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RESUMEN
El estudio realizado se enfocd en evaluar las concentraciones de Acido
Acetil Salicilico en cinco comprimidos (muestras: CDR-81 81mg, ASW-100
100mg, ANT-100 100mg, ASP-100 100mg, ASP-650 650mg) de diferentes
casas comerciales para lo cual se empled un método instrumental de
espectrofotometria UV-Visible, cuyos resultados se obtuvieron mediante
relacion entre la absorbancia y la concentracion del analito estudiado, per-
mitiendo la identificacion de Acido Acetil Salicilico en funcion de principio
activo, se obtuvieron las respectivas curvas de calibracidn, tanto de la so-
lucién estandar como de las diferentes muestras ( CDR-8181mg, ASW-100
100mg, ANT-100 100mg, ASP-100 100mg, ASP-650 650 mg en estudio ),
frente a la concentracion de AAS obtenida mediante cuantificacion de cada
muestra 83.3mg; 79 mg ; 95 mg ; 95.8 mg ; 625.9 mg respectivamente.
Analizando los valores, podemos concluir que una de las cuatro muestras
(ASW-100) no cumple con especificaciones de concentracion de principio
activo segun la Farmacopea Argentina volumen |ll.

PALABRAS CLAVE: acido acetil salicilico, espectrofotometria UV-Visible,
control de calidad, acido salicilico.

ABSTRACT
The purpuse of this study was to evaluate the concentration of acetyl
salicylic acid in five tablets (samples: CDR-81 81mg, ASW-100 100mg,
ANT-100 100mg, ASP-100 100mg, ASP-650 650mg) of different trading
houses which were used by an analysis of spectrophotometers UV-Visible,
the results were obtained by the relationship between absorbance and
concentration of the studied analyte, allowing the identification of acetyl
salicylic acid in function of the active principle, obtaining the respective
curves of calibration, both of the standard solution and of the different
samples (CDR-81 81mg, ASW-100 100mg, ANT-100 100mg, ASP-100
100mg, ASP-650 650 mg in study), versus the concentration of AAS obtai-
ned by each sample quantification 83.3 mg; 79 mg; 95 mg; 95.8 mg; 625.9
mg respectively. Analyzing these values, we can conclude that one of the
four samples (ASW-100) do not comply with specifications of concentration
of active principle according to the Argentina Pharmacopoeia volume |II.

KEYWORDS: Acetyl salicylic acid, UV-Visible spectrophotometry, quality
control, salicylic acid.
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INTRODUCCION
El Acido Acetil Salicilico (AAS) presenta carac-
teristicas sélidas e incoloras, se lo encuentra
generalmente a manera de cristal de aguja, es
soluble en etanol y éter, se disuelve en hidréxi-
dos alcalinos y carbonatos (Motan & Pui, 2014).

El compuesto quimico analizado, se encuen-
tra dentro del grupo de los AINES, fdrmacos
antinflamatorios no esteroides, con accién
farmacolégica analgésica, antiplaquetaria y
antinflamatoria (Poma, Amanda, Daza, Cho-
que Duran, & Cristian , 2016). Es un farmaco
administrado cominmente para el tratamien-
to de fiebre, dolor de cabeza y renal, ademas se
ha demostrado que ayuda a prevenir la enfer-
medad del Alzheimer, cancer y enfermedades
cardiovasculares (Ghadimi et al., 2016).

El Acido Acetil Salicilico ha seguido siendo
unos de los mds importantes para la acciéon an-
tiplaquetaria, por mds de 50 afios, esto se debe a
la inhibicién irreversible de la ciclooxigenasa en
su mecanismo de accién (Ferreira et al., 2016),
cconvirtiendo el acido araquidénico en prosta-
glandinas que intervienen como mediadores de
la inflamacién (Brazier & Costa, 2016).

El AAS/aspirina actualmente es muy utiliza-
doentodoel mundo, esto se debe a sus propieda-
des farmacolégicas, por ende el estudio de este
farmaco sera permanente y constante (Dolores,
Morales, Cardufio, Villasefior, & Lépez, 2016).
Una vez administrado el AAS, llega al torrente
sanguineo, se hidroliza a AS (Acido Salicilico),
el cual cumple el rol del principio activo y da
lugar a la accién terapéutica del farmaco en el
organismo (Cofan & Radovan, 2011; Neuberger,
JooRR, Flottmann, Scriba, & Neusiif3, 2017).

En el 4cido acetil silicico en 1897 fue obte-
nido por un quimico F. Hoffman de la empresa
Bayer, haciendo posteriormente posible su co-
mercializacion con el nombre Aspirina (Sartori,
Medeiros, Rocha-Filho, & Fatibello-Filho, 2009).
Desde entonces la aspirina se ha comercializado
anivel mundial y ha sido de gran utilidad.

Pérez (2010) menciona que la funcién terapéu-
tica a lo largo de los afios no se encuentra total-
mente definida, porlo que enlaactualidad sigue
siendo investigada para las ciencias médicas.

Desde el punto de vista farmacolégico, se ha
demostrado la efectividad y demanda de este
medicamento, originando que laboratorios
repliquen la formula farmacéutica llevandolos
a desarrollar el mismo medicamento con dife-
rentes concentraciones y presentaciones, por
lo cual se ha cuestionado la efectividad de este
(Rodriguez Rodriguez et al., 2011).

Al desarrollarse medicamentos, es necesario
realizar un sistema control de calidad, la OMS
indica la aplicaciéon de Buenas Practicas de Fa-
bricacién a las industrias farmacéuticas, asegu-
rando la calidad, eficiencia, seguridad y eficacia
del producto elaborado (Pérez & Rojas, 2016).

Ladeterminaciény cuantificacién del Acido
Acetil Salicilico en medicamentos de diferen-
tes formas farmacéuticas es fundamental para
determinar su calidad (Matias, Vila, & Tubino,
2004).

Existen diversos métodos analiticos para la
determinacién del ASS, tales como la espectro-
fotometria UV-Visible, siendo el método mas
empleado para medicién de absorbancia de
cada dilucién de la muestra estudiada, entre los
métodos de espectrofotometria para analisis y
estudio de la AAS también pueden emplearse
métodos como: espectroscopia de reflectancia,
espectroscopia Raman, métodos electroqui-
micos, HPLC y electroforesis capilar (Miti¢,
Miletié¢, Pavlovié¢, To$i¢, & Sunarié, 2008; Mo-
hammed, 2013).

La espectrofotometria UV-Visible, es una
técnica utilizada generalmente para la iden-
tificacion de ciertos grupos funcionales de
moléculas, determinando y cuantificando un
compuesto o principio activo en una muestra
o sustancia (Machuca & Rivera, 2012). Segin
(Litter, Armienta, & Farias, 2009) la espectro-
fotometria UV-Visible, permite la comporacion
de la absorbancia de una solucion que contiene
una determinada cantidad de soluto con una
que se desconoce su cantidad.

Por lo general los UV-VIS incluyen 4 com-
ponentes principales: un monocromador de
exploracién, una fuente de luz, un detector
y una cubeta de muestra (Liang & Roy, 2014).
Esta técnica esta basada en la ley de “Lambert
Beer” una base de la matematicas que permite
obtener mediciones de la absorcién de la radia-
cién en una muestra (liquida, solida o gaseosa)
(Rocha & Teixeira, 2004).

Para el andlisis de absorbancia la fundamen-
tacion del método espectrofotométrico implica
la utilizacién de una radiacién del espectro,
lo cual nos permite acceder a una longitud de
onda en la materia produciendo una transicién
electrénica entre las orbitales del espectro y la
molécula de las sustancias a través de las celdas
del espectro (Prado, Cincotto & Machado, 2017).

Para el método espectrofotométrico y de los
limites de absorbancia mediante andlisis cuan-
titativos estableceremos la ley de Lambert-Beer
que segun Castro, Litter, Wong & Mori (2009),
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mencionan en su libro, la absorbancia de una
solucién es proporcional a la concentracion de
un componente en una solucion.

Esta investigacion, tiene como Pproposito
comparar las disoluciones de AAS de varias
muestras de farmacos, con la curva patréon
obtenida del principio activo de AAS, segin el
método de espectrofotometria UV-Vis estable-
cido en la Farmacopea Argentina 8va Edicion
Volumen III (Simal, 2017).

MATERIALES Y METODOS

A. LOCALIZACION DE LA INVESTIGACION: El
trabajo investigativo se lo realizo en los
laboratorios de investigacién de la Uni-
dad Académica de Ciencias Quimicas y
de la Salud de la Universidad Técnica de
Machala.

B. METODO DE INVESTIGACION: El trabajo
realizado se elaboré mediante un mé-
todo analitico experimental basado en
la utilizacién de un espectrofotémetro
UV-Vis, determinando las concentra-
ciones de diferentes comprimidos cuyo
principio activo es el Acido Acetil Sali-
cilico (AAS), el cual fue determinado en
HCly metanol (Bharate & Bharate, 2012;
Motan & Pui, 2014).

c. Equrros: Se utilizé el Espectrofotémetro
UV-Visible (UVmini-1240), verificando
sus condiciones para el funcionamientoy
calibracién 6ptima, con una celda, en la
que se coloca la muestra a analizar y una
balanza analitica (BOECO Germany).

D. REACTIVOS Y MATERIALES: Los reactivos
empleados para el método fueron Acido
Salicilico, Acido Clorhidrico, Hidréxido
de Sodio, Agua Desionizada y Metanol.
El agua desionizada se utiliz6 para
preparar soluciones y el metanol como
factor disolvente. Se utilizaron mate-
riales como: agitador de vidrio, vasos
de precipitacién de 100 mL, 250 mL,
balones volumeétricos de 50 mL, 100 mL,
250 mL, 500 mL, pipetas volumétricas
de2mlL, 4mL, 6mL, 8 mL, 10 mL, utili-
zados para la preparacion de soluciones
de NaOH y HCl, solucién patrén y dilu-
ciones respectivamente, mortero con
pistén para pulverizar cada comprimido
y se empleé un embudo, soporte para
embudo y papel filtro para la filtracion
de las soluciones preparadas.

E. SOLUCION ESTANDAR AcipO SALICiLICO
(C7H603) + Acipo Citrico (C6H8O7) +

METaNOL. (CH40): Se pesaron 2 g de
Acido Salicilico equivalentes a 2000 mg/L
y 0.1 g de Acido Citrico, se diluyo metanol
la solucién, posteriormente se llevo a
volumen en un balén aforado de 50 mLy
homogenizamos durante 1 minuto obte-
niendo la solucién patrén. Se realizaron
diluciones de la solucién patrén, em-
pleando pipetas volumétricas obteniendo
alicuotas de 2 mL, 4 mL, 6 mL, 8 mLy
10 mL en balones volumétricos de 50 mL.
Afiadimos en cada uno de los balones
12.5 mL de NaOH 0.2M y enrasamos con
la solucién de HCI 0.2M, se homogenizé
cada dilucién respectivamente.
MUESTRAS PARA ANALISIS: SOLUCION PA-
TRON: ASS + METANOL (CH,0). Para analisis
espectrofotométrico se utilizaron cinco
comprimidos (muestra CDR-81 8lmg,
muestra ASW-100 100mg, muestra ANT-
100 100mg, muestra ASP-100 100mg,
muestra ASP-650 650mg) de diferentes
casas comerciales y concentraciones,
todos los comprimidos se los obtuvieron
de las farmacias de la ciudad de Macha-
la. Se pes6 en una balanza analitica,
individualmente un comprimido por
cada muestra, la muestra CDR-81 81mg
pesé 0.125 equivalentes a 2500 mg/L,
la muestra ASW-100 100mg pesé6 0.225
equivalentes a 4500 mg/L, la muestra
ANT-100 100mg pes6 0.190 equivalentes
a 3800 mg/L, la muestra ASP-100 100mg
peso 0.10 g que equivalen a 2000 mg/Ly
la muestra ASP-650 650mg pesd 0,845
g equivalentes a 16900 mg/L, cada
muestra se las llevé a un volumen final
de 50 mL con metanol en balones afo-
rados. Diluciones: Solucién patron Hidréxido
de Sodio (NaOH) + Acido Clorhidrico (HCI). Se
realizaron diluciones de la solucién pa-
trén, empleando pipetas volumétricas,
obteniendo alicuotas de 2 mL, 4 mL, 6
mL, 8 mLy 10 mL para cada muestra en
balones volumétricos.

Anadimos en cada uno de los balones
mads 12.5mLdeNaOH 0.2M y enrasamos
con la solucién de HCl 0.2M llevando a
un volumen de 50 mL y homogenizamos
cada dilucion.

MEDICIONES ~ ESPECTROFOTOMETRICAS:
En la determinacion de la absorbancia
del Acido Acetil Salicilico de la aspirina
se utilizd un espectrofotometro UV-
Visible. Se seleccioné la opcion fotomé-
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trica, modificando la longitud de onda
a 450nm, posteriormente se llené la
cubeta del equipo con agua desionizada
y se seleccioné la opcién AUTO ZERO la
cual permite la calibracién del equipo.
Se realiz6 una lectura de la absorbancia
inicial con la solucién estandar solucién
patréon de las muestras para lo cual se
lavé la cubeta del espectrofotémetro
con agua desionizada y se desecho,
posteriormente se colocé las muestras
en la cubeta e introducimos en el espec-
trofotémetro, esperamos que el equipo
realice la lectura de soluciones.

El procedimiento antes mencionado se
repite para cada una de las muestras de
2mL, 4mL, 6 mL, 8 mLy 10 mL de la
soluciéon estandar y patrén. Con cada
absorbancia obtenida se graficé la curva
de calibracién.

DISCUSION DE RESULTADOS
Se credé una curva de calibracién realizando
diluciones a diferentes concentraciones de la so-
lucién estandar, utilizando el Acido Salicilico,
Acido Citrico, como medio disolvente el meta-
nol, Hidréxido de sodio 0.2 MyHC10.2M, Figura
1. La espectrofotometria UV-VIS permitié para
medir la concentracién de Acido Salicilico en la
solucién estandar obteniéndose absorbancias a
una longitud de onda de 450 nm. Se obtuvo una
regresion lineal de 0.9994 confirmando asi la
fiabilidad del método empleado.

0,06 ™
005 J
Recta de calibracion de AS
£
Eounf .
ot .
= i y=ax+h
0,02 | y=TE-06x+0,018 -
L R%=0,9994
0,01 k& 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 L4
1250 2500 3750 5000 6250 7500

Concentracion de acido salicilico mg/L (ppm)

Figura 1. Curva de calibracion de la solucion patron (Acido Salicilico)
Fuente: Solucion patron, graficada con el software estadistico Origin. Autoria
propia.

De la misma manera se obtuvieron curvas de ca-
libracién de cada muestra analizada (muestras
CDR-81 81mg, ASW-81 100mg, ANT-100 100mg,
ASP-100 100mg, ASP-650 650mg), obteniéndose
la absorbancia de referencia (soluciéon patrén) y

de la muestra para la cuantificacién del Acido
Acetil Salicilico en los comprimidos como se
muestra en la Tabla 1.

TABLA 1. DATOS OBTENIDOS, PARA DETERMINAR LA

CONCENTRACIGN DE AAS EN CADA COMPRIMIDO

= = E =
P sS = 2 E=
= S8 WS =& =g
= 22 =S8 =5 =532
= @ F2 S = 2=
= S B f= E=
1 COR-81 2500 00025 00300  0.0200
2 ASW-100 4500 00045  0.0370  0.0130
3 ANT-100 3800 00038 0.0  0.0220
4 ASP-100 2000 00020  0.0240  0.0230
5 ASP-650 16900  0.0169  0.0270  0.0200

Nota: Resultados obtenidos por triplicado y analizados con el software
estadistico Origin. Autoria propia.

Para el calculo de la concentracién del Acido
Acetil Salicilico, se aplica la siguiente ecuacion:

CD(Am/Aref)

Doénde:

C = Cantidad por mililitro de AAS en la pre-
paracion de referencia g/mL.

D = Factor de dilucién de la muestra mL.
Am = Absorbancia obtenida con la prepara-
cién de la muestra.

Aref = Absorbancia obtenida con la prepara-
cién de referencia (FEUM, 2010).

Una vez aplicado el método espectrofotométrico
y la ecuacién, se logré obtener las concentra-
ciones y porcentajes del principio activo AAS de
cada comprimido, Tabla 2, Figura 2.

TABLA 2. CONCENTRACIONES Y PORCENTAJES DEL AAS EN LOS
COMPRIMIDOS ESTUDIADOS

T CONCENTRACION -0 icin PORCENTAJE
MUEsTRA  C0DI60 :E:‘;l)\BLECIIlAEN OBTENIDA (M6) ?;:Emno
1 CDR-81 81 83.33 102,00
2 ASW-100 100 79,00 79,00
3 ANT-100 100 95.80 95,00
4 ASP-100 100 95,00 95,80
5 ASP-650 650 625.90 96,00

Nota: Porcentajes de principio activo y analizados con el software estadistico
Origin. Autoria propia.

Se observa que cuatro de los comprimidos ana-
lizados tienen la cantidad de AAS salicilico co-
rrespondiente, dando confiabilidad al método
empleado y estableciendo una comparacién de
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las concentraciones obtenidas con las concen-
traciones ya establecidas de cada comprimido.
(Moreno-Brea, 2005)

Figura 2. Concentracion en miligramos (mg) de los comprimidos ana-
lizados en funcion con la concentracion declarada de cada comprimido.

Fuente: Concentracion de AAS vs concentracion declarada de principio activo,
graficada con el software estadistico Origin. Autoria propia.

Para establecer la diferencia significativa de
AAS entre los farmacos se empled el método
estadistico de Analisis varianza (ANOVA) de un
factor con un nivel de significancia «=0.05 (a un
5% de error).

H,: m, CDR-81+ m, ASW-100+ m, ANT-100,
m, ASP-100+ mg ASP-650. La medida del AAS
en todas las muestras de farmacos analizados
es similar; es decir, no poseen un margen de
error significativo en funcién de los parametros
referenciales de AAS.

En la Tabla 3 se muestran los resultados de
ANOVA de un factor aplicado a la absorbancia
registrada en las cinco muestras de farmacos en
(@) se evidencian los valores estadisticos basicos:

suma, media, la desviacién estandar y varian-
za; en (b) se evidencian los resultados del ana-
lisis de varianza, el estadistico de prueba Fy el
valor critico de tabla (6,002E-05 > 3,885293835),
por lo tanto, se acepta H, y se corrobora que si
hay una diferencia significativa Acido Acetil
Salicilico entre las distintas muestras de los
comprimidos analizados.

La media de las muestras de los farmacos
en estudio es superior a la muestra ASW-100
(79mg). Segun la Farmacopea Argentina Vol
II1 (ANMMAT, 2002) el porcentaje referencial
para Acido Acetil Salicilico esta entre el rango
de 90%-110%, lo cual nos permite establecer que
si hay una diferencia significativa en relaciéon a
la concentracion de Acido Acetil Salicilico de los
comprimidos entre CDR-81, ANT-100, ASP-100,
ASP-650 y el ASW-100.

CONCLUSIONES
El Analisis de Medicamentos permite evaluar
diferentes caracteristicas de las formas farma-
céuticas en diferentes presentaciones y concen-
traciones, este analisis tiene gran importancia
ya que al evaluar la calidad del medicamento se
garantiza que este va a tener el efecto deseado
en el paciente, aportando para con su bienestar
y salud.

En este trabajo se comparé el contenido de
principio activo AAS de varias formas farma-
céuticas a diferentes concentraciones (CDR-81,
ANT-100, ASP-100, ASP-650 y ASW-100) en
referencia con la sustancia patrén de AAS,
aplicando el método de espectrofotometria UV-
Vis establecido en la Farmacopea Argentina 8va
Edicién Volumen III. Los resultados obtenidos
determinan que cuatro de las muestras farma-

TABLA 3. ANOVA DEL FACTOR DE ABSORBANCIA ESTABLECIDAS EN LAS CONCENTRACIONES

DE ACIDO ACETIL SALICILICO DE LOS CINCO COMPRIMIDOS
A. VALORES ESTADSTICOS BASICOS

CDR-81 8333 8239 8427 24999 83,33
ASW-100 7900 78,01 7999 237,00 79,00
ANT-100 95,80 9505 96,55 287,40 95,80
ASP-100 9500 9413 9587 285,00 95,00
ASP-650 625,00 624,39 625,61 1875,00 625,00

B. ANALISIS DE VARIANZA

0,940 0,8836
0,990 0,9801
0,750 0,5625
0,870 0,7569
0,610 0,37

Entre grupos 692224 2 3,46112 6,002E-05 0,999 3,885
Dentro de los grupos 691994,797 12 57666,23306
Total 692001,719 14

Nota: ANOVA, analisis de varianza, analizados con el software estadistico Origin. Autoria propia.
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céuticas (CDR-81, ANT-100, ASP-100 y ASP-65)
se encuentran dentro de los parametros de
aceptacion (90%-110%). Sin embargo el farmaco
ASW-100 no cumple con la concentracién del
principio activo AAS declarada en su presen-
taciéon dando un porcentaje por debajo de lo
establecido (79%). Esto demuestra que no todas
las formas farmacéuticas estan cumpliendo
con las normas requeridas de control de calidad
de medicamentos
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