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Synthese von Acetylsalicylsaure
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3. Arbeitsvorschrift

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)

11)

12)

In ein Becherglas 100 ml werden 46 g Salicylsaure eingewogen. Den Inhalt des Becher-
glases gibt man in den Zweihals-Rundkolben 250 ml der Synthese-Apparatur, den man
vorgangig ausgebaut und auf einen Korkring gestellt hat.

In ein zweites Becherglas 100 ml werden 41 g Essigsdureanhydrid eingewogen. Dies
geschieht mit Hilfe einer Stabpipette 10 ml. Bitte vorsichtig einwagen! Ausnahmsweise
mufd man hier ,freihandig hinuntertropfen lassen*. Der Inhalt des Becherglases wird
dann ebenfallsin den Rundkolben gegeben.

Durch Umschwenken des Kolbens wird das Gemisch besser durchmischt.

Aus einer Pasteurpipette gibt man nun langsam und unter leichtem Schwenken des
Kolbens 5 Tropfen konzentrierte Schwefelsdure zu (Vorsicht! Handschuhe tragen!).
Unter Umsténden setzt die Reaktion sofort ein (Aufschaumen). Daher muf3 der Kolben
sofort wieder in die Apparatur eingesetzt werden.

Das Kiihlwasser des RiickfluRktihlers wird aufgedreht.

Man heizt, bis die Temperatur 100 °C betragt. Auf dieser Temperatur wird das Gemisch
wahrend 1% bis 2 Stunden bel assen.

Das Gemisch darf nie aus den Augen gelassen werden! Jemand der Gruppe mul3 also
immer bel der Apparatur stehen und sie beobachten. Insbesondere darf die Temperatur
nicht tber 105 °C und nicht unter 95 °C gehen. Die Heizung ist daher periodisch nach-
zuregulieren. Bis eine Anderung der Heizeinstellung wirksam wird, kann es ohne weite-
res ein paar Minuten gehen. Daher: Frihzeitig reagieren!

Nach Ablauf der Reaktionszeit wird die Helzung aul3er Betrieb gesetzt. Der Kolben
wird aus der Aparatur ausgebaut, sobald im RuckfluBkihler nichts mehr kondensiert.
Vorsicht, erist heif3!

Uber die Offnung, in der das Thermometer steckte, wird das Reaktionsgemisch in ein
Becherglas 250 ml gegossen, das 100 ml Eiswasser enthélt. Dabel féllt die gewlinschte
Acetylsalicylsaure al's Rohprodukt aus.

Der Inhalt des Becherglases wird nun durch eine Nutsche abfiltriert. Enthélt auch die
Mutterlauge noch einen weif3lichen Niederschlag, so wird er noch eéinmal durch die
Nutsche gesaugt. Man zieht ca. 2 Minuten lang Luft durch die Nutsche, bis keine His-
sigkeit mehr in die Saugflasche tropft.

Der Rickstand wird vorsichtig auf ein trockenes, grof3es Filterpapier ausgekratzt und zu
einer moglichst diinnen Schicht ausgebreitet. Mit einem zweiten Filterpapier prefdt man
die Schicht zusammen, um sie vorzutrocknen.

Schliefdlich transferiert man die weil3en, noch etwas feuchten Kristalle in eine Kristalli-
sierschale und verteilt sie dort moglichst locker und gleichmaliig Uber die ganze Boden-
flache.

Die Kristallisierschale wird mit den Namen der Gruppenmitglieder beschriftet und in
den Trockenschrank gestellt. Dort verbleibt sie Uber Nacht bel 80 °C.
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Untersuchung von Aspirin-Tabletten

1. Durchschnittliche Masse

1) Von funf Aspirin-Tabletten wird hintereinander die Masse auf zwel Nachkommastellen
bestimmt:

Tablette Nr. Massein g
1

2
3
4
5

2) Berechnen Sie diefolgenden Werte:

a) Mittelwert: g
b) Standardabweichung des Einzelwerts: g
c) Standardabweichung des Mittelwerts: g
d) Mittelwert mit 95%-Fehlerschranke: g

3) Interpretation des Ergebnisses: Ist die Masse der Tabletten einigermal3en konstant?

4) Vergleichen Sie den erhatenen Mittelwert mit der Angabe des Gehalts an Acetyl-
salicylsdure der Tablette auf der Packung. Was kann gefolgert werden?
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2. Loslichkeits-Verhalten

1) In einer Reibschale werden zwel Tabletten Aspirin mit dem Pistill zerstol3en, bis ein
feines Pulver vorliegt.

2) Je eine Spatelspitze dieses Pulvers wird in vier Reagenzglaser gegeben, die vorgangig
mit Wasser, Ethanol, 1,4-Dioxan und Petroleum beschriftet worden sind.

3) Zu jedem Reagenzglas werden mit der bereit liegenden, beschrifteten Vollpipette 5 ml
des jeweiligen Losemittels zugegeben. Man setzt den Stopfen auf und schittelt kréftig
um (Stopfen mit dem Daumen festhalten!).

4)  Das Loseverhaten wird in der Tabelle unter Punkt 6 festgehalten (Loslichkeit kalt).

5) Lost sich das Pulver im kalten Ldsemittel nicht, so wird das entsprechende Glas in das
aufstehende Wasserbad mit einer Temperatur von 80 °C gestellt. Nach fuinf Minuten
Wartezeit wird noch einmal kréftig umgeschittelt (Vorsicht! Der Stopfen kann im
warmen Glas |eicht abgesprengt werden!).

6) Das Loseverhalten wird in der folgenden Tabelle festgehalten (Loslichkeit warm). War
bereits beim kalten Losemittel eine Loslichkelt vorhanden, so kann das entsprechende
Feld beim warmen Lésemittel ebenfalls angekreuzt werden.

L 6semittel Dipol-Charakter Lodlichkeit kalt Loslichkeit warm
Wasser
Ethanol

1,4-Dioxan

Petroleum

7) Interpretieren Sie diese Tabelle: Welchen Charakter missen die Inhaltsstoffe einer
Aspirin-Tablette nach diesem Loslichkeitsverhalten aufweisen?

Denken Sie dabel an den Merkspruch ,, Gleiches |6st sich in Gleichem®.
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Reinigung und Reinheitsprifung

1. Umkristallisation des Rohprodukts

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Das Rohprodukt der Acetylsalicylsdure-Synthese wird von der Kristallisierschale in
einen Erlenmeyer 250 ml transferiert. Dort wird es mit Hilfe eines Mef3zylinder mit 50
ml des aufstehenden Gemisches aus Wasser und 1,4-Dioxan (Volumenverhdltnis 1:1)
versetzt.

Der Erlenmeyer wird auf die Heizplatte gestellt und mit eéinem Magnetrihrstab
bestiickt. Der Ruhrer und die Helzung werden in Betrieb genommen.

Man erhitzt so lange, bis das Gemisch zu Sieden beginnt. 1,4-Dioxan siedet bei 101.3
°C.

Nun setzt man so lange aus einer Stabpipette 10 ml weiteres Losemittel-Gemisch zu, bis
eine heild geséttigte Losung entsteht. Zu diesem Zweck gibt man jeweils 1 ml zu und
wartet, bis das Gemisch wieder siedet. Sobald keine Tribung mehr feststellbar ist, ist
der gewlinschte Zustand erreicht.

Die heil3e Losung wird nun fur etwa funf Minuten in ein Eisbad gestellt, wo man sie
sténdig etwas hin und her bewegt.

Schlief3dlich werden die Kristalle Uber eine Nutsche von der Mutterlauge abfiltriert. Man
entfernt den RUhrstab aus dem Filterkuchen und reinigt ihn. Zum Vortrocknen &3t man
noch etwa zwei Minuten lang Luft durch die Nutsche saugen. Die Mutterlauge wird in
den Behdlter fur organische Abfélle gegossen.

Filterkuchen Filternutsche

(Ruckstand)

——> (3802232333333

C )

V akuumschlauch

Mutterlauge

Saugflasche \ zur Wasser-

strahlpumpe
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7)

8)

9)

10)

Vom nur noch leicht feuchten Rickstand werden 0.5 g in ein Becherglas 50 ml einge-
wogen, das mit 1. Kristallisation angeschrieben wird.

Der Rest des Rickstands wird aus der Filternutsche in den Erlenmeyer 250 ml gekratzt,
der unterdessen gereinigt und getrocknet wurde.

Die Schritte 1 bis 8 werden nun noch zweimal sinngemal? wiederholt. Dabei mul} die
anfangliche Menge an Losemittel jedesmal etwas geringer gewéhlt werden, da jetzt
auch weniger FestkOrper in Losung zu bringen ist. Am Schlu3 hat man also zwel
weitere beschriftete Becherglaser 50 ml mit je 0.5 g Probe sowie einen Erlenmeyer 250
ml, in dem sich die Hauptmenge des umkristallisierten Rohprodukts befindet.

Der Erlenmeyer wird mit den Namen der Gruppenmitglieder beschriftet und in den 80
°C warmen Trockenschrank gestellt, wo er Uber Nacht bleibt.

2. Reinheitstests

1)

2)

3)

4)

5)

6)

In jedes der drei Bechergléser 50 ml werden mit Hilfe eines Mef3zylinders 50 ml vom
aufstehenden Gemisch aus Ethanol und Wasser (Volumenverhdltnis 1:1) 30 ml gege-
ben. Mit jewells einem sauberen Glasstab ruhrt man um, bis klare Lésungen entstanden
sind.

Es stehen zwei Ldsungen bereit, welche die gleiche Menge reine Salicylsaure bzw.
reine Acetylsalicylsaure im selben Lésemittel-Gemisch enthalten wie die drei selbst
hergestellten Losungen. Davon fillt man sich je etwa 30 ml in zwei weitere beschriftete
Becherglaser 50 ml ab.

Von alen funf Loésungen wird nun mit dem pH-Meter der pH-Wert gemessen. Das
Ergebniswird in der Tabelle unter Schritt 6 notiert:

Funf Reagenzglaser werden wie die funf Becherglaser beschriftet. Dann fillt man sie je
etwa 3 bis 5 Zentimeter hoch mit den entsprechenden Ldsungen aus den Becherglasern.
Wichtig ist, dal3 alle fiinf FlUssigkeitsspiegel genau gleich hoch sind.

In jedes Reagenzglas tropft man nun mit Hilfe einer Pasteurpipette 5 Tropfen der auf-
stehenden L6sung von Eisen(l11)-chlorid in Wasser. Man schiittelt die Gléaser behutsam
um, bis sie eéne homogene Losung enthalten.

Nun vergleicht man die Farbintensitét der Losungen (sehr stark, stark, schwach usw. bis
farblos). Das Ergebnis wird in der folgenden Tabelle festgehalten.

Probe-L 6sung pH-Wert Farbintensitat nach FeCls;-Zugabe

Salicylsdure

1. Kristallisation

2. Kristallisation

3. Kristallisation

Acetylsalicylsdure
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7) Interpretieren Sie die Tabelle unter Schritt 6: Was bedeutet der Verlauf der pH-Werte
bzw. der Verlauf der Farbintensitéaten fir die Reinheit der drei umkristallisierten
Proben?

PS. Ein héufig verwendetes Reinheits-Kriterium im chemischen Labor ist der Schmelz-
punkt. Fir Acetylsalicylsiure betragt er 135 °C. Aus Zeitgrinden messen wir ihn hier
nicht.

Chromatographische Untersuchungen

Vorbereitungen

1) Geméal’ Demonstration wird eine Pasteurpipette zu einer diinnen Kapillare ausgezogen,
aus der so viele ca. 5 cm lange Kapillar-Rohrchen herausgegebrochen werden, wie es
nur moglich ist.

2) Vom umkristallisierten Synthese-Produkt, von reiner Acetylsalicylsaure sowie von
reiner Salicylsdure wird in je einem separaten, angeschriebenen Reagenzglas eine
Spatelspitze in 1 ml Ethanol geldst. Jedem Glas wird ein Kapillar-Roéhrchen zugeordnet
(nicht verwechseln!).

a 1999 Urs Wuthier



Herstellung und Untersuchung von Acetylsalicylsure 8/14

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)

Dunnschichtchromatographie mit einer Aluminiumoxid-Platte

Mit den bereit liegenden Stabpipetten mif3t man 8 ml Cyclohexan, 10 ml Dichlormethan
und 2 ml Essigsaure in ein Becherglas 100 ml ab. Mit einem Glasstab rihrt man das
Flissigkeits-Gemisch kraftig um, damit es vollig homogen wird.

Der Inhalt des Becherglases wird nun ca. 2 mm hoch in eine Chromatographier-Wanne
gefullt. Er dient als Laufmittel (mobile Phase).

Auch das Flief3papier an der Wannenwand muf3 vollsténdig mit Laufmittel benetzt
werden. Dann setzt man den Deckel der Wanne auf, damit das Laufmittel nicht ver-
dampfen kann.

Das Laufmittel mufd den Boden der Chromatographier-Wanne vollstéandig bedecken.
Der Flussigkeitsspiegel darf aber keinesfalls hoher as 3 mm liegen. Andernfall muf3
wieder etwas Laufmittel aus der Wanne abgegossen werden.

Mit Hilfe eines Mal3stabs bringt man auf eine bereits zugeschnittene Aluminiumoxid-
Dunnschichtplatte (Hochformat) mit Bleistift ca 5 mm vom unteren Rand her einen
waagrechten Strich an (Startlinie). Dies muf3 sehr behutsam und ohne Druck geschehen,
da die Diinnschicht durch diese Behandlung auf gar keinen Fall beschéadigt werden darf.

Mit den Kapillar-Rohrchen tragt man nun von den drei Losungen, die bel den Vorberei-
tungen hergestellt wurden, in gleichmalsigem Abstand nebeneinander winzige Tupfer
auf die Startlinie auf. Wenn diese getrocknet sind, tupft man von der jewells gleichen
Losung noch einmal auf dieselbe Stelle. Dies wird noch ein drittes Ma wiederholt.
Auch hier mul3 wieder auf3erst vorsichtig vorgegangen werden. Das Tupfen darf die
Schicht unter keinen Umstanden beschéadigen.

Die Dinnschichtplatte wird mit der Startlinie nach unten behutsam in die Chromato-
graphier-Wanne gestellt. Die aufgetragenen Flecken durfen keinesfalls in das Laufmittel
tauchen! Der Deckel wird dann sofort wieder aufgesetzt.

Nach etwa 30 Minuten ist das Laufmittel rund 1 cm vom oberen Platten-Rand entfernt.
Dann nimmt man die Platte vorsichtig heraus und markiert sofort mit einem Bleistift die
Steighthe des Laufmittels (Laufmittelfront).

Man wartet, bis das Laufmittel auf der Platte vollstandig verdunstet ist. Allenfalls kann
dazu mit einem Haartrockner nachgeholfen werden.

Die trockene Dunnschichtplatte wird nun in die UV-Kammer gelegt und mit UV-Licht
der Wellenlange 254 nm bestrahlt. Sowohl Salicylsdure als auch Acetylsalicylsdure
erscheinen als deutliche Flecken. Diese Flecken werden mit Bleistift eingekreist.

Schliefdlich wird die Dunnschichtplatte mit der aufstehenden Eisen(lI1)-chlorid-Lésung
(3 Massen-%) bespriht. Salicylsaure erscheint rotviolett, Acetylsalicylsdure reagiert auf
dieses Spruhreagens nicht.
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11) Berechnen Sie den R; -Wert von Salicylsdure und Acetylsalicylsdure im vorliegenden

Trenn-System.
A Laufmittelfront
a
Fleck [ ] R = —
b b

Startlinie

12) Interpretieren Sie das Dunnschicht-Chromatogramm:

a) Ist Ihre Probe ein Reinstoff?

b) Enthdlt Ihre Probe Acetylsalicylsaure?

d) Sind noch weitere Komponenten in Ihrer Probe?

f) st die Reinigung des Produkts gegliickt?

13) Uberschiissiges Laufmittel sowie der Inhalt der Chromatographier-Wanne wird in den
Behélter flr hal ogenhaltige organische Abfalle entsorgt.
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

Dunnschichtchromatographie mit einer Kieselgel-Platte

Das Experiment wird noch einmal durchgefthrt. Diesmal wird aber anstelle einer
Aluminiumoxid-Dunnschichtplatte eine Platte verwendet, die mit Kieselgel beschichtet
ist.

Als Laufmittel wird ein Gemisch aus 30 ml Ethanol, 10 ml Dichlormethan und 0.3 ml
konzentrierter wal3riger Ammoniak-L6sung verwendet. Es wird im Abzug mit Hilfe der
bereit liegenden Stabpipetten in einem Becherglas 100 ml hergestellt. Das Flissigkeits-
Gemisch wird kré&ftig umgerthrt.

Die Chromatographier-Wanne wird zuerst vollsténdig gereinigt und getrocknet. Ebenso
wird ein neues Fliel3papier an die Wand gelegt.

Dann wird vdllig analog verfahren wie bel den Schritten 2) bis 10) in der Vorschrift fir
die Dunnschichtchromatographie mit der Aluminiumoxid-Platte. Die Laufzeit des
Chromatogramms betragt aber nur noch etwa 15 Minuten.

Berechnen Sie den R; -Wert von Salicylsaure und Acetylsalicylsaure im vorliegenden
Trenn-System.

Interpretieren Sie das Dunnschicht-Chromatogramm:

a) Ist Ihre Probe ein Reinstoff?

b) Enthalt Ihre Probe Acetylsalicylsaure?

d) Sind noch andere Komponenten in Ihrer Probe?

f) st die Reinigung des Produkts gegllickt?

Uberschiissiges Laufmittel sowie der Inhalt der Chromatographier-Wanne wird in den
Behdalter fir halogenhaltige organische Abfélle entsorgt.
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Weitere Untersuchungen mit ASS

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

Bestimmung der molaren Masse mittels Sdure/Base-Titration

Eine Aspirin-Tablette wird in ein Becherglas 400 ml gegeben. Dort wird die Tablette
mit einem Glasstab vorsichtig (!) zerstof3en.

Vom aufstehenden Gemisch aus Ethanol und Wasser (Volumen-Verhdtnis 1:1) gibt
man etwa 100 ml in das Becherglas. Man rihrt mit dem Glasstab um und [6st die
Tablette vollstandig auf. Sollte die Losemittel-Menge dazu nicht ausreichen, gibt man
noch weiteres Flussigkeits-Gemisch zu. Am Schlufd muf3 eine vollig homogene Ldsung
vorliegen. Auch das Pulver am Glasstab muf3 aufgel 0st werden.

Das Becherglas wird auf den Ruhrer gestellt und ein Ruhrstdbchen zugegeben. Man
stellt den Rihrer auf mittlere Geschwindigkeit ein.

Das pH-Meter mul3 zuerst geeicht werden. Dann taucht man die Glaselektrode vorsich-
tig in die Probe ein. Das Diaphragma der Elektrode muf3 unterhalb der FlUssigkeits-
Oberflache liegen, das Ruhrstébchen darf aber nicht an die Glaselektrode anschlagen!

Die Burette enthélt bereits Natronlauge 0.1 mol/l (Titrisol). Der Flissigkeits-Stand mul3
abgelesen und in der Tabelle unter Schritt 8) festgehalten werden (,, Stand vorher”).

Das pH-Meter wird auf pH-Messung eingestellt. Aus der Birette [&3t man nun so lange
Natronlauge tropfen, bis mit eéinem Tropfen der pH-Wert 6.5 erreicht oder erstmals
Uberschritten wird. Keinesfalls zu schnell tropfen lassen! Das pH-Meter braucht seine
Zeit, um den jeweils neuen pH-Wert registrieren zu kdnnen!

Der neue Hussigkeits-Stand der Birette wird in der Tabelle unter Schritt 8) notiert
(, Stand nachher”). Daraus 183t sich der Verbrauch an Natronlauge 0.1 mol/I errechnen.

Die Titration wird noch zweimal mit jeweils einer neuen Probe durchgefihrt. Alle Glas-
waren sowie die Glaselektrode missen fir jede neue Probe gespllt und getrocknet
werden. Die Burette ist bel Bedarf vor Beginn einer weiteren Titration mit Natronlauge
0.1 mal/l nachzufillen.

Die Ergebnisse werden in der folgenden Tabelle festgehalten:

Titration Nr. Stand vorher [ml] | Stand nachher [ml] Verbrauch [ml]
@
Mittelwert e
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9) Ausdem Mittelwert des Natronlauge-Verbrauchs in der Tabelle bei Schritt 8) kann nun
die molare Masse der Acetylsalicylsiure berechnet werden. Beachten Sie dabei folgen-
des:
® 1 ml Natronlauge 0.1 mol/l enthat 0.0001 mol OH" -lonen.

® Acetylsalicylsaure ist ene einprotonige potentielle Saure. Das heildt, dal? pro Mole-
kil Acetylsalicylsaure genau ein OH™-lon notwendig ist.

® Jede Aspirin-Tablette enthdlt genau 0.500 g Acetylsalicylsdure.
Daraus ergibt sich das nachstehende Vorgehen:

® Wievidle mol OH"-lonen wurden zu einer Probe durchschnittlich zugegeben?

® Wieviele mol Acetylsalicylsdure-Molekile enthdlt also eine Probe durchschnitt-
lich?

® \Wenn diese Molzahl 0.500 g Acetylsalicylsdure entspricht, wie grol3 muf3 dann die
molare Masse der Acetylsalicylsaure sein?
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9

Hydrolyse der Acetylsalicylsaure

Eine Aspirin-Tablette wird in der Reibschale mit einem Pistill zu einem feinen Pulver
verrieben.

Von diesem Pulver gibt man je eine Spatelspitze in zwel Reagenzgléser. Der Rest wird
fur Schritt 8) aufbewahrt. In beide Glaser gibt man aus einer Pasteurpipette tropfen-
wei se solange Ethanol zu und schiittelt um, bis sich das Pulver gerade vollstandig gel 6st
hat. Dann gibt man noch etwa 1 cm hoch Wasser zu und homogenisiert.

Das eine der Reagenzglaser versetzt man aus einer Pasteurpipette mit 5 Tropfen
Eisen(lI1)-chlorid-L6sung (0.1 Massen-%). Man homogenisiert durch Umschditteln.

Den Inhalt des zweiten Reagenzglases erhitzt man zuerst vorsichtig Uber dem Bunsen-
brenner zum Sieden. Man |3t etwa drel Minuten lang behutsam sieden, erganzt aber
verdampftes Wasser standig mit frischem Wasser. Féllt weil3es Pulver aus, mul3 auch
etwas Ethanol nachgegeben werden. Vorsicht! Ethanol ist feuergefahrlich!

Man l&al3t die Losung abkihlen (evtl. Glas beim Lavabo unter den Kaltwasser-Strahl
halten) und behandelt sie wie unter Schritt 3).

Die Farben der Losungen werden in der nachstehenden Tabelle festgehal ten:

L 6sung Farbe

Eisen(I11)-chlorid

Probe vor dem Erhitzen

Probe nach dem Erhitzen

Interpretieren Sie das Ergebnisin der Tabelle unter Schritt 6).

Der Rest des Aspirin-Pulvers aus Schritt 1) wird in ein Becherglas 50 ml geschabt und
aus elner Stabpipette mit 5 ml Natronlauge (15 Massen-%) versetzt.

Unter standigem Umridhren mit einem Glasstab kocht man das Gemisch wahrend drei
Minuten auf der Keramikplatte des Dreibeinstativs tber dem Bunsenbrenner. Dabei darf
aber nicht bis zur Trockene eingedampft werden. Allenfalls muf3 Natronlauge nachge-
geben werden. Vorsicht! Natronlauge neigt beim Erhitzen sehr stark zu Spritzern!
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10) Man &% das Gemisch auf dem Labortisch etwas abkihlen und setzt dann so lange
Schwefelsdure 1 mol/l zu, bis das Gemisch deutlich sauer ist. Dies kann mit einem
Streifen pH-Papier Gberprift werden. Was kann beobachtet werden?

11) Die Suspension wird filtriert. Der Ruckstand wird in ein Reagenzglas gekratzt und in
moglichst wenig waldriger Ethanol-Losung (50 Volumen-%) aufgelost. Dann setzt man
5 Tropfen Eisen(l1)-chlorid-Losung (0.1 Massen-%) zu. Was kann beobachtet werden?

12) Das Filtrat wird ebenfalls in ein Reagenzglas transferiert und dann tber dem Bunsen-
brenner erwarmt. Man fihrt vorsichtig eine Geruchs-Probe an der Reagenzglas-Offnung
durch. Wonach riecht es?
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