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Wydzielony przez Nagata, Tamn^a i Reich-
steina (Helv. chim. acta 40, 41{19i5.7) z nasion
rozmaitych gatunków Erysimum monodigitokso-
zyd strofantydyny (zwany „Helveticosidem"),
który według nowych wyników badań może
być również otrzymany z Strophantus kombe,
jest bardzo ciekawym glikozydem działającym
nasercowo. Jego zastosowaniu terapeutycznemu,
a zwłaszcza wytwarzaniu preparatów do injek-
cji stoi jednakże na przeszkodzie jego stosunko¬
wo mała trwałość.

Stwierdzono mianowicie, że digitoksozyd
strofantydyny i jego prekursor, glikozyd digi-
toksozydu strofantydyny, ulegają bardzo łatwo

•) Właściciel patentu oświadczył, że współtwórcami
wynalazku są: dr Ulrich Dólberg, dypl. enem.
Mannheim, dr Fritz Kaiser, dypl. chem. Mannheim-
Sandhofen.

samoutlenieniu, jeżeli zostaną rozpuszczone w
wodzie lub rozpuszczalnikach organicznych
i pozostawione w roztworze przez dłuższy czas.
Grupa aldehydowa na węglu C19 ulega utle¬
nieniu do grupy karboksylowej i powstają
substancje nie działające już nasercowo.

Stwierdzono, że można wytworzyć trwałe po¬
chodne digitoksozydu strofantydyny lub odpo¬
wiedniego digitoksozydoglikozydu, jeżeli wymie¬
nione wyżej glikozydy podda się redukcji, sto¬
sując środki redukujące selektywnie grupę
aldehydową, takie jak wodorki litowcowo-bo-
rowe lub alkoholany glinu. Grupę aldehydową
przy węglu C19 przeprowadza się tą drogą
w pierwszorzędową grupę alkoholową. Otrzy¬
mane na tej drodze nowe glikozydy strofan¬
tydolu o wzorze na załączonym rysunku wy¬
kazują oprócz trwałości tę zaletę, że są bardziej
aktywne niż glikozydy naturalne. Jak wynika



z przytoczonej niżej tabeli osiąga się przez re¬
dukcję grupy aldehydowej około 2—3-krotne
zwiększenie aktywności tych związków.

Tabela: dawki śmiertelne przy długotrwałej
infuzji u świnek morskich (Knaffl-Lenz);

Wartości średnie.

Glikozyd średni czas
infuzji

da inka
śmiertelna

(mg/kg)

liczba
zwierząt

digitoksozyd
strofantydyny 43min. 0;69 6

digitoksozyd
strofantydolu 1313 min. (ty2& 6
digitoksozydóglikozyd
strofantydyny lK>5min. 0,42 . & .

digitoksozydóglikozyd
strofantydolu 11012 min. ąi23 15

Ze względu na ich dużą aktywność nowe gli¬
kozydy nadają się szczególnie do otrzymywania
nasercowych preparatów do injekcji.

Sposób według wynalazku może być przepro¬
wadzony według znanych metod. Jako środek
redukujący, który przekształca grupę aldehy¬
dową strofantydyny w pierwszorzędową grupę
alkoholową, przy zachowaniu nienasyconego
pierścienia laktonowego, stosuje się na przy¬
kład borowodorki metali alkalicznych lub alko¬
holany glinu (niemiecki opis patentowy nr
723.224). .

Przykład I. 5g digitoksozydu strofantydy¬
ny rozpuszcza sięw20O ml 80%-owego dioksanu,
dodaje się roztworu 0,'8 g wodorku sodowo-
borowego w 510 ml WVo-owego dioksanu i po¬
zostawia się mieszaninę na 5 godzin w tempe¬
raturze 20° C. Po rozcieńczeniu SOO ml wody
i zakwaszeniu do wartości pH3 roztwór
ekstrahuje się dokładnie mieszaniną chloro-
form-etanol (2 :1). Z przemytego wodą i wy¬
suszonego siarczanem sodowym wyciągu ete¬
rowego otrzymuje się po odparowaniu rozpusz¬
czalnika czysty digitoksozyd strofantydolu; wy¬
dajność S5i°/o wydajności teoretycznej.

Bezpostaciowy glikozyd przekształca się na
skutek traktowania bezwodnikiem octowym
w pirydynie w krystalizujący trójoctan, a mia¬
nowicie w monodigitoksozyd trój-O-acetylo-
strofantydolu.

Temperatura topnienia: "177—ili8,l°C (z miesza¬
niny pirydyny, eteru i cykloheksanu)

M 4r : + 41,4° + 1 (etanol)
widmo w [Ultrafiolecie: l maksimum = 211/6 —
— 218 mii; 1 g s = 4J21

Brak maksimum przy około 310(0 m|i
C35H50O12 (66I2„7) obliczono ll9.48*/oCHaCO

znaleziono 19.3f6°/oCHaCO

Przykład II. Rozpuszcza się (0,26' g digito-
ksozydoglikozydu strofantydyny w 6' ml absolut¬
nego jzopropanolu, dodaje się 12K> ml około
1-molowego roztworu izopropylanu glinowego
wjzopropanolu i ogrzewa się do wrzenia, przy
czym rozpuszczalnik powoli się oddestylowuje.
Ogrzewanie kontynuuje się tak długo (około
5 godzin), aż w destylacie nie można stwier¬
dzić już obecności acetonu. Następnie do mie¬
szaniny reakcyjnej dodaje się wody, wytrą¬
cony wodorotlenek glinowy ekstrahuje się kil¬
kakrotnie gorącym 5K)°/o-owym etanolem i wo-
dnoalkoholowe wyciągi odparowuje się w próż¬
ni do suchości. Pozostałość składa się z czyste¬
go digitoksozydoglikozydu strofantydołu; wy¬
dajność: 7i8°/o wydajności teoretycznej.

Bezpostaciowy glikozyd przekształca się na

skutek traktowania bezwodnikiem octowym
w 'pirydynie w krystalizujący sześciooctan,
a mianowicie w digitoksozydóglikozyd sześ-
cio-O-acetylostrofantydolu.

Temperatura topnienia: 146—lt49°C (z mie¬
szaniny pirydyny, eteru i cykloheksanu)

20
[a] -— : + 30;4° ± 1 (etanol)

Widmo w ultrafiolecie: \ maksimum = 2116 —

—.218 mm 1 ge = 4J22

Brak maksimum przy około 300 m|i
C47H66O20 (A3L|,0) obliczono 127.1(6^/oCHsCO

znaleziono t26.50°/o CHs CO

Zastrzeżenie patentowe

Sposób wytwarzania nowych glikozydów stro-
fantydołu o ogólnym wzorze 1, w którym X
oznacza resztę digitoksozową lub glikozydo-
digitoksozową, znamienny tyin,, że digitokso¬
zyd .strofantydyny lub odpowiedni digitokso¬
zydóglikozyd poddaje się reakcji z środkiem
redukującym, oddziaływującym selektywnie na
grupę aldehydową, takim jak wodorek litów-
cowo-borowy lub też alkoholanem glinu.

C. F. Boehringer & Sóhne GmbH.

Zastępca: dr Andrzej Au
rzecznik patentowy
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