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RESUMO: Com a finalidade de verificar a estabilidade do dcido
acetil-salicilico em meic agueso, os autores fizeram um estude compa-
rativo entre os espectros de absorcdo do acido acetil-salicilico, do dcido
salicflico e de um produio farmacéutico apresentado como sclucic de
dcido acetil-salicilico em solucio de L-lisina base, a 50% [Folha méd., 66
(4): 27-33, 1973) e concluiram gque © medicamento acima citado prafi-
camente hdo contém “aspirina solitvel em lisina”, mas sim uma mistura
de salicilato de lisina e acetato de lisina, resuifante da decomposicio
do &dcido acetil-salicilico e posterior combinacdo com a lisina.

DESCRITORES:

dcido acetil-salicflico em solugio de L-lisina base;

espectrofotometria, estabilidade do dcido acetil-salicfiico.

INTRODUGCAO

# fato conhecido gque ¢ dcido acetil-sal-
cilico € muito instdvel em presenga de umi-
dade, decompondo-se em #Acido salicilico e
acido acético. As farmacopéias que o ins-
crevermn admitem: uma toleréincia de (,15%
de decido salicilico livre para a substidncia
pura e 7,5% para o acetil-saliciiato de
aluminio 1.

Por esta razic, causounos estranheza g
existéncia de um medicamento apresenfado
como solucdo do dcide acetil-salicilico em

sclucdo de Irlisina base (adianie referido
simplesmente como “dcido acetil-salicilico
soltivel em IHsina”, objeto de quatro trabs-
lhos publicados 2, 3, 4, 5, quanto & avaliag@o
antitérmica, toleréncis digesiiva e salicile-
mia). Dado o© interesse despertado como
novidade em farmacotécnica, passamos ac
estudo de estabilidade do 4cido acetil-sali-
cilice na referida formulacéo,

O método que empregamos fol ¢ espec-
irofotomsétrico, que permite com facilidade
identificar o acido salicilico ¢ o acido acetil-
salicilico.

+  Realizade no Servico de Medicamentos do Insdituto Adoife Luiz, Sic Paulo, SP.

** Do Instituto Adolfo Lutz.
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MATERIAL E METODO e
Material 0,9+
Especirofotometro Beckman, Modelo DB
com refrigerador < o8
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Acido acetil-salicilico B o7
s ]
Acido salicilico
L-lisina.
0,6
Espectrofotomelric
Foram empregados: o Y T Y T T
220 240 280 280 300 320
1. Acido acetil-salicilico em etanol, 100 NANOMETROS

ng /ml, cujo espectro de absorcio se 18 na
fig. 1 i
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Fig. 1 — Acido acetil-salicilico em etanol;
absorbincia mdxima 278 nm.

2. Acido salicilico em etanol, 3¢ ag/mi,
conforme fig, 2:

3. DiluicAo direla do produtc “dcido

acetil-salicilico soliivel em ilsina” na propor-
¢o de 1:5000 em efanol com o teor de
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Fig, 2 — Acido salicilico em etanol; absor-
hanecia maxima 303-305 nm.

wao ug/ml de feido salicilico correspondente
a 40 ug/ml de dcido acetil-salicilico indicado
n¢ produto. (Fig. 3):
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Fig. 3 — Diluicko direts do preduto “deido
acetil-salicilico solivel em lisina”™; absor.
bancia maxima 205 nm.
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4. Diluicio preparada com 1 ml do
produto “dcido acetil-salicilice sclivel em -
sina”, exiracio em meio dcido com dter, eva-
porado o extrato etéreo a residuc seco em
banho-maria e diluido para 5000 ml em
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estugo especirofotométrice,

etanol, para se obter a concentracio de
30 pg/ml de dcido salicilico corresponden-
te a 40 pp/ml de dcido acetilsaliciiico
(fig. 4):
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Pig. 4 — Diluigfio preparada com 1 ml do
produto “dcido acetil-salieilico soldvel em
lising”; absorbéncis méxima 303-305 nm.

5. Acido salicilico em presenga de L-i-
sina — solucdo alcodlica de dcido salicilico
2 qual se adicionou L-iisina na proporcio
indicada no produto “dcido acetil-salicilico
solivel em lisina” (fig. 5i:
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Fig. 5 — Acido salicilico em presenca de
L-lisina, em solucho alcodlica; absorbincia
méxima 295 nm,

6. Acido acetil-salicilico em presenca de
IL-lisina — solucio alcodlica de Acido acetil-
salicilico 4 qual se adicionout Llising na
proporeio indicada no produto “dcido ace-
{il-salicilico solivel em lisina” (fig. 6 ¢ e bJ:
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Fig. 6a — Acido acetilsalicilice em presenca
de I Hsina, em solucio alcodlica, recém-
preparada; absorbfncia mdxima atipica.
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Fig. 6b — A mesma solugfo, apds 10 mi-
nufos de aquecimento em  bhanho-maria;
absorbancia mixima em 295 nm.
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CONCLUSOES

Peita a comparscho da absorbéncia mé-
xima do dcido acetil-salicilico (278 nm)
& do dcido salicilico (303-305 nm) com
a absorbineia maxima de:

a) diluicio dirsta do produio deido
acetil-salicflico solivel em I-lisina
base a 50% (295 nm};

D) solucio em dlcool apos extracio
com éfer em meio dcido do produto
“acido acetil-salicilico solivel em
L-lisina base a 50% (303-305)nm):

c} solugdo de dcido salicilico gue se
adicionou & L-lisina (285 nm};

d} solugdo do Acido acetilsalicilico
que se adicionou & Lisina (295 nm),

verificamos que npenhuma solucho apre-
senta absorbancis maxima em 278 nm cor-
respondente ao deido acetil-salicilico e gque
as absorbanciag mdximas do dcido salieilico
com L-lsina (295 nm) e a do dcido acetil-
salicilico com IL-lisina (2% nm) $do iguais,
indicando a auséncia do dcido acetil-sali-
eilico.
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Para esclarecer o desvio de 303-305 nm
para 295 nm das absorbancias maximas,
efetuamos a8 curvas do acido salicilico
dissolvide em LJdisina e de dcide acefil-
salicilico dissolvido também em I lisina
e verificamos que a L-lisina é a respon-
savel por este desvio, embora ela iso-
lada nfdo apresenie curva no aspectro-
fotGmetro.

Como conciusfio final, verificamos gque
o artificio quimico empregado para se
obter 4dcido acetil-salcilico solivel na
preparacgo do produto ora em estudo
nio alcancou a meta desejads porgue,
na realidade, o gue se obteve foi salici-
1ato de I-lisina e acefato de L-lisina.
Considersndo que a Farmacopéia Brasi-
leira, a FPrancesa, a Americana € a Bri-
{finica, gue inscrevem: a citada droga,
néo permitemn a presenca do acido sali-
cilico, livre como Impureza decorren-
te de hidrdélise, além de um certo limi-
te, & gue o National Formulary, da
American Pharmaceutical Association,
que inscreve o acetil-salicilato de alu-
minio, permife a presenca de apenas
7,5% de saliciiato de aluminio, conclui-
mos que o produte “deide acetil-salicili-
co  soldvel em lisina®, apresentando
106% de hidrdlise, estd absclutamente
fora de gualguer folerancia permitida.
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SUMMARY:

In order to determine the stahility of the scetylsa

licylic acid in aqueous medium a comparative study of the absorption
spectra of the acetylsalicylic acid, salfcylic acid and those of a phar
maceutical product presented as a soluiion of acebyisalicylic acid in
& B50% L-lisine solution [Folha méd, 66 (4): 27-33, 1973) was made.
The study showed out that the mentioned product practically does
not contain “aspirin soluble in lysine” rather than a mixture of lysine
salicylate and lysine acetate resulting from the decomposition of the
acetylzalicylic acid with further conbination with the lysine.

DESCRIPTORS: acetylsalicylic acid in L-lysine hase solution; spectro-
photometry, stability of acetylsalicylic acid, in IL-lysine base solution.
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