Veszeélyes kémiai

reakciok
e sto ote

Kornyezetvédelem a
gyogyszeriparban 1.

Szerz6: Ritz Ferenc vegyeészmérnok

AZ ELOADAS ANYAGA, KEPEK,
RAJZOK
KIZAROLAG OKTATASI CELRA,

KORLATOZOTT HOZZAFERESSEL
HASZNALHATOK !

INTERNETRE KORLATLAN
HOZZAFERESSEL
FELTENNI TILOS !




kémia a f0zés tudomanya?

Hasonlitsuk 6ssze a mindennapi konyhai tevékenységiinket a gyoégyszeripari
szintézissel; rengeteg hasonlosagot talalunk. Receptirak alapjan, a hozzavaléok
megfelelo sorrendben valé adagolasaval, f6zés, melegités, hiités, sziirés, mosas,
mint sziikséges miiveletek alkalmazasaval jutunk el a termékhez, ami egyfelol
az ebéd/vacsora, masfelol a gyogyszer hatéanyag molekula.

Anyagmérleget is készithetiink, az o6sszes bevitt anyag és a késztermék
osszehasonlitasa céljabol:
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Reakciok hotani
parameétereinek vizsgalata

VENTILLATOR

VENTILLATOR
st | sroe || VGEREGSEG

| PID BELSO
Nagy Reaktor

Bels6 homérs.

Kiils6 homers.

Nyomas 00 bar

Nyomas MAX. 15 00 bar

Magnesszelep ZARVA

PID KULSO

Kis Reaktor
Belso homers. 1

Bels6 homérs. 2
Belso homérs. 3

Mini Autoklav
Belso homers 1
Belso homers. 3

Nyomas 1
Nyomas 2
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Lefuvatas

P ':Z“,’;‘j? Adiabatic Dewar Caloriméter
ADC-II
l A miiszer egy 350 m3-es
Folyadékszint / = autoklav hoatadasi viszonyait
B modellezi, tehat amennyiben a
Hémérék rr , o o o7
N muszerben a kémiai reakcio
' megfutas nélkiil vezetheto,
akkor reakcio megfutas nem
varhato.
o A miiszer a biztonsagos
FUto 14 r r . . 14 14 .
csokigyo szaritas ill. desztillalasi
f homeérséklet
| —  Kevers meghatarozasahoz is
hasznalhato un. hontartasi
vizsgalat segitségével.
Ecetsavanhidrid/metanol reakciéja, 2007.12.10-én
180 1.8000
A Minta hémérséKlete 168.29
160 y 1.6000
£ 140 \ 1.4000
2
% 120 \ 1.2000
l% 100 1.0000
9o 80+ / 0.8000
% 60 0.6000
2 40 - 0.4000
P
20 — - A 0.2000
0 : ‘fj 0.0000
N - - - - Idé’i?éra) - - - - B
[——Minta hémérséklete —— Fiitési energia _+ _dT/dt]

ADC mérések; kalibracié egy exoterm reakciot adé eleggyel
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Levodion Jones reagens 2007.11.21-én

Nyomas, bary; dT/dt

HOMERSEKLET C);fiités, watt

D3 (dra)

——Mlinta himérséklete ——Fiitési energia - dT/dt —— Minta nyomasa

ADC mérések; Jones-reagens adagolasa, reakcioelegy fiitése
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Veszélyes kémiai reakciok
avagy miért robban a
vizes fazis?

Egy intermedier gyartas soran a
gyartasbol visszanyert toluol
regeneralasa kozben robbanas tortent.

A regeneralas els6 muveletét olymodon végzik, hogy a
gyartas ideje alatt osszegytjtott toluolt 200 kg 35%-os
H,0,-vel kezelik. A hidrogénperoxidot két, 100 kg-os
adagban adjak a regeneralando oldoszerhez. Az elso
adagot a masodik hozzaadasa elott elvalasztjak.

A H,0,-ot a kezelés utan egy tartalyba gyujtik, a
gyartas soran keletkezo egyéb folyékony hulladékokkal
egylitt.
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A homérséklet
novekedeésével
parhuzamosan a
berendezésben fellépo
nyomasnovekedés a
keveromotort
leszakitotta a fedélrol,
a keveroszar eltorott, a
benézo lampa és a
gombaszelep
kiszakadt.

A nézoiivegek kitortek.
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Az elvalaszté edény nem karosodott...

A késziilék csavarjai lathatoan megnyultak.
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A csarnok oldalfalanak iivege és a szemben 1évo irodaépiilet egy
ablaktablaja kitort. A folyamat hevességére utal, hogy a csarnok
kitort iivegének cserepei nem csak kifelé hullottak, hanem a
lok6éhullamot koveto szivas egy résziiket a csarnokba ,,szivta”.

Elemzesek, szamitasok
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A CHETAH-al végzett szamitasok szerint a peroxid bomlasa
soran

-3 109.55 kJ/kg

energia szabadul fel.

Ha feltételezziik hogy az, ami megmaradt, kozel 35%-os, akkor a
35 kg peroxid bomlasa soran

108 834.25 kJ
ho szabadult fel.

Durva kozelitéssel 100 kg vizzel szamolva (Cp:1.88 kJ/kg) a
mért 30° C fenék hémérséklet figyelembevételével ebbél 13 160
kJ forrpontra melegiti a vizet, a maradék hé ebbdl a vizbol 43.34
kg-ot (parolgashé 2 259 kJ) elparologtat.

Ennek alapjan tehat a véghomérséklet, csak a bomlas figyelembe
vételével 100° C. (Elméletileg)

A 43.34 kg viz 2.4 kilomolnak felel meg. Ez egyszeriisitve, idealis koriilményeket
figyelembe véve 25° C-on

53 760 1 goztérfogatu.

A 35 kg H,0, (M:34) ugyancsak 1 kilomolnyi mennyiség. Ennek bomlasa soran 0,5 kmol
0, keletkezik, ez 25° C-on

11 200 1 térfogatu.

Aranyok a keletkez6 g6z/gaz és a névleges térfogat kozott

Szamolt térfogat, liter

Névleges térfogat Keletkezé g6z térfogata Keletkez6 oxigén térfogata
Megnevezés




A heves bomlas nem jellemz6 a spontan folyamatokra, a vizes
H,0, oldatok hosszu ideig tarolhatok. Az észlelteket valamilyen
vegyiilet és a peroxid kolcsonhatasa okozta.

Tekintettel arra, hogy a berendezés a megfelelo gyartasi lap
szerint a gyartosor része, ez feltehetéen a gyartas soran hasznalt
valamilyen anyag lehetett.

Magaban a berendezésben égésre utalo nyomokat nem talaltak.

A késziilek tamponalasaval nyert minta univerzal indikatorpa-
piros vizsgalata szerint semleges kémhatasu, lerakodasokat nem
észleltiink.

A berendezésb6l nyert minta szaga az iizemben hasznalt
regeneralt metanol szagira emlékeztetett. Ezt a technologia
alkalmazas soran Claisen-lug készitésekor és az atkristalyosi-
taskor hasznaljak.

A termék gyartasa soran hasznalt anyagok koziil az alabbiak
reagalhatnak a peroxiddal

Trietil-amin, dimetilamino-
piridin

Selekton B (an la
Pd/C kataliz
C (aktiv ) s Felii g

KOH (Claisen lug)

Vizes H,0,-vel bizonyos mennyiségi hatarok kozott exploziora
Metanol hajlamos, bizonyos anyagok beinditjak, illetve fokozzak a
hevességét (pl. terc aminok itt trietilamin, ill. dimetilamino-pridin)

Tetrametil-disziloxan Analégiak alapjan heves bomlas varhaté




Kisérletek

Hidrogénperoxidos fazis melegitése ADC-ll-ben

»\g,(
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Hoémérséklet, C fok

//

9:51 10:21 10:51 11:21 11:51 12:221 12:51 1321 13551 14:21 14551 15:221 15:51

16:21
1dé6, 6:p

[—Belss hsm. dT/dt — Mozgé &tl. 5 sz. (dT/dt) |

ADC-II-ben melegitve 45°C koriili homérsékleten gyors, spontin, exoterm bomlas
indul, amely gyors nyomasnovekedéssel parosul. Ennek soran a késziilék lefujt.




Pd/szén + Hprx-os fazis, 1 g elére adagolva

Hémeérsékelt, C fok

Az edény falan fekete ,,bevonat” képzodott...

Hprx-os fazis 50 ml + 5 ml Claisen-lug

Hémérséklet, C fok

—Oldat hémérséklete

A hidrogén-peroxidos fazis és Claisen-lug reakcioja




Raktari és hasznalt hprx-os fazis 10% Claisen ltiggal kezelve

100000

Hoémérséklet, C fok

S~

T -80000
12:28 12:38 12:48 12:58 13:08 13:18 13:27 13:37 13:47 13:57 14.07 14:17 14:27 14:36

1dé6, 6:p

— Raktari hprx 35%-0s —Hprx fazis ——dT/dt (Cfok/nap)

Raktari HPRX nem reagalt a laggal...

Higitott hprx-os fazis 10% Claisen luggal kezelve

klet, C fok

6mérsé

H

9:23 9:33 9:42 9:52 10:02 10:12 10:22 10:32 10:41
1d6, 6:p

[—33%-0s — 50%-0s]

A higitas hatasosan csokkenti a reakcio hajlandésagot




Kisérleti tapasztalatok osszefoglalasa

NaHCO; vizes oldata Idoreakcioként jelentkezé habzast észleltiink, indikalhaté felmelegedés nélkiil. Ez a savas
H,0, és a NaHCO; kozti soképzésre utal (CO, fejlédés).

Aktiv szén Az iizemben deritésre hasznalt szén hatasiara semmilyen valtozast nem észleltiink.

Pd/C 50 ml iizemi minta (robbanast produkalé anyag), 0.3 g, ill. 1 g katalizator hatasara kb 3
perc inicidlds utin heves habzassal jaro6 termikus folyamatban bomlott. A folyamat
seb e nem fiiggott az adagolt kat: g yiségétol. A ho klet maximuma
mindkét esetben 86-88°C kozti érték.

AL O, A deritészer és a minta ki nhatisa sorin nem észleltiink valtozast.
Claisen lug S
égén a bomlas oly értékiivé valik, hogy a
y bol. A bomlas utian univerzal indikatorpapirral
a pohdr faldn bazikus kémhatasti anyagot nem tudtunk kimutatni.
Trietil-amin A minta és az amin kolcsonhatasakor gyors intenziv melegedést észleltiink. A folyamat
nem jart gazfej ssel.
Tetrametil-disziloxan Az lizemt6l kapott minta nem reagal a peroxid mintaval.
Metanol Az iizemben regeneralt és a Claisen lig készitésére hasznalt metanol nem lép
olesonhatasba a peroxiddal.
Uzemi peroxidos fazis A mintat derivatografban vizsgalva 57.8°C-on észleltiink exoterm bomlast. Hasonlo
i at soran a hasznalatlan H,0,-ben ilyen bomlas nem észlelhetd.

Az eldirat szerint az atmeneti tarolo tartalyokban nagyon sokféle fazist gytjtenek,
kezelnek. Csak példaként, a HX18-as késziilékben nagyjabol 3 m? vizes fazist
gytjtenek, ami csak ugy lehet, ha kdzben tobbszor tiritik — eldirat szerint a KD1-be (4
m?-es késziilék). Utana ugyanebben a késziilékben (HX18) a terméket beparoljak,
kristalyositjak.

A sarzslap kitoltésekor nem vették figyelembe azt a tényt, hogy a KD1 késziilék
tizemen kiviil van. Az alairt gyartasi lapon valotlan adatok talalhatok, amit nem
indokol a mindségbi kovetelmény (az ugyan az eldirat szerint
torténjen). Igy csak azt a tényt lehet rogziteni, hogy a gyartis nem a sarzslap szerint
tortént.

A késziilékek hasznalatba vétele — tisztitasa — kitiritése (vagyis a késziilekek aktualis
allapota) a miiszakvaltaskor nem biztos, hogy atadasra kertilt, igy az is lehet, hogy az
eloiratban kijelolt anyagmozgatasok helyett az aktualisan alkalmazott helyzet sem. A
robbanast okozo késziilek nem volt nyitva, szemrevételezés a nézoiivegen at nem
biztos, hogy elegendd.

A vizes fazisok kezelése nincs kiilon leirva a technologiai eldiratban, pedig a tarolonak
hasznalt KD1 késziilék térfogatanak legalabb m 1

1ét
nézzik, feltlinden sokféle maradékanyag gytilik
mindenképpen indokolt lenne ezeknek a fizikai/kémiai kezelése.




Kornyezetvédelem a

gyogyszeriparban

Kornyezet- és természetvédelem (tarsadalmi onvédelem)

Kornyezetvédelem

Ipari Kornyezetvédelem

Gyogyszeripari Kornyezetvédelem




A gyogyszergyarak tevékenysége
koérnyezetvédelmi szempontbol

Els6sorban gyoégyszeralapanyagokat allit el6, és a gyartas soran
nagyon sok veszélyes anyaggal dolgozik.

Természetesen hulladékok is keletkeznek a termelés soran, és
ezek veszélyes hulladékoknak mindsiilnek. Ezek mennyi-
ségének csokkentése egy bizonyos hataron til nem
lehetséges.

A gyogyszeriparra az jellemz6, hogy a termelésben felhasznalt
O0sszes anyagnak 8-10%-a épul be a termékbe, a tobbi
anyaghanyadot valamilyen formaban kezelni kell.

A termelés soran tehat — sziikségszertien - szamtalan veszélyes
hulladék képzddik, melynek kezelésérdl, és elszallitasarol
jogszabalyok sora rendelkezik.

A helyes gyartasi eljaras
nemzetk6zi szabvanya szerint:

* megfeleld, azaz el6re meghatarozott és ellendrzott
anyagbol

* megfelel6, azaz el6te meghatarozott és ellendrzott
eljarassal és berendezésekkel

* megfelel6, azaz el6re meghatarozott és ellendrzott
koriillmények ko6z6tt kell gyartani
a termék minGségét ellendrizni kell

a termék minGségét meg6rz6 modon kell az arut
csomagolni, tarolni és szallitani S

ot i,
>
/
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MI JELLEMZI A GYOGYSZERIPART
KORNYEZETVEDELMI SZEMPONTBOL?

- Nagyszamu, igen kiilonb6zo termelési eljaras
- hatéanyagok és intermedierek,
valamint

- gyogyszerformak eloallitasa
- Igen sokféle (jelentds részben veszélyes) vegyi anyag
hasznalata, szerves oldoszerek kulcsszerepe
- Kedvezotlen "beépiilési hanyad”
- Egyszerre "innovativ' és ""konzervativ'"

- Egyszerre "nyilt" és "zarkozott"

LEGFONTOSABB FELADATOK A
GYOGYSZERIPARI KORNYEZETVEDELEMBEN

* Vizmin6ség védelem:kozcsatorna
felszini vizek
felszin alatti Vizj

> rehabilitacio

- A foldtani kizeg (k. talaj) védelme |

- Levegotisztasag-védelem
- Hulladékgazdalkodas

- Kornyezeti zajterhelés elleni védelem

- "Immaterialis" feladatok

Belsd: szervezés, mikodtetés, ellendrzés, dokumentalds, javaslattétel, stb.
Kiilsé: adatszolgéltatas, kapcsolattartas, engedélyeztetések, érdekképviselet, stb.




MI JELLEMZI A GYOGYSZERIPART
KORNYEZETVEDELMI SZEMPONTBOL?

e 8 885 tonna vegyi anyagot vasarolt, a gyartasokban 11 579
tonna oldészert hasznalt fel. Ennek az oldoszernek az 1,41
%-a a szennyvizbe, 3,85 %-a a levegbbe keriilt. A VOC*
kibocsatas 5,26 % volt.

» 9 272 tonna veszélyes hulladékot, 2 624 m? kommunalis
hulladékot kezelt, illetve szallitott ki artalmatlanitasra
(dont6 hanyadat a dorogi hulladékégetSbe).

e 3,1 milli6 kobméter vizet (ivoviz €s ipari viz) hasznalt fel.

! Forras: Kornyezeti Jelentés, 2007
VOC: illékony szerves vegytiletek. A jogszabaly el6irasai szerint a kibocsatas a felhasznalt anyag 15 %-a lehet.

Ivoviz minGségi

paraméterei




,A minap azonban a kezembe kerilt egy palack Sport
pH>10 lugos viz. 350 forintért vettem fél litert beléle egy
bifében. A csomagolas nagyon meggy6z6, sulyzé formaju a
palack, de még izgalmasabb, amit a cimkén olvashatunk:

Sport pH>10 szénsavmentes lugos viz
lugositd, immunrendszer ergsito,
sejtvédo hatasu

specialisan kezelt

11.000 éves Fonix asvanyviz
Funkcionalis viz

Kalériamentes természetes energia!

Mar ez is elég tomény hilyeség, de a részletes leiras még
tobb joval kecsegtet:

Modositott molekulaszerkezetének kdszénhetéen nem
képez s6kat a  szervezetben. Magas  negativ
elektrontartalmat a gyomorsav nem tudja teljes mértékben
kozombositeni és igy a véraramba bejutva segitheti a
szervezet sav-llg egyensulyban tartasat. Ajanlott
mindennapos fogyasztasa sportoloknak, izmok
savasodasanak megakadalyozasara, gyomorégés esetén,
masnapossag okozta kovetkezmények enyhitésére, beteg
szervezetek lugositasara.”

2010.11.21. 15:20 Nadori Gergely

Asvanyviz - Osszesitett

Karos a kérnyezetre

A Magyarorszagon egy év alatt

Il kerdlet eladott palackok egymas utan
Emese helyezve hatszor érnék korbe a
" bolygot A Hulladék-munkaszévetseg
1. kerdlet szerint az asvanyvizek komoly
Primavera kérnyezeti terheléssel jarmak: a

csomagoldanyag eldaliitasa
rengeteg nyersanyagot és energiat
igényel. karosanyag-kibocsatassal
jar. és tovabbi nehézséget okoz a
szallitas, valamint a hulladékkezelés.
A palackok 2008 ota nem valthatok

Winny Aguarius
Etyeki csapviz
Tesco Value

Spar Budget

Fonyddi vissza nalunk, igy a szelektiv
Theodora hulladékgyljtés igen lassu
o térnyerése miatt nagy részik még
AEeHErlyT mindig eldobalva. a lerakokban vagy
Visegradi az egetdkben veégzi (€getes kKozben
{ana mérgezd gazok szabadulnak fel}.

Erdemes figyelembe venniink a

Szentkiralyi 02 s el G ke
) palackozas jarulékos koliségét is,

Vasslauer amit mi fizetiink meg vasarlasnal,
Evidnt szemetdijfizetésnel. a
o hulladeklerakok epitésénél, és
aim

természetesen az okozott kdrnyezeti
karok felszamolasanal is.




cal0303E #5
T

2- Chloride - 4.123

Canduetiity (8]
4+ Sulfate - 10,883

? 3 - Hitrate - 6,843

1 Huoride - 2.827

T T
6.0 8.0
Retention Time [min]

Ret.Time Peak Hame Height Area Rel.Area  Amount
min (TR BPSTmin % mg:l
=2.93 Fluoride 0. 150 0.016 0.23 o109
412 Chloride 25,459 2.931 41.16 27.334
5.54 Mitrate 3.231 0.2 2.72 13.204

10.935 Sulfate 10.336 3.482 45.90 49.955
39,156 F121 0 100.00 20,603

Csapviz szervetlen anion tartalma Budapesten

B-9C5SAT #36
TEE]

2- Chloride - 3 857

Conductivity (5]

3+ Nitrite - 4,807
&+ Phozphate - 8,280

;:: 4- Nitrate - £.257

o
I
el
1- Fluoride - 2807

o

T T
6.0 2.0
Retention Tirme [min]

Peak Hame Height Area Rel.Area  Amount

[T pPS5*min ] migfl
Fluoride 0102 0.020 3.32 o100
Chloride 2.588 0.452 ¥5.65 2.967
Mitrite 0.1465 0.036 5.96 0.386
Mitrate 0.385 0.o0s80 13.34 1.024
Phosphate 0.035 a.010 1.73 0.300

3.257 0.595 | 100.00 4777

Csapviz szervetlen anion tartalma Szabolcsban




VECSESKKUT 26 Szentkirdlyi viz

2450 LS

2 - Chloride - 3847

Conductivity [us]
1 - Fluoride - 2.847

1 i L3 e 1
6.0 2.0
Retention Tirme [rmin]

Ret.Time Peak Name Height Area Rel.Area  Amount
min [T BS*min % mgfl
2.85 Fluoride 0.1592 0.026 10.83 0.136
3.85 Chloride 1.093 0.215 89.17 1.440

1.253 0.241  100.00 1.576

Dijnyertes asvanyviz szervetlen anion tartalma

vegves #11 forraswizdl o
a0 LS

2+ Chloride - 4,120

Conducthity (]

1+ Flugride - 2 523
3+ Bromide - 5.753
4« Sulfate - 10 644

T T
6.0 s2.0
Retention Time [min]

Ret.Time Peak Name Height Area Rel.Area Amount
min [Th HS™min Yo mgfl
2.92 Fluoride 0.447 0.053 0.55 0.359
4.12 Chloride 56.975 ¥.900 97.50 73.652
5.75 Bromide 0.061 0.o11 0.14 0.261

10.64 Sulfate 0.403 0.139 1.71 1.991

57.5589 S.103 | 100.00 FB5.293

Erdélyi forrasviz iondsszetétele (10x-es higitasban)




20.0

WEGTES #10 ez
1

3 - itrate - 6260

Conductivity [S]
2 Chioride - 2950

4. Sulfate - 10.240

T T
6.0 2.0
Retention Time [min]

BS min

Peak Hame Height Area Rel.Airea  Amount

mgAl

n.a. 5 0.097 1.20
Chloride 1.693 20.92
Mitrate i 3.694 45 65
Sulfate 2.605 3223

n.a.
10.565
45163
25.148

5.093 | 100.00

S0.579

Asott (fart) kerti kut szervetlen anion tartalma

140

120

100

80

60—

Koncentracié, mg/l

401

20

Klorid Nitrat Szulfat Osszes szén Szervetlen szén
Minta

l DO Alapviz B Szirt viz OZacc l

Ivoviz tisztito berendezés aktiv szén sziirovel

Osszes szerves szén




