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Introduction

Pourquoi mesurer la teneur en eau 
(humidité)?(humidité)?
– Médicaments: décomposition

F i di i d– Farine: dispersion dangereuse
– Disque compact: musique de mauvaise qualité
– Beurre: réglementations         

(max 16.5% aux USA)



Introduction

L’importance de la détermination de la 
teneur en eau en CQ des médicamentsteneur en eau en CQ des médicaments

Substances de référence:
– Hydrates 
– Eau sous forme absorbée



Généralités

En général, la teneur en eau peut-être 
déterminée par distillation azéotropiquedéterminée par distillation azéotropique 
de toluène, séchage sur balance avec 
chauffage (IR/Halogène/Microondes) ou 
thermogravimétrie,…



Généralités

Teneur appréciable: détermination facile 
par la titration Karl Fischer (KF)par la titration Karl Fischer (KF)

KF est utilisée pour déterminer des p
microquantités d’eau (1 ppm - 100%)



Généralités

Pourquoi la titration Karl Fischer?
R idité– Rapidité

– Sélectivité pour l’eau
H t é i i t tit d– Haute précision et exactitude

– Faible quantité requise
– Préparation facile d’échantillon
– Appropriée pour analyser des solides, 

li id tliquides et gazes
– Indépendance des produits volatiles 

A ié t ti ti– Appropriée pour automatisation



Historique

Réaction de Bensun:

2H2O + SO2 + I2 H2SO4 + 2HI



Historique

Karl Fischer pétrochimisteKarl Fischer, pétrochimiste
allemand, 1901-1958

En 1935, Karl Fischer a développé la réaction          
suivante:

2H2O + SO2 + I2 +2Py           H2SO4 + 2HIPy2 2 2 y 2 4 y

Py: pyridine



Modification des réactifs de Karl Fischer

Réactifs sans pyridine (Eugene Scholtz) 

Etape 1:
O O OSO2 + ROH + B            RSO3

- + HB+ 

Etape 2:
RSO3

- + H2O + I2 + 2B         RSO4
+ 2HB+ + 2I-

3



KF Coulométrique et KF volumétrique

KF Coulométrique: 1 ppm à 5%

KF Volumétrique: 100 ppm à 100%KF Volumétrique: 100 ppm à 100%



KF Coulométrique

L’iode est généré électro-chimiquement 
durant la titrationdurant la titration

Le compartiment principal contient la+-
Le compartiment principal contient la 
solution d’anode: alcool (ROH), base (B), 
SO2 et I2

Réaction:
B.I2 + B.SO2 + B + H2O      2BH+I- + BSO3
BSO3 + ROH BH + RSO3

-BSO3  ROH      BH  RSO3
2I(-) – 2e       I2

2 moles d’électrons sont consommées 
par mole d’eau



KF Coulométrique

Génération d’iode

+-

Cathode: 2H+ + 2e- H22

A d 2I I 2Anode: 2I- I2 + 2 e-



KF Volumétrique

L’iode (I2) est ajouté mécaniquement par la 
burette durant la titrationburette durant la titration

Titrant: ROH B SO et ITitrant: ROH, B, SO2 et I2

Solution titrée

Une mole d’I2 est consommée parUne mole d I2 est consommée par 
mole d’eau



Point Final de la Titration

La présence d’excès d’iode est détectée volta-
metriquement par l’électrode du Titrateurmetriquement par l électrode du Titrateur



Indication bivoltamétrique

Ipol = 20µA
U = 84mV

I2 +   -

e
e

I2

I2 + 2e- ->  2 I-2 I- -> I + 2e-

2I
-

I2

22 I -> I2 + 2e



Effet du pH

pH optimal pH 5 - 7 Tampon nécessaire

Réactions secondaireslog K

4

optimal

22

Réaction lente

pH2 4 6 8 10

0

p2 4 6 8 10



Standardisation

Décomposition des réactifs de KF

Choix de standard: 
– Utiliser de l’eau pure avec une seringue p g

calibrée
– Standard commercial (mélange eau-( g

méthanol)



Vérifications

Points importants à vérifier
ÉÉtanchéité du système
Humidité ambiante
Stabilité du titrant
Réactions secondaires
Manipulation d’échantillon




