMnO4-FL-NaOH:
1-[FL]=0,25-10* M; 2 - [FL] = 0,50-10* M; 3 - [FL] = 0,75-10"* M.
([KMnO4] = 1,07-10°° M; [NaOH] = 1,67-10° M; [NaClO4] = 5-102 M; % = 525 um; t = 25°C;
(b) Dependenta Igkobs = f(Ig[FL]o).
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Fig.7. Modificarea punctului maxim de absorbtie in spectrele electonice a solutiei cu amestecul reactant
in sistemul KMnO4- FL- NaOH pe parcursul reactiei:

[FL] = 9,910 M; [NaOH] = 0,05 M; [NaClO4] = 0,05 M; [Mn0O}]=1,07-10°M.
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In continuare a fost studiat procesul de degradare a sulfonamidelor studiate la diferite temperaturi (25°C -
35°C). Curbele cinetice obtinute sunt prezentate in Figura 8 pe exemplul sistemului KMnOs-AC-NaOH. Se
observi ci odatd cu mirirea temperaturii valorile constantei observate cresc. In baza dependentelor prezentate
in Figura 8 au fost determinate constantele aparente de viteza si, utilizind forma integrald a ecuatiei Arrhenius,
s-a determinat energia de activare (Ea) a procesului examinat, care s-a dovedit a fi egalad cu 62,23 kJ/mol (Fig.9).

-5,9 1 =-0,0228x - 1,4805
_6 =
In(At-Ainf)

Fig.8. Curbele cinetice de degradare a AC in sistemul KMnO4-AC-NaOH la diferite tempraturi:
1-25°C; 2 - 30°C; 3 - 35°C;
([Mn0O;]=1,07103 M; [AC] = 7,49-10° M; [NaOH] = 5-10° M; [NaClO,] = 5:102 M).

1T, K

0,00324 0,00326 0,00328 0,0033 0,00332 0,00334 0,00336 0,00338

y=-7484,7x + 20,558
R2=0,9752

-4,7
Ink
Fig.9. Determinarea E, pentru reactia de degradare a AC in sistemul KMnO,-AC-NaOH:

([Mn0O] = 1,07-10° M; [AC] = 7,49-10°° M; [NaOH] = 5-10* M; [NaClO,] = 5-102 M).

Concluzii

In lucrare au fost determinate conditiile optime si legitatile cinetice de oxidare a unor sulfonamide (SA) ca
reprezentanti ai antibioticelor — ftalilsulfatiazolului (FL) si acetazolamidei (AC) — cu ionii MnO4 in solutii
apoase in mediu bazic in sistemele KMnO4-SA-NaOH:

[MnO] = (0,5-2,0)-10% M; [NaOH] = 0,005 -0,05 M; [NaClO,] = 0,05 M;
[SA] = (1-10)- 10 M
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S-au determinat ecuatiile generale pentru viteza de reactie ca functie de concentratia tuturor substantelor
initiale:
v = k[MnO; ][AC]*# [0H "]
v = k[MnO;][FL)***[0H "]%**

Comparand expresiile pentru viteza de reactie in sistemele examinate, constatdm ca impactul oxidantului
este mai mare in cazul AC. Ordinul de reactie In raport cu substratul variaza intre 0,56 si 0,91, ceea ce denota
participarea diferitor cantitati de molecule de medicament intr-o etapa elementara a reactiei. De asemenea, S-a
observat ca procesul de oxidare incetineste la sfarsitul reactiei si in fiecare caz s-a depistat o absorbanta
remanenta a ionilor de MnOg4 in fiecare sistem examinat, ceea ce denota ca oxidantul nu se consuma total.

Spectrofotometric a fost depistat ca in mediul bazic se formeaza ionii MnO4%. Din spectrele electronice se
observa disparitia semnalului pentru absorbtia ionilor MnO4 pe parcursul reactiei la 525 nm si aparitia
maximului nou la 625 nm, caracteristic ionului manganat.

in baza ecuatiei Arrhenius a fost determinata energia de activare in sistemul KMnOs;-AC-NaOH, care are
valoare 62,23 ki/mol.

Constatam ca ionii MnO4 oxideaza eficient ftalilsulfatiazolul (FL) si acetazolamida (AC) in mediu bazic.
Pentru aplicarea acestei reactii In practica in scopul tratarii apelor reziduale care contin sulfonamide, este ne-
cesar de a realiza procesul de oxidare in sisteme-model, care contin toti componentii necesari si de a analiza
toxicitatea produsilor de reactie.
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