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RESUMEN

Se describe la sintesis, identificacion y reaccionabilidad cualitativa frente
a iones inorgdnicos, de la Quinalizarin complexona. Este compuesto origina
con Y(III) y Ni(II), reacciones coloreadas que se han usado para la deter-
minacion espectrofotométrica de ambos iones, determindndose asimismo en
cada caso, la estequiometria y las constantes de estabilidad de los complejos
formados.

SUMMARY

The synthesis, identification and reactivity against inorganic ions of Qui-
nalizarin complexan, are described. This compound originated a coloures
reactions with Y(III) and Ni(II), which has been used for the spectrophoto-
metric determination of Y(III) and Ni(II).

Te stoichiometry and stability constant of complexes have been deter-
mined.

RESUMEE

On décrit la syntheése, identification et reaccionabilité cualitative avec
des ions inorganiques de la Quinalizarin complexone. Ce compound produit
avec Y(III) et Ni(II) reactions colorées qui nous avons utilisé pour la
détérmination spectrophotometric les deux ions.

Aussi nous avons déterminé la repport moleculaire et la constant d’sta-
bilité les deux complexes.

Ars Pharmaceutica. Tomo XXII. Num. 2, 1981.
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Desde 1958, ano en que Belcher, Leonard y West (1), obtienen
por primera vez una serie de compuestos por introduccién del
grupo iminodiacético (-N-(CH,COOH),) en diferentes derivados hi-
droxiantraquinénicos, mediante una condensaciéon de tipo Man-
nich, han sido varias las antraquinon complexonas obtenidas con
fines analiticos: Alizarin complexona (1), Quinizarin complexo-
na (2), Antrapurpurin complexona (3), etc.

En este trabajo, tras obtener la Quinalizarin complexona (acido
1, 2, 5, 8 tetrahidroxiantraquinona 3 metilamino NN diacético), se
estudia su reaccionabilidad frente a iones inorganicos, asi como
su utilizacién como indicador acido-base y se aplica a la determi-
nacion espectrofotométrica de Y(III) y Ni(II).

PARTE EXPERIMENTAL Y DISCUSION

Disoluciones y aparatos empleados

Disolucion de Quinalizarin complexona 10 M, preparada a
partir del reactivo obtenido por nosotros, por pesada de la cantidad
precisa, disolviéndola en agua con la cantidad estequiométrica de
NaOH para formar la sal disédica.

Disoluciéon de Y(III) 6,43.102 M preparada a partir de (NO;).
Y.6H,0 Merck R. A. y contrastada volumétricamente con EDTA (4).

Disoluciéon de Ni(II) (2,9071 g/l) preparada a partir de (NO,).
Ni.6H,O Merck R. A. Su exacta concentracién se determiné gravi-
métricamente mediante Dimetilglioxima, segin el método cla-
sico (5).

Disoluciones reguladoras, preparadas a partir de 4cido acético,
acetato sédico, cloruro amoénico e hidréxido amonico Merck R. A.
comprobando en todos los casos su pH por medio del pHmetro.

Espectrofotometro Beckman DU provisto de fotomultiplicador.

Espectrofotometro Beckman DBGT provisto de registrador
pH-metro modelo Radiometer.
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Sintesis del reactivo

. Se realizé mediante una condensacién de tipo Mannich, utili-
ando como reactivos, Quinalizarina disuelta en NaOH, Formal-
dehido y acido Iminodiacético.

La mezcla se calenté durante 3 horas a una temperatura de
750 C. Pasado este tiempo, se enfrio a 45° C y por adicion de CIH 5N,
precipité un producto de color rojo, que una vez filtrado, se lavo
con una mezcla de Eter:Etanol 1:1 purificAndose mediante extrac-
2ion con agua tamponada a pH = 5 y posterior precipitacion con
'CIH 5N.

El analisis elemental

Encontrado C5458 % N 333% H 3,75 %

Calculado para C,;H;NO, C 5468 % N 335 % H 3,62 %
La Quinalizarin complexona es débilmente soluble en agua,
~aumentando su solubilidad en medio alcalino.

- En su espectro infrarrojo (pastilla de BrK) —que se obtuvo por
'medio de un espectrofotometro Perkin Elmer modelo 337 Infra-
Ford— por correlacién de frecuencias, se asignaron las bandas
- (em™) correspondientes a:

C = O aromatico. Vibraciones del esqueleto en el plano: 1575.
. Banda de combinacion caracteristica del OH del grupo Aaci-
- do: 3450.

CH- Tension simétrica: 2850.

COOH Tension C = O de acido: 1730.

-CH,-: 2962, 2853.

C-H arcmaético, flexioén en el plano: 1000.

Posteriormente se registré su espectro de Resonancia Magné-
Tlca Nuclear, empleando como disolvente D,O y NaOH y como
 referencia interna DSS.

~ De los resultados obtenidos (Grafica num. 1) podemos deducir
" los siguientes datos:

Aparece una senal a 7,2 ppm, equivalente a 1 H.
A 6,5 ppm aparece otra senal que equivale a 2 H.

En la region comprendida entre 3,2 y 3,6 ppm aparecen dos
' Sefiales poco resueltas, que son asignables a los grupos metileno.
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El espectro de absorcién en el visible (Grafica nums. 2 y 3),
realizado en dos zonas de pH nos muestra:

A pH menor de 4,52 el espectro presenta un solo maximo de
absorcion a una longitud de onda de 455-460 nm.

Entre pH 4,562 y 7,29, se produce un efecto batocréomico, des-
plazandose el maximo hacia longitudes de onda mas largas, desde
455-460 nm hasta 530-540 nm.
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Grafica ne 1. Espectro de Resonancia Magnética Nuclear
de |a Quinallzarin complexona

Entre pH 7,29 y 9,22 s6lo aparece un maximo de absorcion a
una longitud de onda de 530-540 nm.

A pH 11,20 aparece otro maximo a 570-580 nm.

En todo el intervalo de pH estudiado, sélo aparece un minimo
de longitud de onda practicamente invariable (395-405 nm).

Se observa la presencia de dos puntos isobésticos a la longitud
de onda de 380-385 nm y 485-490 nm respectivamente, que impli-
carian la existencia del equilibrio entre las siguientes formas ob-
servadas:

— Una forma amarilla con una roja.

— La forma roja con una violeta.
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Grafica n2 2 Espectros de absorcion de la Quinalizarin

complexona en funcion del pH.
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Las constantes de ionizacién en medio acuoso, se han determi-
nado por el método de Pease y Williams (6), operando con una
disolucion de reactivo de concentracién 10—* M, a fuerza ionica
0,1 a 20° C y a las longitudes de onda de 350, 550 y 575 nm.

En estas condiciones, los valores obtenidos para pK, y pK. fue-
ron respectivamente de 5,6 y 10,25.
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Grafica n2 3 Especiros de absorcion de la Quinalizarin
complexona en funcion del pH. .

Aplicaciones como indicador de meutralizacion

Con objeto de establecer el intervalo de viraje visualmente, se
realizé una valoracién de CIH con NaOH, ambos de concentracion
conocida empleando como indicador 0,5 ml de disolucién saturada
de Quinalizarin complexona en alcohol del 99 por 100. Tras cada
adicion de NaOH, se midié el pH mediante un potenciometro. En
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la Grafica num. 4 se representan los resultados obtenidos. De
dicha curva de valoracidon se desprende que el intervalo de viraje
esta comprendido entre pH 4,6 y 6,4.

VALORACIONES ACIDO-BASE

Para determinar la utilizacion de la Quinalizarin complexona
como indicador en volumetrias acido-base, se realizaron una serie
de experiencias en las que se estudié la cantidad mas adecuada
de indicador a utilizar y el error y la reproducibilidad de una serie
de valoraciones en las que se compararon los resultadcs obtenidos
por nosotros con los de otros indicadores de uso comun (Tabla 1).

TABLA NUM. 1

Volumen de NaOH 0,1 N f=0,982 gastado en la valoracion de

Indicador 20mlICIH 20 mlICH3COOH 20 ml ftalato 50 ml Ben-
utilizado 0,1 N 0,1 N dcidode K 0,1 N 2oico 0,01
- Fenolftaleina 21,33 21,06 20,23 5,26

Anaranjado de

metilo 20,96 — —_ —
Quinalizarin

complexona 21,13 21,10 20,33 5,33
‘Rojo metilo 21,23 20,73 19,10 5,16
Purpura de Bro-

mocresol 21,26 20,73 20,03 5,13
"Azul de Timol — 21,16 20,43 5,20

Cada dato es promedio de tres valoraciones.

Estos datos demuestran que con este indicador, se consiguen
resultados iguales a los producidos por algunos indicadores cla-
sicos, pudiéndose afirmar que el viraje de este indicador es mas
nitido y 'acusado que el correspondiente al anaranjado de metilo.
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VALORACIONES FOTOMETRICAS AUTOMATICAS

Se trabajé con un Espectro Electro Valorador Sargent mo-
delo 29700, y a una longitud de onda de 575 nm (longitud de
onda de maxima absorcion).

Se realizaron una serie de experiencias para conocer la can-
tidad adecuada de indicador a utilizar, resultando ser esta canti-
dad de 2,5 ml de disolucion alcoholica de Quinalizarin complexona.

En la Tabla num. 2 se reunen los datos referentes a la expe-
riencia realizada para establecer el error del método.

TABLA NUM. 2

mg. CIH mg. CIH
ml. CIH puestos hallados Error %
1 3,68 3,72 — 1,08
2 7,37 7,56 — 2,60
3 11,06 11,03 0,26
4 14,75 14,65 0,68
5 18,44 18,83 —2,09
10 36,88 36,39 1,33
15 55,33 54,81 0,92
20 73,11 73,30 0,63
25 92,21 91,57 0,69
30 110,66 110,22 0,39
35 129,10 129,12 — 0,01
40 147,54 147,77 —0,15

De los datos anteriormente expuestos y una vez realizado el
calculo estadistico se pueden determinar cantidades variables de
ClH 0,1 N con NaOH 0,1 N, siendo el error relativo sobre el valor
medio, de 0,16 por 100.
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VALORACIONES COULOBIMETRICAS AUTOMATICAS

; Utilizando el Valorador mencionado anteriormente, mediante
~ electrodos de Pt y Pt-Rh introducidos en la disolucién de 4cido
‘;‘7 a valorar, se generan los iones OH".

] Se valoré CI1H 0,1 N a una longitud de onda de 575 nm, y em-
- pleando 1 ml de disolucién etanolica de indicador. Los resultados
. obtenidos se resumen en la Tabla num. 3.

El error relativo sobre el valor medio es 0,28 por 100.

TABLA NUM. 3

microeq. microeq.

ml. CIlH puestos hallados Error %
1 107,46 107,96 —0,55
2 214,92 211,60 1,54
3 322,38 319,00 1,04
4 429,84 423,66 1,43
5 537,30 525,06 2,27
6 644,76 641,46 0,51
7 752,22 741,40 1,43
8 859,68 865,20 — 0,64
9 967,14 952,66 1,49

10 1074,60 1058,40 1,50

. Reaccionabilidad frente a iones inorgdnicos

‘ Se investigaron las reacciones de la Quinalizarin complexona
- frente a 48 iones inorganicos y en cinco medios diferentes. A con-
. tinuacién resumimos brevemente los resultados obtenidos:
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— En medio clorhidrico, reaccionan 17 de los cationes ensaya-
dos, siendo la mayoria de las reacciones producidas, preci-
pitados de color rojo o anaranjado. Entre las reacciones
mas sensibles cabe destacar las producidas con: Bi(III),
V(V), Mo(VI), AI(IIT), Y(III) y Ni(II) cuyos pD respectivos
son: 5,52; 5,70; 5,52; 6,39; 6,00 y 5,39.

— En medio acético reaccionan 28 de los cationes ensayados,
de los cuales 16 ya lo hacian en un medio de mayor acidez.
Cabe destacar la elevada sensibilidad de las reacciones con
Be(II), Sn(II), Al(III), Bi(III), Y(III), Ga(III) y Ni(II) cuyos
pD respectivos son: 6,04; 6,23; 639; 5,70; 6,04; 6,04 y 6,39.

— Reaccionan en medio neutro, 20 de los cationes ensayados.
De ellos 11 dan coloraciéon y 9 dan precipitados de color
rojo o rojo-violaceo. Es de sefalar la elevada sensibilidad
de la reacciéon con Sn(II) cuyo pD = 6,3.

— En medio amoniacal reaccionan 30 de los cationes ensaya-
dos, originando la mayor parte de ellos, precipitados que
pueden ser lacas o acaso simplemente hidroxidos de los
cationes, que llevan absorbido el compuesto, que en medio
amoniacal, pr
sibilidad las reacciones con Sn(II) (pD = 6,39) y Ga(III)

— Reaccionan en medio de hidroxido sodico, 25 de los cationes
ensayados, produciendo en su mayor parte, precipitados del
tipo que menciondbamos en el apartado anterior. Destaca
por su elevada sensibilidad la reaccion con Be(II) cuyo
pD = 6,18.

Dado que la influencia del grupo metilamino NN diacético
sobre la reaccionabilidad del compuesto antraquinénico en el que
se introduce, no queda perfectamente clara en los trabajos que
conocemos, hemos estudiado comparativamente la reaccionabilidad
de la Quinalizarina y su correspondiente complexona.

Comparando con los resultados obtenidos por Avila Rosén (7),
se pueden deducir las siguientes conclusiones:

1. En todos los medios ensayados, la Quinalizarina se com-
porta mas selectivamente que la Quinalizarin complexona, reaccio-



ARS PHARMACEUTICA 243

" nando esta ultima en medio amoniacal con 30 cationes y la Quina-
- lizarina con 20. La Quinalizarina muestra mayor selectividad en
‘.medio alcalino, dando reacciéon con 8 de los cationes ensayados:

Pb(II), Sn.(II), Au(Ill), Ru(III), TI(III), Be(II), Ce(IV) y Mg(II).

: 2. Excepto en medio alcalino y amoniacal, las reacciones que
origina la Quinalizarin complexona, son mas sensibles que las co-
rrespondientes a la Quinalizarina.

3. La Quinalizarin complexona produce mayor numero de
. reacciones coloreadas, principalmente azules violaceas y amarillas
. de diversas tonalidades. La Quinalizarina —sin embargo— pro-
~ duce un mayor numero de reacciones de precipitacion.

Del estudio realizado sobre la accién enmascarante de la Quina-
- lizarin complexona frente a las reacciones de los cationes con los
siguientes reactivos generales: NaOH 2M; NH,OH 2M; CO;Na, di-
- soluciéon saturada; SNa, 2M; CrO.K;,; 0,5N; CIH 2M; SO,H, 2M;
. CNK 0,5N; IK 0,5N; SCNK 0,5N y Fe(CN)(K, 2N, se deduce que:
1 En medio de NaOH, se evita la precipitaciéon de los hidroxidos
~ de Pb(II), Hg,(II) y BIi(III).

En medio de NH,OH, a pesar de la menor basicidad de éste, no
aumenta la accion enmascarante de la Quinalizarin complexona,
evitando solamente la precipitaciéon de los hidréxidos de Pb(II),
Hg(II) y —parcialmente— el de Hg,(II).

En medio de carbonato sodico, sélo se evita la precipitacién

de los carbonatos de Pb(II), Cr(III) y parcialmente, el de Zr(IV).

Con el resto de los reactivos estudiados, s6lo se enmascaran
las reacciones de formacion de cromatos de Pb(II) y Hg,(II) y los
ferrocianuros de Co(II), Ni(II) y Cu(II) total o parcialmente.

- DETERMINACION ESPECTROFOTOMETRICA DE Y(III) Y Ni(II)

El estudio de la reaccionabilidad cualitativa de la Quinalizarin
complexona, que figura en la primera parte de este trabajo, nos
dio a conocer la elevada sensibilidad de las reacciones que este
compuesto origina con las sales de Y(III) (pD = 6,04) y Ni(II)
(pD = 4,48). Conocidas estas sensibilidades, pensamos en la posibi-
lidad de utilizar la Quinalizarin complexona en la determinacién
espectrofotométrica de muy pequenas cantidades de Y(III) y Ni(II).
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Influencia del pH sobre el espectro de absorcion de los complejos
que forma la Quinalizarin complexona con los cationes Y(III)
Yy Ni(Il)

Para el complejo con Y(III), los espectros de absorcién se esta-
blecieron en el intervalo de pH comprendido entre 3,48 y 9,87 ope-
rando con disoluciones 1,13.10* M en Y(III) y 2.25.10* M en re-
activo en el intervalo de longitudes de onda comprendido entre
400 y 700 nm. Ademas, se ha determinado el espectro del reactivo
en las mismas condicioness.

Los resultados obtenidos indican que en el intervalo de pH
comprendido entre 3,44 y 6,19 se produce un efecto batocromico,
desplazandose el maximo de absorcién desde 525 nm a 560 nm.

La maxima diferencia de absorbancia entre complejo y reac-
tivo se produce a pH = 5 y a una longitud de onda de 575 nm.
Estas seran por tanto, las condiciones experimentales utilizadas
posteriormente.

Para el complejo de Ni(II) se establecieron los espectros de
absorcién en el intervalo de pH comprendido entre 3,21 y 10,07,
para disoluciones 10* M de Ni(II) y 2.10* M de reactivo, en el in-
tervalo de longitudes de onda comprendido entre 400 y 700 nm,
determinandose ademas el espectro del reactivo en las mismas
condiciones.

Los resultados obtenidos indican que la maxima diferencia de
absorbancia entre complejo y reactivo se produce en dos interva-
los de pH. El primero corresponde a pH =5 y a 550 nm y en el
segundo se produce a pH =9 y 625 nm. Para posteriores expe-
riencias elegimos como mas adecuada la zona de trabajo de pH = 9
y 625

Estabilidad de los complejos de Y (III) y Ni(II)

Para el complejo de Y(III) se establecié operando con disolu-
ciones conteniendo en un volumen de 25 ml, de 2 a 12 ppm de
Y(III) 5 ml de reactivo 10®* M, 5 ml de la disoluciéon de pH 5 ¥
agua desionizada hasta el enrase.

Los datos obtenidos nos permiten deducir que, en las condi-
ciones experimentales empleadas, el complejo se forma instantanea-
mente y es estable al menos durante una hora, tiempo suficiente
para realizar experiencias posteriores.
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En el caso del Ni(II) se operdé con disoluciones conteniendo
en un volumen de 25 ml, de 2 a 12 ppm de Ni(II), cantidades
variables de reactivo (10, 12, 15 y 17 ml de la disoluciéon 10-* M),
5 ml de la disolucién reguladora de pH 9 y agua desionizada
hasta el enrase. De los datos obtenidos podemos deducir que el
complejo es inestable cuando se utilizan 10 y 12 ml de reactivo.
Sélo es estable durante dos horas, cuando se utilizan 15 y 17 ml
de reactivo.

Influencia de la concentracion de reactivo. Cumplimiento de la
ley de Lambert-Beer

Para el caso del Y(III) se oper6 agregando sobre las disolu-
ciones de cation cantidades variables de reactivo, utilizando di-
solucién 10 M del mismo y la misma cantidad de disolucién
reguladora de pH 5. De la medida de las absorbancias a 575 nm
frente a disoluciones conteniendo las mismas concentraciones de
reactivo y tampodn, podemos deducir que al aumentar la concen-
tracion de reactivo, se produce una disminuciéon en la absorban-
cia del complejo, s6lo en el caso de utilizar 5 ml de reactivo se
produce un buen cumplimiento de la ley de Lambert-Beer en el
intervalo de concentraciones mencionado de 2 a 12 ppm de Y(III).

Para el complejo de Ni(II), operando en la misma forma que
en la experiencia anterior, podemos deducir que, en el caso de
utilizar 17 ml de reactivo, es cuando unicamente se produce un
buen cumplimiento de la ley de Lambert-Beer en el intervalo
de concentraciones de 2 a 12 ppm.

Métodos espectrofotométricos para la determinacion de Y (III)
Yy Ni(II)

Después de las experiencias realizadas, los resultados obte-
nidos nos inducen a proponer la Quinalizarin complexona como
reactivo para la determinacién espectrofotométrica de Y(III) y
Ni(II) mediante los métodos, cuyas principales caracteristicas
resumimos en la siguiente Tabla num. 4.
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TABLA NUM. 4

Longitud Concentracion
Cation de onda pPH reactivo Rango Error
Y (IID) 575 nm 5 2.10* M 2-12 ppm 0,54 %
Ni(II) 600,625 nm 9 6,8.10-* M 2-12 ppm 0,54 %
Interferencias

Para conocer las interferencias que pueden causar la presen-
cia de iones extranos en la determinacion espectrofotométrica
de Y(III) y Ni(II), se prepararon una serie de matraces introdu-
ciendo junto a los dos iones a determinar Y(III) (10 ppm) y Ni(II)
(8 ppm), el i6n cuyo efecto queremos estudiar, procediendo en-
tonces a la determinaciéon de ambos iones, segun los métodos
propuestos. Los resultados obtenidos son los siguientes:

Y(II1)—De los 39 iones estudiados interfieren Pb(II), TI(I),
W(VI), Sn(II), Cr(III), UO,(II), Zr(IV), Al(III), La(III), Rh(III),
TI1(III), Sr(II), Mg(II), F-, C,0 COs#, 107, B,O., S,04 en con-
centraciones que oscilan entre 10 y 50 ppm. El resto de los iones
producen interferencia incluso en concentraciones bajas de 1 ppm.

Ni(II)—De los 34 iones éstudiados interfieren Pb(II), TI(I),
As(III), Sb(III), Mo(VI), Cr(III), UO,II), La(IlI), Ba(II), Sr(11),
Mg(II), F-, oxalato, carbonato y fosfato en concentraciones com-
prendidas entre 10 y 50 ppm. El resto de los iones producen inter-
ferencia en concentraciones de 1 ppm.

Determinacion de la estequiometria y constantes de estabilidad

La estequiometria se determind por los métodos espectrofoto-
métricos de Job (modificaciéon de Vosburgh y Cooper) (8), (9), Yoe
y Jones (10) y Harvey y Manning (modificacion de Venkatesvarlu
y Rao) (11), (12).

Los valores de las constantes de estabilidad se determinaron
por los métodos espectrofotométricos de Holme y Langmyhr (13)
y Rose y Drago (14).

En la siguiente Tabla num. 5 se encuentran recogidos todos
los datos referentes a dichas experiencias.



TABLA NUM. 5

Condiciones Estequio-
Cation experimentales Job Yoe Jones Harvey Manning metria Constante
pH 5 5 5
Longitud de onda 550, 575y 600 nm 575 nm 575 nm Holme Langmyhr
Y(III) Conc. reactivo 410%—3,6.10'M 1,6.10*M 2.10°°—1,6.10"* M 1R: 1C (3,96 = 0,48) 10!
2.10°5—1,6.10*M 2104 M Rose Drago
Conc. cation 3,6.10+—4.10°M 2.10°5—3,2.10*M 2.10*M 1,63.10*
2.104 M 2.10°—1,6.10*M
pH — 9 o
Ni(II) Longitud de onda — 600, 625 y 650 nm — Holme Langmyhr
Conc. reactivo — 2.10°—3,6.10* M — 1R: 1C (1,54 = 0,69) 103

Conc. cation

— 1,6.10* M

Rose Drago

1,66.10°
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