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Zplsob &idténit 2-sulfanilamidothiazolu

(57) eseni se tyka Eidténi 2-sulfani-
lamidothiazolu, klinicky uZzijvaného che-

motherapeutika proti

streptokokovym,

pneumokokovym, gonokokovym a meningokovym _
infekcim. Podstata spo&éiva v tom, 2e se na
vodny roztok sodné soli sulfathiazolu pl-
sobt peroxidem vodiku a oxidem vépenatym.
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Vynalez se tyka zplsobu &is$t&ni 2-sulfanilamidothiazolu, chemotherapeutika proti
strentokokovym, gonokokovym a meningokovym infekcim. .

bosud znamé plipravy titulni Latky vychazeji z Z-aminothiazolu, ktery se sulfanj-
luje p-acetaminobenzensulfochloiridem na bisacetylsulfathiazol /Leitch a spol., C.A,
40,556,1946;US pat. 2332 906;Brit.pat.558956;Brit.pat.5400323P0ostovski, Z.prikl.chim.
17,65 1944, Bisacetylsulfathiazol se dale $t&pi bud vodnymroztokem hydroxidu sodného,
nebo Lépe zited&nym vodnym roztokem amoniaku /BIOS 116;Esl.pat. 81 106; Dan.pat.67 896;
Ind.pat., 39 684;0,R.P.7?43 0067/, VvV obou pFipadech se zisk& jako jedna sloika acetylsul~
fathiazol, ktery desacetylacy a okyselenim na pH 4,9 a2 5,2 poskytne sulfathjazol, De-
sacetylace se vét3inou provadi alkalickym zpGsobem, a to vodnym roztokem hydroxidu sod=-
ného, Protoie sulfathiazol je zna&n& citlivy jak na kyselé, tak {1 alkalické prostfedi,
je ziskany produkt Zluté az hnédé zbarveny vedlej§1m{ produkty. Toto zbarveni se v nék-
terych pfipadech neda zcela odstranit ani za cenu velkych ztrit.

Uvedené nevyhody odstranuje zpisob &isténi sulfathiazolu, pfipraveného desacetyla-
ci acetylsulfathiazolu vodnym roztokem hydroxidu sodného, obsaieného v podobé& sodné so-
Li v roztoku po desacetylaci nebo ziskaném rozpousténim surové sodné soli ve vodé&, po-
pfipadé rozpoudténim surového sulfathiazolu ve vodé za pFidavku hydroxidu sodného pod-
te vynilezu, jehoZ podstata spolivd v tom, Ze k vodnému roztoku sodné soli sulfathiazo-
Lu se pifridad postupné 30 % peroxid vodiku v mnoZstvi 12 a2 15 % hmot. vztaZeno na hmot-
nost se roztok ochltadt na 0 a%2 5 OC, vylouéend liatka, poonfipadé po promyti roztokem chlo-
ridu sodného se rozpusti ve vod&, sodné soli sulfathiazolu pii 30 a2 S0 % a po 15 mi-
nutich michani pifrida se oxid vapenaty v mnoistvi 30 aZ 50 %X hmot., vztaZeno na hmotnost
sodné soli sulfathiazolu a2 3 a2 6 % hmot. aktivniho uht1 a po 15 minutidch michani pfi
teploté 30 a3z 50 % se roztok zfiltruje a pfi 20 a2 60 % s vyhodou 45 ai 50 % se oky=~=
seltenim na pH 5,2 za soudasného pFidavku dithioniditanu sodného v mnoZstvi 0,05 a2 0,1
% hmot,, vztaZeno na hmotnost vlihké sodné soli sulfathiazolu vyltoulf &€isty sulfathiazol.

V piipadé &éisténi sulfathiazolu, ktery nevyhovuje potifebné kvalité se postupuje tak,
2e se produkt rozpusti pii 40 az S0 % v desetinasobném mnozstvi vody 2a piidavku hydro=
xidu sodného na pH 9 a% 10. K tomuto roztoku se pifidéd peroxid vodiku a po 15 minutach
ofi 40 %¢ se piridad odpovidajici mnoZstvi oxidu vapenatého a aktivni uhli, michd se 30
minut pri 40 aZ 50 °C, zfiltruje a okyselenim filtratu na pH 5,2 se vyloudi &isty sul-
fathiazol.

Vyhoda tohoto zplUsobu &jsté&ni oproti jinym spodiva v tom, Ze odstranuje velkeré
vedlej¥i intenzivné zbarvené rozkladné produkty s minimidlnimi ztritami na &istém pro-

duktu, protoze &i3ténd neni nutné opakovat.

ZplUsobem podle vynalezu Lze ziskat velmi &isty, bily produkt, zcela vyhovujici Lé-
kopisné kvalité, aniZ by se snizovaly vyt&iky produktu oproti plvodnim zplsoblm. Tim
dochazti 1 k lepSimu vyuZitiy plvodnich surovin a k zproduktivn&ni vyroby.

BLi284 podrobnosti vyplyvaji z pFikladl provedeni, které zplsob podle vyndlezu pou-

ze ilustrujt, ale nijak neomezuji.

ofiklad 1
K 300 ml roztoku po desacetylaci se pii teploté 40 % pridd 12 ml 30 % peroxidu
vodiku a po 15 minutach roztok postupn& ochladi na 0 az 5 %, Vylouéena liatka se odsaje

a promyje 250 ml 12,5 % roztoku chloridu sodného.

40 g ziskané sodné soli sulfathiazolu /65 % sudiny/ se rozpusti v 600 ml vody, vy-
hfeje na 45 a% SO oC, nifidad 10 g oxidu vapenatého, 15 minut se micha, pfida se 5,2 g
aktivniho uhld a po 15 minutach se roztok zfiltruje. Pfidavkem koncentrované kyseliny
chtorovodikové na pH 4,9 a2 5,2 se pii 40 %¢ vylouéi sulfathiazol, odsaje se promyje
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560 ml deionizované vody a su3i do kost. hmotnosti.

Bylo ziskano 20,8 g /87 %/ &istého sulfathiazolu zcela vyhovujiciho Lékopisné kva-
Lita,

2rikiad <

K roztoku 40 g vlhké sodné soli sulfathiazolu /65 % sudiny/ ve 400 ml vody se pfi-
da 1¢ ml 30 » peroxidu vodiku pifi 45 a% 50 % a mich4d se 15 minut. Potom se pfids 10 g
oxidu vipenatého, 15 minut se micha, pFfidad se 5,2 g aktivniho uhl4 a po 15 minutach mi~-
chini ofi 40 a3z 50 °C se roztok z2filtruje a okyselenim koncentrovanou kyselinou chloro-
vodikovou na pH 4,9 az 5,2 se vyloudi sulfathiazol. Produkt se odsaje a promyje 200 ml
dejonizované vody. Po vysueni se ziskd 21,5 g /89,8 %/ &istého sulfathiazolu zcela vy-
hovujictho kvalité Llékopisu. )
Priklad 3

Roztok 18 g surového sulfathiazolu ve 100 ml vody se vyhfeje na 45 a3 50 % a pfi
této teploté se zvolna pifikape 40 4 roztok hydroxidu sodnéﬁo do rozpu$téni produktu
/cca 30 aZ 40 ml/. K roztoku se pfidd 12 ml 30 % peroxidu vodiku a pFi 45 a3 50 % se
michad 15 minut. Potom se pfidsd 10 g oxidu vapenatého, 15 minut se mich4, dile se ptida~-
ji 3 g aktivniho uhli a po 15 minutidch michini se roztok zfiltruje a zpracuje analogic~
ky jako u pfikladu 1.

Ziska se 16,2 g /90 %4/ &istého sulfathiazolu zcela vyhovujiciho lékopisné kvalité,

PREOMET VYNALEZU

Zplsob ¢i3téni 2-sulfanilamidothiazolu, piipraveného desacetylaci acetylsulfathi-
azolu vodnym roztokem hydroxidu sodného, obsaieného v podobé& sodné soli v roztoku po
desacetylaci nebo ziskaném rozpoudténim surové sodné soli ve vodé poptipadé rozpoultd-
nim surového sulfathiazolu ve vodé za pifidavku hydroxidu sodného, vyznalujici se tim,
2e se k vodnému roztoku sodné soli sulfathiazolu pfida 30 4 peroxid vodiku v mnoZstvi
12 a2 15 i hmot., vztaZeno na hmotnost sodné soli sulfathfazolu pfi teplotach 30 a% 50
% a po 15 minutach se roztok ochtadi na 0 a2 5 °c, vylouéend latka, ji2 je sodna sl
sulfathiazolu se odsaje, promyje 12,5 % roztokem chloridu sodného, rozpusti ve vodé a
po piridavku oxidu vipenatého v mnoistvi 30 a3 50 - hmot., vztafeno na hmotnost sodné
soli sulfsthiazolu, 3 a2 6 % hmot. aktivniho uhli a nasledné filtraci se sulfathiazol
vylouti okyselenim filtratu na hodnotu pH 4,9 a2 5,2 za soulasného pikidavku 0,05 a2
0,1 % hmot, dithionititanu sodného, vztaZeno na hmotnost sodné soli sulfathiazolu p#ri
teplotach od 20 do 60 °C, s vyhodou pki 45 a3z 50 °c.
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