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1. Актуальность.
 Аспирин – друг или враг? Почему аспирин имеет такое распространение, но врачи не рекомендуют его к употреблению? Необходимо знать элементарные противопоказания и рекомендации по его применению. Ведь аспирин является всемирно известным жаропонижающим, обезболивающим, противовоспалительным средством. Опасно неправильное применение аспирина в качестве лекарственного препарата… 
2. Цель.
 Выяснение причин ограничений применения аспирина в качестве лекарственного средства.
       3. Задачи.
1. Изучить историю вопроса
2. Выяснить химический состав и свойства препарата

3. Составить рекомендации по применению препарата

 4. Историческая справка:

История препарата Аспирин — одна из самых продолжительных и красивых в фармакологии. Еще 2500–3500 лет назад, в древнем Египте и Риме, были известны целебные свойства ивовой коры, естественного источника салицилатов, как жаропонижающего и болеутоляющего средства. На папирусах, датируемых ІІ тысячелетием до н.э., найденных немецким египтологом Георгом Эберсом среди других 877 медицинских рецептов, описаны рекомендации по использованию листьев мирта (также содержащих салициловую кислоту) при ревматической боли и радикулите. Около тысячи лет спустя отец медицины Гиппократ в своих наставлениях рекомендовал использовать ивовую кору в виде отвара при лихорадке и родовых муках. В середине ХVIII в. преподобный Эдмунд Стоун, сельский викарий из Оксфордшира, представил президенту Лондонского королевского общества отчет об исцелении лихорадки ивовой корой. Часто для обезболивания отвар коры ивы применяли в сочетании с настойкой мака (чем не современный комбинированный препарат). В таком виде его использовали вплоть до середины XIX в., когда развитие химии позволило начать серьезные исследования состава лекарственных средств из растительного сырья. 
В 1828 г. профессор химии Мюнхенского университета Йоган Бюхнер выделил из коры ивы активную субстанцию — горький на вкус гликозид, названный им салицин (от лат. Salix — ива). Вещество оказывало жаропонижающее действие и при гидролизе давало глюкозу и салициловый спирт.

В 1829 г. французский аптекарь Анри Леруа произвел гидролиз салицилового спирта. В 1838 г. итальянский химик Рафаэль Пириа разделил салицин на две части, выявив, что лечебными свойствами обладает его кислая составляющая. По сути, это была первая очистка субстанции для дальнейшей разработки препарата Аспирин.

В 1859 г. профессор химии Герман Кольбе из Марбургского университета раскрыл химическую структуру салициловой кислоты, что позволило открыть первую фабрику по ее производству в Дрездене в 1874 г.

Однако все существующие на то время терапевтические средства из коры ивы обладали очень серьезным побочным эффектом — они вызывали сильную боль в животе и тошноту.

В 1853 г. французский химик Шарль Фредерик Жерар в ходе опытов нашел способ ацетилирования салициловой кислоты, однако не довел работу до конца. А в 1875 г. для лечения ревматизма и в качестве жаропонижающего средства был применен салицилат натрия. Вскоре было установлено его глюкозурическое действие, и салицин начали назначать при подагре.

1900 г. — на рынок выпущена первая в мире таблетированная форма препарата АСПИРИН, содержащая 500 мг ацетилсалициловой кислоты. До этой даты средство выпускалось только в форме порошка, что доставляло неудобства и при его продаже в аптеках, и при пероральном применении. Новая форма стала одним из первых стандартно дозируемых лекарственных средств в мире.

1911 г. — компания «Bayer» через масс-медиа официально предупредила общественность о появлении на рынке фальсифицированного препарата АСПИРИН.

1914 г. — информация о благоприятных результатах применения препарата АСПИРИН за несколько предшествующих лет была разослана 30 тыс. практикующих врачей. Это стало первой маркетинговой кампанией такого масштаба в истории фармацевтической отрасли.

1925 г. — АСПИРИН спас множество жизней во время обширной эпидемии гриппа в Европе.

1950 г. — АСПИРИН занесен в Книгу рекордов Гиннесса как анальгетик с наибольшим объемом продаж.

1961 г. — выпущен АСПИРИН+С, шипучие таблетки ацетилсалициловой кислоты с витамином С. Однако эта лекарственная форма была создана отнюдь не с целью удобства приема препарата, как полагают многие. Шипучие таблетки содержат специальный буфер, который значительно уменьшает выраженность раздражающего воздействия ацетилсалициловой кислоты на слизистую оболочку желудка. Последнее обеспечивает гораздо лучшую переносимость препарата и снижает частоту и выраженность нежелательных побочных реакций со стороны пищеварительного тракта. Кроме того, препарат в форме шипучих таблеток начинает заметно быстрее действовать, что экономит около 15 мин в продолжительных болевых синдромах у пациента при каждом их приеме.

1969 г. — упаковка с препаратом АСПИРИН отправляется на Луну в составе аптечки американского астронавта Нейла Армстронга на борту космического корабля «Аполлон 11».

23 июня 1971 г. — Джон Вейн, профессор фармакологии, публикует свои исследования о механизме действия ацетилсалициловой кислоты «Ингибирование синтеза простагландинов как механизм действия Аспирин-подобных лекарств».

Именно благодаря ацетилсалициловой кислоте профессору Дж. Вейну, работавшему в Королевском колледже хирургов в Лондоне, удалось разобраться в многообразии простагландинов и роли изоферментов ЦОГ (ЦОГ-1, ЦОГ-2) в поддержании клеточного гомеостаза и фармакодинамике не только препарата АСПИРИН, но и других нестероидных противовоспалительных препаратов. Дж. Вейн выявил, что ацетилсалициловая кислота ингибирует образование простагландинов и тромбоксана A2. Стало очевидно, что длительный прием этого лекарственного средства в невысоких дозах может также использоваться для снижения риска тромбоза коронарных и мозговых артерий (то есть для профилактики инфаркта и инсульта).

1972 г. — Национальная академия наук США подтвердила: ацетилсалициловая кислота — самый продаваемый ОТС-препарат в США. [1]
5. Научная справка. 

АСПИРИН, общепринятое название ацетилсалициловой кислоты – самого распространенного болеутоляющего, жаропонижающего и противовоспалительного средства.
Аспирин имеет формулу  HOOCC6H4OCOCH3
 Его молекула и молекула салициловой кислоты очень сходны по строению.  Аспирин - мелкие игольчатые кристаллы, хорошо растворимые в горячей воде и спирте.

 При кипячении с водой аспирин распадается на две кислоты - салициловую и уксусную, свидетельством чего служит появление характерного уксусного запаха: 

HOOCC6H4OCOCH3 + Н2О = НОС6Н4СООН + СН3СООН.

6. Природные источники ацетилсалициловой кислоты.
В природе существует множество видов растений, издавна помогающих человеку в борьбе с болезнью. Одним из таких растений является ива, кора которой является природным источником салициловой кислоты. Мы зовем его ракитой, вербеной, ветлой, и этот список может быть продолжен. 

ДЕРЕВЬЯ, СОДЕРЖАЩИЕ САЛИЦИН
Салицин входит в состав внутренней коры (флоэма, лубяной слой) деревьев и кустарников семейства ивовых:

— Тополь осиновидный (Populus tremuloides)

— Тополь крупнозубчатый (Populus grandidentata)

— Ива белая, или серебристая, ветла, белолоз (Salix alba)

— Ива чёрная (Salix nigra)

— Ива ломкая, или ракита (Salix fragilis)

— Ива пурпурная (Salix purpurea)

— Ива вавилонская (плакучая) (Salix babylonica)
7. Методика исследования:
1. Исследование спиртовой среды аспирина.      

 Раздробить таблетку аспирина до состояния порошка для увеличения скорости химической реакции. 

Прилить к аспирину горячую воду.

Наблюдения: выделение газа, появление слабого запаха (предположительно, фенола).

Выяснение состава продуктов реакции.
А) Тлеющая лучина в атмосфере выделяемого газа тухнет. Из этого делаем вывод о выделении углекислого газа.

Б) О выделении фенола судим по прохождению качественной реакции на него (прильем хлорид железа (III), по окраске раствора в фиолетовый цвет можно судить о том, что в пробирке присутствует фенол).
2.Исследование pH среды ацетилсалициловой кислоты.                         

1) Исследование проводим индикаторами: метиловый оранжевый изменяет цвет на розовый; лакмус изменяет цвет на красный; универсальный указывает на pH=4-5
      2) При добавлении к раствору аспирина раствора соляной кислоты рН раствора увеличивается, поскольку образуется бензойная кислота.

8. Выводы.
· Одним из продуктов взаимодействия ацетилсалициловой кислоты с водой является фенол (Фено́л (оксибензол, устар. карболовая кислота) C6H5OH — бесцветные игольчатые кристаллы, розовеющие на воздухе из-за окисления, приводящего к окрашенным продуктам. Обладают специфическим запахом гуаши. Растворим в воде (6 г на 100 г воды), в растворах щелоче́й, в спирте, в бензоле, в ацетоне. 5 % раствор в воде-антисептик, широко применяемый в медицине.). 

· Ацетилсалициловая кислота образует кислую реакцию среды. 
9. Рекомендации по применению.

· Аспирин противопоказан людям с повышенной кислотностью желудка (это свойство проявляется в снабжении желудочного сока лишними ионами водорода H+). Имеются противопоказания по приему людям с язвенной болезнью желудка и 12-ти перстной кишки. Основанием для такого утверждения стало выраженное раздражающее действие, которое АСК может оказывать на слизистую ЖКТ. Однако на сегодняшний день, такое утверждение не имеет под собой оснований.
· При употреблении аспирина нельзя его запивать теплой водой, ввиду образования фенола
· Нельзя принимать аспирин детям, больным ветрянкой или гриппом, нельзя употреблять аспирин при гемофилии, астме.
·  Категорически противопоказан аспирин детям с синдромом Рейе (недостаточностью функции печени, причем, как считается многими учеными, именно прием аспирина детьми до 15 лет может вызвать это заболевание). 
· Аспирин противопоказан женщинам в период беременности. 
· Нельзя принимать аспирин людям с гипертермией. 
· Аспирин противопоказан людям, болеющим подагрой и это не все случаи… Нередко приходится слышать, что Аспирин оказывает негативное воздействие на слизистую ЖКТ, что особенно выражено при длительном приеме препарата (это свойство обусловлено наличием салицина). 
· Опасны передозировки препарата: в некоторых случаях наблюдалось тошнота, рвота, шум в ушах, нарушение зрения, головокружение, сильная головная боль, общее недомогание, лихорадка (так называемый синдром салицизма), спутанное сознание, сонливость, коллапс, судороги, анурия, кровотечения, гипервентиляция легких (одышка, удушье, цианоз, холодный липкий пот и т.п.)

·  Все это лишь подтверждает верность учения о том, что: «Все есть яд, все есть лекарство, и то и другое определяет лишь доза», или, как говорят в народе: «Одно лечит другое калечит».

Проблема высокой цены некоторых заграничных препаратов (обладающих схожими с аспирином свойствами) останавливает выбор многих россиян именно на аспирине, поэтому отказ от применения аспирина, за который яро борются многие научные сообщества различных стран, к сожалению, пока невозможен.
Основные поставщики аспирина на российский рынок:
ООО «Ай Эйч Си Си», 
ООО «Джонсон&Джонсон», 
ООО «Галена Фарма», 
ЗАО «Рош-Москва», 
ООО «Новартис Фарма», 
ООО «БИОТЭК», 
ООО «Никомед Дистрибьюшн Сентэ», 
ЗАО «АО Шеринг», 
ЗАО «Астеллас Фарма», 
ООО «Ново Нордиск».
10. Заключение. Перспективы данной темы.
Данная тема отчетливо проявляет незнание и нежелание знания основных химических свойств препаратов (точнее элементарного ознакомления инструкции по применению, а именно строки о противопоказаниях), что значительно повышает риск отравления человека… 

Недавно проведенные клинические исследования показали, что ежедневный прием небольших доз аспирина предотвращает недостаточность кровоснабжения сердца (окклюзию коронарной артерии) и мозга (инсульт). Основной этап образования кровяных сгустков – слипание тромбоцитов. Аспирин способен уменьшать слипание тромбоцитов, необратимо подавляя их функции. Аспирин также блокирует выработку простагландинов – гормоноподобных веществ, которые, по всей вероятности, участвуют в процессах воспаления, слипания тромбоцитов, повышения проницаемости кровеносных сосудов и способствуют подъему температуры тела. В ощем: аспирин – всемирно известное и всемирно используемое средство. Ацетилсалициловою кислоту также используют в промышленных целях для предотвращения процесса гниения, консервации икры, пива и т.п., а также для производства некоторых красителей…

Нивелировать побочное действие АСК позволило производство шипучих форм препарата, в которых кислота нейтрализуется щелочью, а также создание оригинальной кишечнорастворимой таблетки Аспирин Кардио. В такой таблетке АСК полностью покрыта оболочкой, растворяющейся только в кишечнике. Перечисленные меры делают современный Аспирин безопасным для ЖКТ.  
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12. Приложение
Это интересно…

По статистике, простуда – самое распространенное заболевание человечества. Человек, доживший до 75 лет, успевает переболеть простудой в среднем 200 раз. Среднестатистическая простуда продолжается 5-7 дней. Таким образом, более двух лет жизни человека приходится на те или иные простудные болезни.

По данным статистики ВОЗ (Всемирная Организация Здравоохранения) использование Аспирина Кардио в остром периоде инфаркта миокарда снижает количество летальных исходов на 23 %.

Использование препарата в лечении больных стабильной или нестабильной стенокардией Аспирин Кардио снижает риск возникновения ИМ до 57-69%.

