30 min., apoi se ia proba la analiza. Preparatul se dilueaza astfel Incit rezidug
uscat si fie de 1,5%. Cantitatea necesari de solutie izotonici de natriu cloric
se adaugd cu ajutorul aerului comprimat in reactor. Continutul reactorului
amestecd 30 min. §i se ia din nou proba la analizi. Cind rezultatul analizej
este satisfacdtor, suspensia se scoate din reactor i se transmite la linia de
divizare. 1

Ambalarea. Suspensia opacd se toarnd in conditii aseptice in flacoane
aseptice de sticld de marca SN—1 cite 5 ml, se astupa cu dopuri de cauciuc §i
se valjeaza cu cdpicele de aluminiu. Conservarea: la loc rece (8—10°C) ferit de
lumina. '

Tot din aceastd grupa de preparate mai fac parte: torfotul, humizolul, vul'-"
nuzanul, honsurida, rumalonul, plasmolul, spleninul, solcoserilul, combutecul,:
membrana colagenica, apilacul, propolisul, raverona, cerniltona, befun'ghinul\,
etc.

Ve

Capitolul 16
SOLUTII MEDICAMENTOASE

Printre preparatele galenice un rol deosebit il are grupa preparatelor, cg_,

_ reprezinta o solutie a substanielor medicamentoase in apd, etanol, glicerol, ulei
sau alt solvent neapos. La baza procesului de producere std de obicei dizol-
varea substantelor in solventul respectiv sau un proces chimic in urma caruia
se obfine substan{a medicamentoasd necesard. Dizolvarea acesteia este unul 4
dintre ultimele stadii ale procesului tehnologic. Deci, solutiile medicamentoase -
prezint3 un sistem omogen lichid al unei substante medicamentoase sau mai i
multe repartizate uniform in mediul solventului. In dependentd de ultimul =
cunoagtem: solutii apoase (Solutiones aequosae), solutii etanolice (Solutio-
nes spirituosae), solutii glicerolice (Solutiones glycerolicae), solufii uleioase
-(Solutiones oleosae). .
Din solutii fac parte de asemenea apele aromate (Aquae aromaticae) §i =
siropurile (sirupi), care vor fi descrise aparte. 9
Concentratia solujiilor se exprimd in procente de masd, de volum si 5
masa volum. Procedeul tehnologic de producere a solufiilor in mod general este =
alcituit din urmiatoarele etape: dizolvarea, purificarea,  standardizarea i 1
ambalarea. 3 '
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16.1. DIZOLVAREA A

Prepararea unei solutii (dizolvarea) este operafia prin care se disperseazad
pind la dimensiuni moleculare una sau mai multe substante intr-un lichid.
Moleculele substantei care se dizolva se desprind din masa solida §i difuzeaza
printre moleculele solventului. - .

Dizolvarea este influen{atd de o serie de factori cum sint natura si
structura chimicd a substantei de dizolvat, pH-ul, prezenia altor substante etc.

La dizolvare deosebim urmi#toarele etape:

contactarea suprafejei substaniei solide cu solventul, urmata de umectare,
absorbtie §i patrunderea solventului in microfisurile particulelor solide;

interacfiunea moleculelor solventului cu straturile substantei la inter-
fa{, urmata de solvatarea moleculelor sau ionilor §i destrdmarea lor;

trecerea moleculelor solvatate sau a ionilor in faza lichida;

echilibrarea concentratiilor in toate straturile solventului.

~ De aici conchidem c& dizolvarea prezintd un proces difuzional-cinetic
care depinde, in primul rind, de prezenta stratului interfrontal, cinetica c3-
ruia poate fi exprimata prin relafia:
dC TD
St Yhaar? o Os B
dC : X % : : ..

unde BT s cantitatea de substan{a, ce se dizolva in unitate de timp (viteza
dizolvarii), kg/s; D — coeficientul difuziunii; Y — coeficientul vitezei procesu-
lui la interfazi; 0 — grosimea eficace a stratului difuzional, m; S — suprafaja
fazei solide, m%; Cg — concentratia saturati a solutiei, kg/m3; C, — concentratia
solutiei la un moment dat, kg/m3; n — puterea reactiei de dizolvare, care in
apd practic peniru toate substantele medicamentoase este egald cu unitatea
(zona cinetic# de dizolvare).

Constanta vitezei de dizolvare K, la un volum constant de lichid se deter-
min& prin expresia:

TD
e LYy s

In dependen{d de raportul dintre medicamentele difuzionale §i cele
cinetice (interfasciale),sint posibile trei tipuri principale de dizolvare: difuzio-
nald T > D/o; K, - D/o; cineticd ¥ < D/o; K, — T si difuzional-cinetici,
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cind valorile coeficientului vitezelor la procesele din interfaza gi difuzio
sint comparabile.

Rezultd c3 viteza de dizolvare este direct proportionald cu suprafaja de
contact dintre lichid §i solid, cu constanta vitezei de dizolvare care variaza
datd cu natura substanjei, cu diferenfa dintre concentratia la saturare
concentratia la timpul dat t.

Viteza de dizolvare scade pe masurd ce concentratia se apropie de sa
rare, cind diferenta C; — C, se micgoreazi. Saturarea survinecind C, = Cg T

Suprafata de contact creste o datd cu gradul de pulverizare §i
amestecarea care reimprospdteazd lichidul la suprafatd. Viscozita
diminueaz3 viteza de dizolvare, deoarece se micgoreaza difuziunea.

In practicé pot fi influentati unii factori din formuld, grabind timpul
dizolvare. Astfel, suprafata de contact poate fi méritd printr-o pulverizare
avansatd a substanjei de dizolvat, stratul de difuziune poate fi micgorat p
amestecare cu diferite malaxoare, valoarea concentrafiei la saturare §i de
diferenta Cg— C; se poate mari prin ridicarea temperaturii.

Dizolvarea poate fi uguratd cu ajutorul unor operajii auxiliare ca: Inc
zirea, ricirea, amestecarea, suspendarea substantei la suprafata lichidului ¢
ajutorul unui intermediu, ajustarea pH-ului etc.

Polimorfismul este, de asemenea, un factor care influenteaza sol
bilitatea. La o temperaturd data forma cristalin3 cea mai stabild devine §i ce
mai solubild.Medicamentele amorfe sint mai pufin solubile decit cele cristaline.

o Incdlzirea inlesneste mult operafia de dizolvare, deoarece solubil
tatea majoritatii substanfelor solide cregte o datad cu cregterea temperaturi
Prin incdlzire, coeziunea dintre moleculele solidului scade, se accelereaz
migcarea moleculelor acestuia i difuzarea lor printre moleculele dizolvantului.
In industrie o inc3lzire uniform3, in care se poate urmiri i dirija temperatura, =
se realizeazd cu ajutorul camigilor prin care circuld agentul de cildurd ca:
vaporii de ap4, glicerolul, uleiul mineral, solutiile de saruri. {

Amestecarea contribuie la raspindirea substanielor solide in mas
lichidului, la un contact mai intim intre solid gi lichid.

In industrie se folosesc agitatoare cu elice, agitatoare electromagnetic
agitatoare cu palete, turbine diverse. Agitatoarele utilizate in industrie po
avea brate de diferite forme §i marimi, in funcjie de natura i cantitatea ames_
tecurilor cu care se lucreaza.

Operatia de amestecare este indispensabild in industrie. Tipul, forma §i
dimensiunea agitatoarelor sint alese in functie de anumiie particularitafiss
cantititile de solvent §i cantitdjile substantelor de dizolvat, viscozitatea ame&
tecului, diferenta de densitate inire substantele de dizolvat i solvent. ;
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Purificarea. Inldturarea impuritdtilor din solutii se poate face prin
sedimentare cu decantarea posterioara, centrifugare sau filtrare.

Pregatind solutii pe solven{i viscogi (uleiuri vegetale, siliconi, glicerol si
alti solventi neapogi), dizolvarea se efectueaza de obicei prin incdlzire. Puri-
ficarea solutiilor de impuritd{i mecanice se poate face prin filtrarea lor cu
filtre care lucreaza prin presiune.

Preparind solutii pe solventi volatili (etanol, eter), dizolvarea se face fara

incalzire, in reactoare inchise ermetic cu capac (tehnica de securitate, ocro-

tirea mediului ambiant), filtrarea se face prin presiune.

16.1.1. Solutii apoase

Apa de var. Solutia de calciu hidroxid. (Aqua calcis. Calcium hydrooxi-
dum solutum). Apa de var este o solutie saturatd de calciu hidroxid. Ca
preparat medical se foloseste de la mijlocul sec. XVIII. Prepararea ei se face
prin stingerea varului cu ap3 in raport de 1:5 intr-un vas de ceramica volu-
minos. Apa se adaugd treptat, deoarece are loc o reactie exotermica. Masa ob-
tinutd (laptele de var) se transferad intr-un; borcan, spélind-o cu incd 15 parti
de apd, se agitd puternic, apoi se inchide eérmetic cu un dop §i se lasad pe 4-5
ore. Dupa aceaqta lichidul de deasfupra precipitatului de calciu hidroxid se
scurge. Lichidul scurs contine lmpurititi de clorurd si sulfat ioni. La precipi-
tatul rdmas se adaugd S0 parii de api rece, totul se agitd, borcanul se in-
chide si se lasd la rece timp de citeva zile, agiﬁndu—l din cind in cind. Cu cit apa
e mai rece, cu atit mai mult calciu hidroxid se va dizolva in ea. De exemplu, la
15°C intr-o 1000 ml de apa se dizolvd 0,165 g de calciu hidroxid, iar in apa
fierbinte — numai 0,083 g. Dup3 sedimentare apa de var se decanteazi de la
precipitat, repede se filtreaza §i se ambaleaza in flacoane a cite 100 ml, care se
astupd ermetic. Restul de precipitat -de calciu hidroxid dm borcan se folo-
segte pentru a obtine o0 noud porfie de apa de var.

Apa de var absoarbe foarte lacom carbonul dioxid, care la deschidere ni-
meregte in flacon din aer. Ca rezultat se obtine calciul carbonat, care se ras-
pindegte pe toatd suprafata lichidului formind o pelicula subfire, ce mai apoi se
depune pe fundul flaconului in formi de cristale. Din cauza aceasta ambalajul
mic al preparatului este foarte comod in practica de lucru a farmaciilor. Apa
de var se pastreazi la loc rece; la cald ea devine tulbure din cauza precipita-

~_tii cristalelor de calciu hidroxid. Ca preparat farmaceutic ea prezinta un lichid

transparent incolor, f&rd miros, cu reactie puternicd alcalind. Contine
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forma de solutie apoas# 2%, cunoscuté sub denumirea de api de plumb (Aqu,
 plumbi). Aceasti solutie se prepard ex tempore. Plumbul acetat intrd de ase:
menea in componenta unor unguente.
- Dintre solutiile apoase mai fac parte:
— Solutia de amoniac 10% (Solutio Ammonii caustici 10%) ~ un hc
volatil transparent, cu miros caracteristic special i reactie alcalind. Se
amestecd cu apa g§i etanolul in toate propor;iife. Contgine 9,5-10,5% de
amoniac. 3
— Solutia de hidrogen’ peroxid diluat (Solutio Hidrogenii peroxidi d
luta) — solutie incolor#, strivezie, f&rd miros, cu reacfie slab acida. e
descompune ugor la lumin3, fiind inc#lzitd, contactind cu alcaliile, substan-
tele de oxidoreducere, eliminind oxigen. Contine hidrogen peroxid 3%.
foloseste in calitate de dezinfectant §i dezinsectant. 3
— Solutia de hidrogen peroxid concentrat (Solutio Hidrogenii peroxidi
concentrata) — solutie incolor3, transparentd, fird miros, cu reactie slab
acida. Se descompune treptat, actioneaza cu alcalii §i substanfe organice eli-
minind oxigen. Contine 27,5 — 31% de hidrogen peroxid. ]
Se folosegte in calitate de solutie la diferite clatiri, la inflamarea mucoa-
selor (stomatite, angine etc.), 1a tratarea rénilor. In cazuri speciale se prescriu
solutii mai concentrate decit cea oficinald (3%) la tratarea bolilor in dermajo-
logie. Conservarea: lista B, in flacoane cu dop rodat, la loc rece, ferit d
lumin&.
— Solutia de aldehidd formicd (Solutio Formaldehydi) — un lichid-
transparent, cu miros specific, contine 36,5-37,5% de aldehidad formici, se

pentru dezinfecia instrumentelor (0,5%). Pistrarea: la loc ferit de lumina,
baloane bine inchise, la temperatura nu mai jos de +9°C. ;

Antidot metalic (Antidotum metallorum). Sub aceastd denumire est ]
cunoscuti solutia urmétoare (in parp) mangan sulfat cnstalm 3.75; natn i

cit e necesar, api 1000 Ionii de 807 5i §* reacponeaza cu metale grele, tra
formindu-le in precipitate insolubile. Bund#oari, in caz de otrdvire cu mer
diclorid:

HgCl, + H,S — HgS + HCl

HgCl, + MgSO, - HgSO, + MgCl,. ,

Pe acest principiu se bazeaz3 actiunea antitoxici. Se prepar3 astfel: 500
pérti de solutie de natriu hidroxid de 0,2% titrats, se saturd cu hidrogen s
furat, trecindu-l in prealabil prin suspensia de calciu carbonat in apa. In &
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500 parti de ap3 proaspit fiartad .§i racitd la 50°C se dizolvd manganul sulfat
5i natriul hidrocarbonat. Solutia se riceste, se amesteed cu prima, amestecul
din nou se récegte pind la 2-3°C mai jos de zero §i din nou se saturé cu hidro-
gen sulfurat purificat, piné ce con;_inutul lui total In preparat va fi nu mai putin
de 0,4%. Preparatul obiinut se ambaleazd in recipienti sterili cite 100 sau
200 ml, se inchide cu dopuri de cauciuc i se fixeaz3 cu capac metalic.

Preparatul prezintd un lichid de culoare gélbuie cu nuan{i verzuie, miros
puternic de hidrogen sulfurat §i gust am#rui i sirat. Recipientii se pastrea-
z# vara la loc rece. Conservindu-l in flacoane, poate apérea un precipitat nein-
semnat alb de sulf.

16.1.2. Solutii etanolice (Solutio spirituosae)
?

Sortimentul solutiilor etanolice este variat, cu toate cid in FS X sint
introduse numai solutiile de iod de 5 §i 10%. In aceastd grup3 intra §i “alcoolii
medicinali”.

Solutia etanolicd de iod de 10% (Solutio lodi spirituosa 10%). Se prepard
prin dizolvarea iodului cristalic in etanol de 95%. Solubilitatea iodului in etanol
de 95% la temperatura 18—20°C se afld in limitele de 1 : 13,5%.

Tehnologia. (Se prepar3 prin metoda “per descendum”). Intr-un vas
de ceramic3 sau de sticld destul de voluminos se toarnd mai intii etanolul in
cantitate ceva mai putin decit dupi calcul. Cantitatea necesar3 de iod crista-
lic se introduce intr-un siculef de tifon dublu spilat bine, care se cufundi in
vasul cu etanol astfel, ca ultimul si-1 cuprind3 pind la jumitate. Alcoolul care
patrunde in s3culet dizolvi iodul, solutia c#ruia.fiind cu o densitate mai mare,
se lasd spre fund, facind loc mai intii la solventul curat, apoi la solutia cu o con-
centratie mai joas# de iod. Migcarea conditionat3 a lichidului va avea loc atita
timp, pind cind din s#cule} nu va fi extras tot iodul §i concentratia lui nu va fi
egald in tot volumul. Atare metod# asigurd dizolvarea acceleratd a iodului §i
e convenabild prin aceea cd solutia nu mai trebuie filirats, deocarece impuri-
tifile mecanice r&min in s#culef. La soluia obt{inuts se adaugi etanol pind
la volumul necesar, spilind cu el siculeful de tifon. Solutia de iod de 10% mai
poate fi pregétitd i prin dizolvarea iodului in etanol prin amestecare. Dizol-
varea in cazul dat se face intr-un cazan din fontd emailat, inzestrat cu malaxor,
ce se pune in funcgiune pe 30 min. Dupi aceasta se sedimenteazd timp de
24 ore, apoi se filtreaz3, folosind vidul, printr-un strat triplu de tifon cu vat,
intins pe o pilnie de sticld (filtru-ciupercd), in baloane de sticld. Solu-
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tiile se pregétesc in seciii speciale. Sint luate masuri de protectie a personal
lui: respiratoare, manugi de cauciuc. Solutia de iod de 10% prezintd un lichid pr
de culoare cafenie-inchis, in straturi subtiri — transparentd. Are miros caracte-
ristic de iod. Se volatilizeaz& deja la temperatura camerei. Continutul de iod
variaz3 in limitele 9,5-10,5%. Intrebuinfarea: extern ca antiseptic, iritant si f
. la bolile de piele §i mucoase, pentru traiarea plégilor in chirurgie etc. Intern
se prescrie pentru profilaxia si tratarea aterosclerozei. Livrarea: in flacoane

Tabely] §

de culoare oranj cite 10,15 gi 25 ml.
Solutia de iod de 5% (Solutio lodi spirituosa 5%). Pentru prepararea sol

{iei date se iau 50 g de iod cristalic, 20 g kaliu iodid, ap3 §i etanol de 95% in
cantitadji echivalente pina la 1000 de par{i dupd volum. Intr-un bac de fonta
emailat Inzestrat cu malaxor se introduc iodul cristalic, kaliul iodid §i o canti-
tate dubld (fatd de kaliul iodid) de ap&. In solutia concentrati de kaliu iodid’
se va dizolva o cantitate mare de iod, mai ales daca continutul va fi amestecat.
Apoi se toarn# aproximativ 1/5 parte de etanol gi lichidul se amestec# timp 7
de 15 min. pind se va dizolva tot iodul. Dupd aceasta se adaugd tot etanolul,
apoi in portii mici se adaugd amestecul de etanol ji apd in parti egale, ames':, g
tecind continuu. Solutia se sedimenteazi, dup# aceea se filtreazi cu ajutorul
filtrului-ciuperca sub vid. Solutia de iod de 5% poate fi preparata i prin metodgf
cu saculeful cufundat in solutia concentratd de kaliu iodid. Dup3 dizolvarea
iodului se toarna amestecul de api §i etanol, spilind astfel siculeful de tifon.
Solutia de iod de 5% prezintd un lichid de culoare cafenie-ro;ietici-‘inéhis
transparentd in strat subfire, cu miros caracteristic de iod. Confine iod
4,9-5,2%, kaliu iodid 1,9-2,1%, etanol nu mai putin de 46%. Livrarea: in
flacoane de culoare oranj cite 10, 15 si 25 ml i in fiole cite 1 ml. Conservarea:
lista B, in loc ferit de lumina. 3
Tehnologia altor solufii etanolice folosite pe larg in practica farmaceutic

si preparate,de obicei,in conditiile de uzind se aseamana indeosebi cu cea a
iodului prin dizolvarea prealabild a substanjelor medicamentoase _(camfo ¢
uleiurile eterice, mentolul, acidul formic, acidul salicilic §. a.) in etanol de co: :
centrajia necesari. Particularitétile producerii lor sint date in tab.8. :

Solutii etanolice

16.1.3. Solutii uleioase (Solutiones oleosae)

Din grupa aceasta de preparate in FS X este introdusd numai solutia- ,
ulei camforat pentru uz extern (Solutio Camphorae oleosae ad usun
externum). Acest preparat prezintd solufie tipicd. Camforul se dizolvd
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Conservarea

Intrebuintarea

3

Conditii
tehnice

Particularitatile

producerii

Componenta, g in

)

sol.

1000 m!

Denumirea preparatului

Extern ca fricfiune  In loc ferit de lu-

Camfor 100,0 - Camforul se dizolv&in  Camfor (FS X)

Spiritus camforatus
Etanol camforat

ming

Densitatea nu mai
mare de 0,888

Acid formie

etanol prin amestecare,
apoi se adaugd apa

Etanol 90%—700,0
Apd piné la 1000,0
Acid formic 14,0

Spiritus acidi formici

Etanol formic

In loc rece, ferit

de luming

Densitatea 0,398

Acid salicilic

0,95=1,05 sau

Dizolvarea §i ameste-
carea sub nigd-

Tehnica securitd

Etanol 70% pini 1a 1000,0 -

.

Acid salicilic — 10,0; 20,0

In flacoane oranj

il
(iritd mucoasa nazal,

oftalmicd)

Spiritus acidi salicilici 1%, 2%
Etanol salicilic de 1% §2%

Etanol 70% ping la 1000,0

1,915-2,105
Densitatea 0,892

Acid boric 5,0; 10,0 20,0;

30,0 sau 50,0

Antiseptic.pica- In flacoane bine
inchise

Acid boric (FS X)

Dizolvare prin ames-

Solutio acidi borici spiri-

tuosa
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turi de urechi

tecare

Etanol 70% pini la

1000,0

0,5%; 1%; 2%; 3%; 5%

Solutie de acid boric etanolicd
0,5%; 1%; 2%; 3%; 5%

In flacoane bipe
inchise, la rece

Extern, anti-

Mentol (FS X)

Mentol 10,0 sau 20,0
Etanol 90%-990,0

sau 980,0

Solutio mentoli spirituose

1%; 2%

Dizolvarea in reactor

inchis

septic slab, fric-

fiuni

Solutie de mentol

etanolicd 1%, 2%

Verde briliant 10,0 sau 20,0
- Etanol 60% pinZ la 1000,0

Antiseptic extern

Solutionis viridis nitensis
spirituosa 1% aut 2%

. 'Solu;je de verde briliant
etanolicd 1% sau 2%



ulei de floarea-soarelui incilzit la 40°C i se filtreaza la cald printr-un filtru
uscat. Dizolvarea se face intr-un cazan emailat care se inchide cu capac, in-
zestrat cu o cdmagé de vapori pentru a fi inclzit, §i malaxor pentru ameste- |
cat. Ptep&ratul prezintd o solufie transparentd uleioasi de culoare galbend ;i'
miros de camfor. Confinutul ei trebuie sa fie in limitele 10,5-11,2%. Intrd in
componenta diferitelor prescriptii §i linimente. Lm'atea. in flacoane cite 1
si30 g.

Ulei de mentol 1% sau 2% (Oleum Mentoli 1% aut 2%). Preparatul ptezinti
solutia de mentol (natural sau racemat) in ulei de vaselind. Tehnologia este
asem#ndtoare cu cea precedentd. Prezintd un lichid uleios cu miros slab de
mentol. Livrarea: in sticle cite 10 ml. Conservarea: la loc rece. 1

16.1.4. Solutii glicerolice (Solutiones glycerolicae)

Din aceastd grupa face parte solu;ia Lugol cu glicerol pentru uz extem ;v
(Solutio Lugoli). Se prepard astfel: 20 g de kaliu iodid se dizolvd in 30 ml de
apd intr-un reactor emailat inzestrat cu malaxor. Apoi se adaugs 10 g de iod
cristalic §i amestecarea continud pind la dizolvarea completd a iodului. Pe
urmi se adaugd in por{ii, amestecind continuu, 940 ml de glicerol. Solutia se
filtreaz3 prin filtru de presiune. Se folosegte pentru ungerea mucoasei traheal€
a cavitatii bucale,cmd bolnavii suferd de angina.

16.1.5. Standardizarea solutiilor medicamentoase

Standardizarea solutiilor medicamentoase se efectueazi dupd concentra-
tia substantelor active, densitate gi confinutul etanolului in solutiile etanolice..
Concentratia solutiilor se determind prin metode de analiz& fizico-chimice §i
se exprim3 in procente de mas# sau masd-volum. g

Densitatea lichidelor se determind cu ajutorul areometrului sau a picno-
metrului (FS XI, wvdd, p.24). Areometrul (densimetrul) la temperatura de 20°C
aratd mérimea densitatii lichidului P, cu exactitatea de 0,01. i

In caz de determinare a densita{ii cu o precizie mai mare de 0, 001 se folo=
segte pxcnometrul Se cintaresc picnometrul gol (m), cu apa distilatd (m,)
lichidul studiat (m,). Densitatea P, se calculeaza dupa formula:

(my —my) - 0,99703

ml‘—m

Py = +0,0012,
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unde 0,99703 este densitatea apei la 20°C (g/cm’) avind in vedere densitatea
gerului; 0,0012 — densitatea aerului la 20°C §i presiunea barometrici de
1011 gPa (760 mm Hg).

Pentru obtinerea solujiei de concentrafia necesard din solutie mai con-
ceptratd diluarea se face cu solventul respectiv. Calculele se fac dupa formula
respectiva ori dupd regula amestecdrii.

Calculul dilu#irii dup# mas% se face dup# formulele:

X=m—g—;x=m%,y=m—/x,
unde X — cantitatea necesard de solufie concentrata (g, kg); y — cantitatea
solventului corespunzator (g, kg); m — cantitatea de solutie cu concentragie
necesard (g, kg); a — concentratia solutiei concentrate in procente de mas3;
b — concentratia necesard in procente de masi ¢ — concentrafia solutiei
slabe in procente de masa.

Calculind diluarea solufiei concentrate dup@ volum,se folosesc aceleagi
formule. In cazul dat x §i y inseamni cantitatile de volum al solutiilor cores-
punzitoare; a, b, ¢ — concentratiile corespunzitoare in procente masa-volum
sau pentru etanol in procente de volum:

JoFies Car gt (b-c)
—,X—V—_(a_c)

X=V 5

Dupi regula amestecdrii, in condifia cd concentrajia a > b > ¢ ori densi-
tatea Py > P, > P, datele se scriu in felul urmitor. In partea stingd,coljul de
sus,se aratd concentrafia solufiei mai concentrate a (ori densitatea solutiei
mai concentrate P;); in coljul din stinga,jos — concentratia solventului sau a
solutiei mai slabe c (ori densitatea solutiei P;), in caz de solvent pur c = 0, den-
sitatea apei P3 = 1. In centru se scrie concentrajia necesard b (ori densitatea
necesard P,). Cifrele din dreapta se obtin prin diferenta pe diagonale din cele
mari pe cele mici. Ele aratd cantitdtile corespunzétoare (pe orizontale) ale
solutiei concentrate b — c ori P, — P; si a solventului a — b ori P; — P,. Sumind
aceste marimi, ob{inem cantitatea solufiei de concentrapa necesard a — c ori
cantitatea solutiei cu densitatea necesard P, — P,

a b—c a b -
by <9 b/ S b/
c/ S d—b 0/ R
: = a-0
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Daca concentratia este exprimata in procente de mas3, cantitétile de'
lutii se obtin in unitd{i de masurd masid. Dac3d concentraia este exprima
in mas3-volum (ori procente de volum la etanol), cantltﬁ;ﬂe se obtin In
_ tafi de volum. ; 18

Regula amestecdrii dad posibilitate de a calcula in ce raporturi trebuie §
luat solutiile, pentru a obtine solutia de concentratia necesar3, de determini
cantitatea solufiei mai concentrate sau a solventului pentru a obtine soluti
de concentratia necesard, de calculat ce cantitate de solutie standard se va ob

 fine din solutia avuts mai concentrata. S

Calculele de diluare dupd densitate pot fi folosite la solutiile ce nu se cor
tractd la amestecare. Calculind diluarea dup# densitate, cantititile se ob
in unité{i de volum.

~ cantitatea solutiei
(ml, 1) cu densitatea 7,

Py=P3

\}.2/
ey

concentr

~ cantitatea diluantului (ml,

Pl zy P densitatea P,
~ cantitatea solufiei necesare (ml,
cu densitatea P,

Calculele diludrii dupd volum:
(?2—P3)__(P1;‘P2)9

: = (P1=2))
Vo oo Xdeunde Xo= Ve IR
Calculele dilu#rii dupa masa:
(Py=P3)_____ (P1—Py

m X AR L

—Pl 7, de unde X =m P, (P, = Pa)

unde X - volumul (masa) solventului, 1 (kg); V §1 m — volumul §i masa solutiei

mai concentrate cu densitatea P;.

La fel se pot face calculele pentru cantltatea necesard a solutiei mai con‘
centrate, spre a objine cantitatea necesara de solufie standard ori pentru a
intédri solutia slab concentratd. De exemplu, cind este nevoie de intarit con-

centratia unei solutii diluate prea tare cu o substan{@ solidd, calculele s
efectueazd dupd formula:
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) A(b-c¢)
X=—100-P-b °

-

*
unde X — cantitatea substangei solide, care trebuie ad&ugati la solutia dilu-
atd, g; A — volumul solufiei diluate pregitite, ml; b — concentratia solutiei
cerute masd-volum, %; ¢ — concentratia mas#-volum. factici a solutiei, %; P —
densitatea solufiei cu concentratia ceruté 'mas#-volum, kg/m3.
Toate preparatele descrise in acest capitol se normeazi prin monografii
farmaceutice (MF) sau monografii farmaceutice temporare (MFT).

16.2. SIROPURI

Siropuri (Sirupi) se numesc preparatele, care prezint solufii dense de
zahdr in apd §i sucuri de fructe, cit §i amestecurile lor cu substan{e medica-
mentoase, tincturi §i extracte. Ele sint nigte lichide transparente, viscoase din
cauza concentratiei mari a zah#rului in ele (pin# la 64%) cu mirosul §i gus-
tul substantelor, care intré in componenta lor. Principala destinatie a siropuri-
lor este mascarea gustului neplécut al substantelor medicamentoase principale.
In aceastd privinja sint cele mai insemnate componente ale medicamentelor,
prescrise copiilor.

Pentru prepararea siropurilor se folosegte zahdr de calitate superioard —
rafinat, care contine nu mai putin de 99,9% de zaharoz3 in recalcul la substan-
ta uscatd gi nu mai mult de 0,4% de ap3. Zahdrul rafinat este de o culoare alb
imaculatd, cu ultramarind nu se inélbastregte. Prezenta ei in zahdr poate fi
pricina distructiei siropurilor in urma aparitiei in el a hidrogenului sulfurat.

Zahdrul in etanol anhidru este insolubil, ins@ pe masura diludrii lui cu
apd, solubilitatea zahdrului se maregte corespunzator. Asa, de exemplu, la
temperatura camerei in alcool 70% se dizolv3 circa 16%, iar in cel de 40% —
pind la 37% zahir. :

Solutiile apoase de zahdr la presiunea atmosfericd normal3 fierb la tempe-
ratura mai sus de 100°C. Bun#oar3, siropul, care contine 50% zahar, incepe a
fierbe la 101,8°C, 60% — la 103°C, 65% — l1a 103,8°C, 75% — la 107°C.

Concentratia mare a zahdrului (circa 65%) face solutiile practic saturate,
presiunea osmoticd ndlcati a careia preintimpind complet cregierea i
dezvoltarea microorgamsmelor. Din aceastd cauzd siropurile nu se supun
distructiei microbiene §i se conserveaza bine afit ca atare, ct §i cu continut de
substante medicamentoase.

Zaharul-obignuit nu se foloseste pentru prepararea siropurilor, deoarece
el confine o cantitate neinsemnaté de proteine §i poliglucide, cate ii redau o

331



culoare gdlbuie §i un gust slab neplacut. Zaharul este o substanta pute: n
higroscopici, de aceea pind la producerea siropurilor el trebuie conservat
incAperi cu umiditatea relativa a aerului de pina la,85%. E

16.2.1. Clasificarea §i nomenclatura siropurilor

In dependentd de componenta siropurilor,cunocagtem siropuri corective d
gust gi siropuri medicamentoase.

Siropurile corigente ale gustului se folosesc numai cu acest scop. i
aceastd grupa fac parte siropul de zahdr §i toate siropurile din fructe. Siropi
rile medicamentoase contin unele substanfe medicamentoase sau altele. E

Nomenclatura contemporani a siropurilor include urméatoarele preparat
a) corective de gust — siropul de zahdr, de vigine si de zmeurd; b) medicame;
toase — siropul de nalbd mare (Altege), revent, de lemn-dulce, pertusind, h !
sas, de m3ces, sirop de aloe cu fier. .

Siropul de zahir este normat de FS X, toate celelalte de FS IX sau MFT.

16.2.2. Producerea siropurilor corective de gust

Siropul de zahdr (Sirupus sacchari). Siropul de zahdr se prepard in ca
de fiert siropul, confecfionate din cupru §i Inzestrate cu cdmaga de abur. G
zanul are capac, o parte din care se deschide. Pe capac este fixatd o jea
de ventilare pentru inlaturarea vaporilor. Amestecarea masei cazanului se f:
cu un malaxor tip ancord ce are o viteza de rotatie 47 tura;ii/min. Malaxoruﬁ
pune in mi;chre de c#tre un motor, instalat deasupra cazanului, printt,
reductor. Siropul finit se descarcé prin stutul inferior care se inchide cu R
papa. Pentru reglarea lui existd o instalafie cu gurub, care se roteste cu 1
miner. Pentru fierberea cantitijilor neinsemnate de sirop sint indestulato:
cegtile din font3 emailatd dotate cu manta, care se inchid cu un capac
laxor de lemn. .

" Pentru prepararea siropuiui in cazan mai intii se toarnd apa in rapo
0,361 la 0,64 kg de zahdr, apoi in manta se di drumul la abur, se
zegte apa pind la 60-70°C i prin amestecarea continud sg toarnd in po
zah&rul calculat. Dup3 dizolvarea completd a zah&rului siropul se ad
doud ori la fierbere. Spuma formatd (proteinele §i poliglucidele) se inl
Fierberea siropului nu trebuie s3 fie prea lunga (incdlzirea pentru dizol :
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zah#rului 35-40 minute i fierberea de doua ori cite 20-25 minute), deoarece
siropul se ingdlbenegte din cauza distructiei parfiale (carameliz#rii) a
zah#rului, Semn ci siropul este gata servegte disparifia spumei de pe supra-
fata lui. Caramelizarea deplind are loc la incdlzirea zah3rului pind la
180—190°C, partial ea se produce daci siropul s-ar fierbe timp indelungat.

Siropul gata se culege intr-un colector in stare fierbinte prin gtutul infe-
rior, se strecoard printr-o sitd metalicd i se filtreaza fierbinte. Filtrele utili-
zate cu acest scop pot fi de diferite constructii. Operatiile de mai sus se fac
numaidecit cu sirop fierbinte, deoarece in stare riciti el devine foarte viscos.

Siropul de zahdr prezintd un lichid transparent, incolor, inodor, cu gust
dulce, mediu neutru; densitatea 1,308—1,315.

Siropul de vigine (Sirupus cerazi) §i siropul de zmeurd (Sirupus Rubi idaei)
se prepard prin dizolvarea a 62 parti de zahir in 38 par{i de suc transparent
fermentat din fructele sus-amintite. Fructele proaspete de zmeur3 §i vigine
confin pind la 82% de ap4, iar dintre substanjele dizolvate pind la 10% alca-
tuieste zahdrul (zaharoza gi zahdrul inversat), acizii organici 1,3-2,7% (in
recalcul de acid malic), pectinele, substanfele tanante, colorantii §i acidul

.ascorbic — aproximativ 25 mg%.

Pentru a obtine preparate stabile este necesar ca din sucul de fructe pre-
liminar s3 fie inldturate pectinele, deoarece dup3 fierberea sucului cu zahir
si rdcirea lui posterioar3 ele vor duce la transformarea siropului intr-un gel.

Procesul prepararii s’iropurilor din fructe se ihcepe cu sortarea materiei
prime, din care trebuie s fie inldturate toate fructele verzi §i stricate si de
asemenea frunzele i crengutele care au nimerit ca impuritdti. Fructele sortate
se strivesc cu ajutorul unui concasor cu valfuri. Lajimea fisurii intre valjuri
pentru zmeurd se instaleazd la 2-3 mm, iar pentru vigine — 3-4mm cu
evidenta c# prin aceasta nu se vor maruni si simburii lor. Val{urile se rotesc cu
o viteza de 50-100 turatii/min.

Produsul zdrobit se introduce in baloane de sticla cu git larg, umplute pe
2/3 din volum, deasupra se acoperd cu o cantitate mici (1,5-2%) de zahir,
baloanele se inchid cu dopuri in care sint doui orificii si se lasd s@ fermenteze
la temperatura 20-25°C timp de citeva zile. In unul din orificiile dopului este
introdus3 o teava de sticld, cap&tul inferior al cireia aproape atinge fundul
vasului. In alt orificiu se introduce o feavi de sticld indoit3, capatul inferior al
careia se afl sub dop, iar cel superior este cufundat intr-un vas cu apa (pentru
@ urmari eliminarea CO,). Masa din cind in cind se amestec3 prin ondulatie.
Fermentarea se considera finita atunci cind eliminarea CO; s-a oprit gi proba
Sucului filtrat nu se tulburd daci adiugdm o jumatate de cantitate de etanol.

333



Pectinele nu se dizolva in etanol §i.dacd fermentarea nu s-a terminat, c:
precipitat. La fermentarea etanolica (se fermenteazd zaharul) sucul
limpede. Fermentarea poate fi efectuati in butoaie de stejar. Cind fermen
a luat sfirgit, produsul obginut se strecoard printr-un filtru-sac, iar res
preseaza in presa, treptat marindu-se presiunea. =

Sucul colectat se decanteazd timp de 2-3 zile, dupa aceea el ugor
scurge de pe precipitat timp de 2-3 zile, se filtreaza §i imediat se prepara si
ropul. Pentru aceasta sucul se trece in cazanul de fiert sirop, se incilze
pind la 70°C, se dizolva in zah#r in proporiie corespunzitoare §i siropul
aduce la fierbere (inldturind spuma), apoi el se toarni intr-un vas, dupa n
sitate filtrindu-1 printr-un strat triplu de tifon. Pentru siropurile din fructe :
nele trebuie confectionate din cupru rogu (necositorit). De la staniu si
rile capatd o nuania intunecati. Fierberea indelungati si aflarea in cazanul d
cupru duc la aparifia in sirop a impuritatilor de cupru si pierderea aromei. Este
mai bine de folosit cazane emailate, nichelate say argintate.

Farmacopeea IX admite prepararea siropurilor de zmeurd §i vigine
extractele alimentare corespunzétoare de calitate superioard. In acest
4 pérti de extract se amestecd cu 96 parti de sirop de zahar.

Siropul de vigine este transparent, de culoare ro;ie-inchis, cu miros cara -
teristic placut (prezenia benzaldehidei, formate in urma descompunerii amig-
da'}inei, aflate in simburi) §i gust dulce-acriu. Densitatea 1,305-1,330 (pen
ambele siropuri). Conservarea: in recipiente inchise etang, in loc rece ;

intunecat.

16.2.3. Siropurile medicamentoase

Siropul de nalbd mare (Sirupus Althaeae) se prepara prin amestecarea
doud pargi de extract uscat de radécind de nalbd mare cu 98 pérti sirop de:
zahdr. In lipsa extractului se poate de utilizat ridicina de nalbd mare. Cu.
acest scop 4 pérgi de radécini fragmenttite se macereazi timp de 4 ore cu 50
parii de apd in prezenja unei parii de etanol 90% (conservant). Extracjia ob -

tinut3 se strecoard, {aré a presa rim3gita. Prin incilzire in 36 parti de filirat

se dizolva 64 péarti de zahar, siropul se aduce la fierbere, se evapori pind
95 piri si la sirop se adaugd 5 par{i de etanol (ca conservant). Siropul de nalb
mare prezintd un lichid dens, transparent, de culoare gilbuie, cu miros slab
specific i gust dulciu. Densitatea 1,322-1,327. Conservarea: in recipiente cu
volumul pin la 200 ml, in loc rece. Se folosegte ca expectorant in mixturi.
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Siropul de revent (Sirupus Rhei). Se prepard prin dizolvarea a 1,25 parti
de exiract uscat de revent in amestec alc#tuit din 2 parti de etanol’ de 90%
si 3 pér{i de apd de fenicul. Solutia filtratd se amestec cu 95 périi sirop de
zahir i se aduce la fierbere. In lipsa extractului uscat se pot folosi radécinile
si rizomii d_e revent. Pentru aceasta 5 pér{i de réd#cina §i rizomi de revent
fragmentat se macereaza cu 50 piarti ap# timp de 12 ore. Pentru extragerea
deplini a emodinelor (substante cu cagacter de acizi slabi) se ;:daugl 1/2 pérti
de kaliu hidroxid. Extractul se vars3, restul se scurge pufin, lichidele se ames-
tecd, se fierb gi se filtreaza. In 36 parti de filtrat se dizolva 64 pix;i‘ de zahdr
siropul se aduce la fierbere, se concentreazs pina la 95 p#r{i. La sirop se ada:

~ ugh 3 par{i de api de fenicul §i 2 pérti de etanol.

Siropul de revent prezintd lichid de culoare rogie-brun# cu miros §i gust
specific; se amestecd cu alcoolul, formind solutie transparenti. Cu apa
formeazd o solutie clard sau pufin opaci. Densitatea 1,310-1,344. Cu amoni-
acul d@ o reactie caracteristicd la antraheterozide. Siropul de revent ugor
se altereazd. Din aceastd cauzi el se toarni fierbinte in recipiente de volum
mic, care imediat se inchid §i dopmﬂé se acoperd cu parafind topitd. Conser-
varea: la loc rece. Se administreaz& per se in pediatrie ca un purgativ ugor.

Siropul de lemn-dulce . (Sirupus Glycyrrhizae). Se prepard prin ameste-

«carea a 4 pér{i de extract dens de lemn-duice la o incilzire slabd cu 86 parti

sirop de zah#ir, dupd ce se adaugd 10 pérti alcool de 90%. Siropul de lemn-
dulce prezintd un lichid de culoare g#lbuie-brun# cu gust §i miros specific.
Densitatea 1,29—1,31. Se p#streaza in recipiente bine inchise, la loc rece. Se
folosegte ca expectorant §i purgativ ugor per se sau in mixturi. .

- Pertusina (Pertusinum) — solutie din 12 pér{i de extract lichid de cimbru
i cimbrigor §i o parte de natriu sau kaliu bromid in amestec din 82 pér{i de
fxrop de zahdr §i 5 par{i alcool de 96%. Intr-un cazan de fontd emailat se
incarci siropul de zahdr §i prin amestecare se dizolvd in el kaliu bromid. Apoi
se ad.augﬁ amestecul de extract lichid i etanol, din nou se amesteca timp de
1'5 min. si se las# si se decanteze timp de 24 de ore. Dup# decantare lichidul se
filtreaz3 pfintt-un strat triplu de tifon si se toarna in recipiente a cite 100 g.

Pertusina prezintd un lichid intunecat, cu miros aromat §i gust dulciu.
Densitatea 1,22—1,27. Se pistreazd in loc rece. Se administreaza in pediatrie
ca exl?eetoram si pentru ugurarea tusei in caz de bronsita §i tusa convulsiva.

; .eropul de mdiceg (Sirupus fructi rosae) se prepard din concentratul apos
si su:opul de zah3r invertit (pentru stabilizarea acidului ascorbic). In cazanul
emailat de fiert siropql, dotat cu cdmagd de abur §i malaxor tip ancord, se
incarc, conform prescriptiei, zah#rul §i apa. Dupd ad#ugarea acidului citric
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(sau tartric) se inc3lzegte 30—40 min. la temperatura 90°C. In acest timp circa
30% de zahé#r se inverteazd. Dup# o perioadd de récire ‘siropul se trece prin
pompd in filtrul-presd. Filtratul se stringe intr-un mésurdtor, de unde in
- portiuni aparte se trece in malaxor. Tot acolo din m#surator se toarnd con- |
centrat de m#ces. Dupd malaxare amestecul,cu ajutorul pompei, se trece
intr-un m3sur#tor tip colector, de unde siropul nimeregte in aparatul de divi-
zare (in flacoane cite 100 sau 200 g), iar de acolo la conveierul de divizare §i
mai departe la ambalare. :
Preparatul prezintd un lichid rogu-brun de consisten{a siropului f&rd ]
particule suspendate. Gustul este dulciu, iar mirosul specific fructelor de m3-
ces. Reziduul uscat constituie 71-73%, acidul ascorbic — nu mai pufin de
4 mg/ml, zah#rul — nu mai pujin de 50%. Densitatea 1,37. Siropul se conser- '
veazd mai bine la temperatura de pind la 12°C. Doza pentru 24 ore: 1-3 lin-
gurite in caz de insuficienja i lipsa vitaminelor (in organism), mai ales la
copii. E
Siropul de aloe cu fier (Sirupus alo€ cum ferro). La 881 périi de sirop din.
sucul de aloe se aduc 100 parti de solutie de fier clorid proaspit pregatitd
cu continut de 20% de fier, 15 parti de acid clorhidric diluat §i 4 par{i de acid
citric (sau tartric). Densitatea 1,28—1,33. Continutul de fier oxidat trebuie s&
fie nu mai mare de 0,002%. Fisionarea: cite 100 §i 200 g in recipiente de sticld.
Se administreazd in caz de anemie. In conditii rele de stocare (in loc ferit de
lumin3 sau in recipient intunecat) siropul de aloe cu fier treptat se transform3
intr-un lichid gri, ce se lamuregte prin oxidarea perclorurii de fier in cbmpu;t
ai oxidului de fier. Dac3 procedeul de oxidare se afld in stadiul incep!tor,-
siropul mai poate fi corectat, expunind recipientele cu sirop la lumina solard.
Analiza siropurilor. La analiza tuturor siropurilor se determind densitatea,
iar in cazul indicatiilor MF i ale MFT se controleaz3 prezenfa metalelor grele,
a melasei de amidon, anhidridei sulfuroase, colorantilor. 1

16.3. APELE AROMATICE

Ape aromatice (Aquae aromaticae) se numesc preparatele, care con
in solutia apoas3 sau etanol apoasé uleiuri eterice. Ele prezinta lichide tra
parente sau putin opace, cu mirosul substantelor incorporate in ele. Insemna-
tatea curativi a apelor aromatice, de obicei, este limitatd prin corijarea m
sului §i gustului medicamentelor, in componenta cérora intrd substante
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pmprietﬁti organoleptice neplécute. Insd ele uneori posedd §i proprietd{i
particulare curative, care se manifestd printr-o acfiune slaba antisepticd §i
salivard, intensificare a proprietétilor resorbtive §i peristaltice ale stomacului.
In aceastd privin{a se deosebegte apa aromaticd de migdale, care se foloseste
in unele cazuri ca preparat curativ.

Apele aromatice pot fi obtinute prin doud metode: prin antrenarea produ-
sului vegetal cu continut de ulei eteric cu vapori de ap& i prin dizolvarea in
apd a uleiurilor eterice. In trecut apele aromatice se obfineau numai prin an-
trenare. A doua metod3 se folosegte mai pe larg in practica farmaceutic3 ca
fiind rapidd gi simpld. Insd trebuie mentionat ci apele aromatice de aceeayi
numire, dar preparate prin diferite metode, nu sint identice. Prin antrenare
in apa aromatic3 trece tot complexul de substanje aromatice volatile, tipice
plantei date. Preparind ap# aromatic din uleiul eteric objinut din aceeagi
plantd, preparatul va fi lipsit de acele componente ale uleiului eteric care,
fiind ugor solubile in apd, au trecut cu distilatul in condensat.

16.3.1. Ape aromatice preparate prin antrenare
(Aquae aromaticae per destillationem parandae)

Metoda prepardrii apelor aromatice prin antrenarea cu vapori de apd
principial nu se deosebegte prin nimic de metoda preparérii uleiurilor eterice
prin metoda antren#rii cu vapori. Diferen{a constd numai in aceea ci In
cazul apelor aromatice procedeul antrenirii se face astfel, incit uleiul eteric
dupd condensarea vaporilor lui se dizolvd complet intr-o cantitate de distilat.
Cu scopul ridic#rii concentratiei uleiului eteric in apa aromatic3, cit §i pentru
stabilizarea preparatului, deseori se adaug# etanol (pini la 20%) la distilat
En colector (ap# aromatic#) sau in amestecul cu care se umecteazs produsul
Inainte de a fi .antrenat (apa de coriandru). Deoarece procedeele de productie
sint aseméin#toare §i bazele lor teoretice sint analogice.

16.3.1.1. Bazele teoretice ale procesului de antrenare
a uleiurilor eterice cu vapori de ap#
3 y
Antrenind uleiurile eterice cu apa, avem de a face cu sisteme binare, al-
cituite din doud lichide, reciproc insolubile si chimic nereacjionind unul cu
altul (partial totugi uleiul eteric se dizolvi in ap#). Pentru atare amestecuri
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este caracteristic, ca ele fierb la temperaturd mai mica decit fiecare din comp
nente in parte. Bundoard, benzaldehida fierbe la 173,3°C (la presiunea no
mal3), iar amestecul ei cu apa — la 97,9°C. Trebuie de mentionat c3 cit de
ridicat3 n-ar fi temperatura de fierbere a substantei date, cu apa ea se va distila
la o temperatura totdeauna mai joasa decit 100°C, deoarece temperatura di :
fierbere a amestecului este mai joasad decit punctul de fierbere al orica
component, inclusiv gi al apei. Sd ludm un exemplu, cind distilarii i se supun
un singur component — apa. In acest caz apa va incepe a fierbe la acea temp
raturd, cind presiunea vaporilor ei va deveni egald presiunii atmosferice, di
la 100°C, dac3 presiunea atmosfericad va fi egald cu 760 mm Hg (10, 13
x 10* N/m2). Aceasta temperaturd nu se va schimba atit timp cit va avea loc
procesul distilarii. .Admitem cd la apd se adaugd ulei eteric. Deasupr
amestecului se va observa presiunea vaporilor fiecdrui din aceste lichide. Co
form legii lui Dalton, presiunea generald a amestecului vaporilor este egald
cu suma presiunilor partiale ale componentelor: 3
P=P, +Py
unde P, — presiunea partiald a apei; P, — presiunea partiala a uleiului.
Ca rezultat presiunea amestecului vaporilor va atinge pe cea atmosterica
inca pina la fierberea apei. Dac3 vom lua, bun#oar3, terebentina i apa, atunci
la presiunea atmosfericd prima va fierbe la 160°C, a doua — la 100°C, in: y
prin distilarea amestecatd ele se vor antrena la 95,5°C, deoarece la aceast
temperaturd presiunea parfiald a terebentinei va fi egald cu 1,52+ 10* N/m
(114 mm Hg), iar a apei — 8,61 10* N/m? (646 mm Hg), ce in sumi va ¢
10,13 - 104 N/m? (760 mm Hg). Aici are loc fenomenul cind o parte din pr
siunea vaporilor unui lichid (apa) se suprapune deasupra vaporilor -al
lichid (terebentina). Astfel se atinge acelagi efect, care s-ar ob{ine, bun&oar
dac3 presiunea la distilarea terebentinei ar fi coboritd pind la 114 mm Hg,
ce este tot aceea pentru apa — 646 mm Hg. Trebuie de addugat ca ti
peratura antrendrii amestecului descris (95,5°C) va fi constantd atita ti
cit terebentina se va afla de sine statdtor. Cum numai ea dispare §i res
de terebentind se dizolvd in apd, se schimbd i presiunea, §i temperatura, §i
raportul dintre componente in amestecul lor de vapori. 4
Calcularea raporturilor in amestecul de vapori ai uleiului eteric §i
apei se efectueaza dupa legea lui Dalton.
Pentru cazul amestecului discutat terebentind + apd vaporii de apa v
ocupa volumul:

646 - 100
760 s s eg 100 X= aEe 7 maetg 85%,
GAG Ao E LR
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114 - 100

iar a terebentinei: X, = 760 - 15%.

Calcularea cantitéfilor componentelor in amestec (sau ce este una §i
aceeagi, In distilat) se face dupa formula:

8 . M, °P, ¥

By My«P, ’
unde g, §i g, — masele vaporilor de apa i ulei eteric; P, §i P, — presiunile lor
partiale; M, si M, — masele lor moleculare relative.

Din aceasta formuld reiese c@ prin antrenarea a doud lichide, insolubile
reciproc,§i care chimic nu reactioneaza intre ele, cantitétile lor in greutate a
amestecului vaporilor lor se raportd intre ele, ca §i produsul presiunilor lor
partiale la masa lor moleculara.

Inlocuind in formuld marimile corespunzitoare pentru amestecul tereben-
tind-apa, vom obfine:

g, 646 -18

X 11628 0,75
g, 114 -136

15504 i 1t 2

deci fiecdrei parti in greutate de terebentina la presiunea nérmali in distilat
ii corespund 0,75 par{i (mas3) apa sau, dacd vom exprima datele in procente,
continutul apei in amestecul vaporilor este:

75+ 100  a%=—"20T _4poq,
0,75 a,% ' .
iar continutul terebentinei (u) in amestecul vaporilor:
Qs e Do v ing P, LS S R
1,75
j R s | [

Calculind componenta procentuald a amestecului vaporilor, ‘totodats se
afld §i consumul teoretic al vaporilor ce are loc la hidrodistilarea uleit;lui ete-
ric. Datele practice cdpétate au o eroare neinsemnata de la cele teoretice.

Antrenind uleiurile eterice din produsul vegetal, se consum3 cu mult mai
multi vapori decit la antrenarea uleiurilor obtinute aparte. Cauza const in
aceea ca uleiul eteric in plante se afla in glande, canale, pungi. Deci, nu exis-
td un contact direct al uleiului eteric cu apa. Pin3 ce uleiul difuzeaz3 prin
membranele ¢elulelor, vaporii se consuma far3 scop. O insemnétate oarecare o
au de asemenea §i legdturile superficiale dintre particulele drogului §i ale
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uleiul eteric, coboard elasticitatea vaporilor lor §i ca _rezultat cre;te cantltatea
de apa 1n distilat. 4

In cazul prepardrii apelor aromate prin antrenarea cu vapori preliminar
procedeului distilarii, de obicei, are loc macerarea drogului cu ap3 timp de 12
ore, uneori in prezenta etanolului. Aceasta simplificd considerabil difuzia
uleiurilor eterice din canale (de exemplu, la coriandru) ol pungn, si se obfine
distilat de concentratia necesara. ;

16.3.1.2. Apa de migdale amare (Aqua Amygdalarum amararum)

Se intrebuinfeaza in calitate de preparat medicamentos de la inceputul
sec.XIX. Ca materie prim# servesc semintele migdalului amar (Amygdalus
communis L. var. amara). Seminjele nu contin ulei eteric in stare libera: el
este legat chimic in glicozida amigdalin3. De aceea antrenarea trebuie s3 fie:
precedatd de descompunerea amigdalinei, care are loc in oarecare condt;xl‘
(in prezenta apei la temperatura camerei) sub actiunea fermentului emulsina
in seminte. Astfel amigdalina se descompune in aldehida benzoic3, hidrogen
cianid si glucoza: 1

TN

CeHsCH
e
OCy3Hg 049

- Hzo ol CGHSCHO + HCN + 2 C6H1206 .

Aldehida benzoica §i hidrogenul cianid in stare liberd se capatd numai
parfial. Partea cea mai mare a lor se va gési in forma de benzaldehldman- 1
hidrina:

CN

Astfel, prinire produsele vegetale se vor afla: benzaldehidcianhidrina,
aldehida benzoicd §i hidrogenul cianid. Primele doud produse asigura mlrosul’
specific al preparatului — miros de migdale amare. 3

Semintele migdalului amar sint bogate in ulei gras (pin la 50%), care are
pret costisitor atit din punct de vedere medical, cit §i alimentar. De aceea apa
de migdale amare se objine din semingele degresate, din macuhul lor. Se
recomandé si fie folosit macuhul obfinut in urma presarii la rece a uleiului,
deoarece prin presarea fierbinte enzima emulsina.ca substan{a proteici-se va.
denatura ji turtele de macuh nu vor con;me cantitatea necesard de cataliza-
tor. Pentru a prepara apa de migdale 12 parti de macuh de semm;e de mxgdal 3
miacinat groscior se introduc in alambic, se acoperd cu 20 parti de apa, se
amestecd riguros §i se macereaza in cazanul inchis timp de 12 ore la tempera-
tura camerei. Astfel amigdalina §i emulsina.ca substan{e solubile in api, se
extrag cu apa. Totodatd are loc hidroliza amigdalinei. ‘
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Instalatia de antrenare trebuie sd fie strinsd riguros §i céptugitd bine in
locurile de unire a diferitelor parti. Capdtul {evii condensatorului trebuie si
fie cufundat in etanol, care in cantitate de 3 parti se toarni in colector. Dato-
ritd acestui fapt se preintimpind pierderea cianurii de hidrogen (§i nimerirea
ei in mediul ambiant). In afard de aceasta, prin antrenare etanolul va inri-
uri dizolvarea activd a benzaldehidei §i a benzaldehidcianhidrinei §i totodatd
va preintfimpina hidroliza cianum de hidrogen:

HCN + H,0 — HCONH, (amida formic3),
HCN + 2H,0— HCOONH, (amoniu formic).

Cind termenul de macerare s-a epuizat, incepe antrenarea, trecind abur
acut prin amestec. Inc3lzirea se face la inceput incet, mérind apoi treptat -
cantitatea vaporilor acuti. Cind in colector vor fi strinse 12 pdrji de distilat
(impreund cu etanol), se va schimba colectorul §i se vor mai stringe in plus
incd 3 pér{i de distilat. Apoi in ambele pirti de distilat se determin# confi-
nutul de hidrogen cianid gi daci in distilatul principal continutul lui va fi mai
mare de 0,1%, distilatul se dilueazd conform calculelor cu al doilea distilat, la
care se adaugd cantitatea necesars de alcool. Apa de migdale aromatic3 poate
fi preparatd de asemenea prin diluarea apei de migdale concentratd cu alcool
de 45%. Concentratul se prepara prin dizolvarea uleiului eteric al migdalului
amar in alcool de 95% (solutii de 20 si 40%).

Apa de migdale amare prezintd un lichid incolor, aproape transparent, cu
miros caracteristic de migdal amar. Densitatea nu e mai mare de 0,960. Con-
tine etanol in cantitate de 20—-22%. Conjinutul de hidrogen cianid trebuie s&
fie In limitele 0,09-0,11%, in aceast# cantitate intrd §i partea de hidrogen
cianid liber care trebuie s& fie pin3 la 0,02%. Preparatul se folosegte in calitate
de analgezic, calmant al SNC, care micgoreaz# temperatura §i provoac# feno-
mene de febritate. Lista B. 0,8—1,6 ml (30—60 pic#turi).

Preparatul se conserveazd in recipiente de sticl3 bine inchise, de culoare
oranj, in loc rece, ferit de lumin&. Cu timpul In urma diferitelor transformari
chimice in preparat pot apdirea astfel de impuritd§i nedorite ca: amoniacul,
amoniul clorid, benzhitdramina, benzoina, acidul benzoic etc. Din cauza aces-
tor impuritéii apa de migdale devine tulbure, cap#td un miros neplicut, in
Preparat se micgoreazd conjinutul de hidrogen cianid, apar cristale de
benzoin&.

Apa etanolicd de coriandru (Aqua Coriandri spirituosa) in calitate de
Preparat medicamentos pentru prima dat3 a fost inclusi in FS VIII. Pentru
Drepararea ei o parte de fructe de coriandru mi#cinate (Corigndru sativum L.)
S¢ macereaz3 cu un amestec alc#tuit din o parte de etanol §il0 pi’r;i apid
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