Kwas acetylosalicylowy (aspiryna)

Zastosowanie aspiryny jako leku sięga XVIII wieku, kiedy to odkryto, że sproszkowana kora wierzby ma działanie przeciwbólowe. Czynnikami odpowiedzialnymi za to działanie okazały się wyodrębnione z tej kory znacznie później, pochodne kwasu salicylowego. Od 1859 roku niemiecka firma farmaceutyczna Bayer używała kwasu salicylowego oraz jego soli sodowej do produkcji różnych preparatów leczniczych. Jeden z młodych chemików tej firmy, Felix Hoffmann zaczął podawać preparat zawierający kwas salicylowy swojemu ojcu, cierpiącemu na reumatyzm. Preparat okazał się bardzo skuteczny, ale jednocześnie powodował tak silne podrażnienie żołądka, że nie mógł być zbyt często przyjmowany. Hoffmann wpadł na pomysł, aby zmniejszyć kwasowość leku przez acetylację grupy hydroksylowej. Zmodyfikowany preparat okazał się nie tylko znacznie łagodniejszy dla żołądka, ale miał także o wiele silniejsze działanie przeciwbólowe i przeciwzapalne niż poprzednio stosowane pochodne kwasu salicylowego. Powiadomiony o odkryciu dyrektor firmy, natychmiast zorganizował intensywne badania kliniczne nowego środka i nadał mu nazwę aspiryna („a” pochodzi od acetylu, a „spiryn” od niemieckiej nazwy kwasu salicylowego – spirsaure). W 1899 roku aspiryna pojawiła się po raz pierwszy w handlu  (Rys. 1).
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Rys. 1. Kwas salicylowy (A), kwas acetylosalicylowy (aspiryna) (B).

W laboratorium aspirynę otrzymuje się przez acetylację kwasu salicylowego. Kwas salicylowy reaguje bardzo wolno z wrzącym bezwodnikiem octowym. Jeżeli jednak dodać kilka kropli stężonego H2SO4 reakcja przebiega szybko. Acetylacja grupy hydroksylowej jest utrudniona wskutek tworzenia się wiązania wodorowego pomiędzy grupą hydroksylową i karboksylową. Dodatek niewielkiej ilości H2SO4 niszczy to wiązanie w wyniku łączenia się dostarczonego przez kwas protonu z tlenem grupy karboksylowej. Dzięki temu grupa hydroksylowa może reagować z odczynnikiem acetylującym, czyli z bezwodnikiem octowym (Rys. 2). 
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Rys.2. Acetylacja kwasu salicylowego.

Synteza aspiryny

Wykonanie syntezy 

Odczynniki i sprzęt laboratoryjny 

kwas salicylowy             4g (0,029 mola)   

bezwodnik octowy         6cm3  (0,06 mola)

stężony kwas siarkowy   

kolbka o pojemności 100 cm3 

łaźnia wodna 

kolba ssawkowa z lejkiem sitowym (Buchnera)  

Synteza aspiryny

1. Odważyć 4g kwasu salicylowego i umieścić w kolbie Erlenmayera o pojemności 100 cm3.

2. Odmierzyć cylinderkiem 6 cm3 bezwodnika kwasu octowego i dodać do kolby reakcyjnej.

3. Ostrożnie dodać do kolby 2 krople stężonego kwasu siarkowego i zakręcić kolbą w celu wymieszania składników.

4. Kolbę ogrzewać przez 15 min. w łaźni wodnej do temperatury 50-60oC, mieszając od czasu do czasu zawartość kolby bagietką. 
5. Kolbę wyjąć z łaźni wodnej.

6. Dodać 40 cm3 zimnej wody destylowanej, dokładnie wymieszać i umieścić w łaźni lodowej, w celu wytrącenia osadu.

7. Wytrącony osad odsączyć na lejku Buchnera pod zmniejszonym ciśnieniem. 
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Krystalizacja aspiryny

1. Otrzymany osad umieścić ponownie w kolbie, dodać do niego 10 cm3 etanolu i ogrzewać w łaźni wodnej do rozpuszczenia osadu. 

2. Dodać 30 cm3 wrzącej wody destylowanej. 

3. Po kilku minutach zanurzyć kolbę w łaźni lodowej. 

4. Odsączyć otrzymany osad jak poprzednio, na lejku Buchnera i wysuszyć w suszarce. 

5. Zważyć produkt i obliczyć wydajność syntezy aspiryny.

Sprawozdanie powinno zawierać:

1. Tytuł eksperymentu
2. Równanie reakcji syntezy aspiryny
3. Uzupełnioną tabelkę zamieszczoną poniżej.

	Substraty


	Masa molowa
	Masa substancji użyta do reakcji
	Ilość moli użytych do reakcji

	Kwas salicylowy
	
	
	

	Bezwodnik octowy (gęstość 1.08 g/cm3)
	
	
	


4. Wyliczenie wydajności reakcji z wyjaśnieniami.

5. Uzupełnioną tabelkę zamieszczoną poniżej.

	Produkt
	Masa molowa
	Otrzymana masa substancji 
	Wydajność

	Aspiryna
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