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Otrzymana z nasion Strophanthus Kam-
be lub innych środków farmakologicznych i
stosowana jako środek leczniczy i-strofan-
tyna, która tak w odmianie bezpostaciowej
jak i krystalicznej, stanowi mieszaninę gli¬
kozydów i wskutek tego działa niejedna¬
kowo, daje przy rozszczepianiu kwasami k-
strofantydynę; ta ostatnia jest znana w dwu
odmianach, przyczem punkt topliwości jed¬
nej odmiany wynosi około 173° drugiej zaś
232°C. Farmakologiczne działanie ft-stro-
fantydyny jest jakościowo równe działaniu
&-strofantyny, ilościowo zaś mniejsze.

Feist (Ber. d. dtsch, chem. Ges. Bd. 33,
2080 (1900)) nie mógł otrzymać charakte¬
rystycznych produktów acylowania k-stro-
fantydyny, Windaus'owi i Hermanns'owi

(Berichte der deutschen chemischen Ge-
sellschaft 48, 986 (1915)) udało się otrzy¬
mać związek benzoylowy. Badanie farma¬
kologiczne tego związku przeprowadzone
przez Strauba (Biochemische Zeitschrift
75, 143 (1916)) wykazało jednak, że dla
żaby posiada on tylko Vio skuteczności
&-strofantydyny.

Stwierdzono obecnie, że można otrzy¬
mać bardzo skuteczne związki 6-stro-
fantydyny, skoro i-strofantydynę poddać
działaniu środków acylujących szeregu ali¬
fatycznego, jako to chlorowco-pochod-
nych lub bezwodników odnośnych kwasów
lub kwasów chlorowcowych. W ten sam
sposób również z kwasów alifatyczno-aro-
matycznych można otrzymać łatwo odno-



śne pochodne ft-strofantydyny. Korzystna
jest przytem obecność trzeciorzędowych
amin, *np. J>irydyny lub alkylowanych ani¬
lin." Przy sposobie tym ewentualnie można
również stosować obojętne rozpuszczalni¬
ki, np. chloroform. Zwłaszcza czyste pro¬
dukty otrzymuje się, unikając prowadze¬
nia reakcyj w wyższych temperaturach.
Obie odmiemy fe-strofantydyny dają jedne
i te same produkty acylowania.

Otrzymane w ten sposób związki acy-
lowe £-strofantydyny posiadają silniejsze
działanie farmakologiczne niż &-strofanty-
dyna. W porównaniu z &-strofantydyną
posiadają one tę wyższość iź są chemicz¬
nie jednorodne, wskutek czego ich własno¬
ści i działanie jest stałe.

Przykład I. 10 cz. i-strofantydyny
rozpuszcza się w 100 cz. pirydyny i roz¬
twór zadaje w temperaturze pokojowej
100 cz. bezwodnika kwasu octowego. Po
upływie 24 godzin produkt acylowania
wlewa się do wody lodowatej, poczem wy¬
dziela się osad, który odsącza się i prze-
krystalizowuje z 96% alkoholu.

Otrzymany związek krystalizuje w po¬
staci bezbarwnych błyszczących graniasto-
słupów, topniejących w temperaturze oko¬
ło 248 — 249°C.

Przykład IL 3 ig &-strofantydyny go¬
tuje się w ciągu godziny pod chłodnicą
zwrotną z 30 cm3 bezwodnika kwasu octo¬
wego. Następnie dodaje się ostrożnie 30 cm3
alkoholu i roztwór jeszcze gotuje przez pe¬
wien czas, poczem ester octowy i alkohol
odpędza na kąpieli wodne}, a pozostałość
przekrystalizowuje z alkoholu. Wydajność
acetylo-i-strofantydyny wynosi około
85% teorji.

Przykład III- 3 g i-strofantydyny za¬
lewa się 12 cm3 pirydyny i po dodaniu 12
cm3 kwasu octowego ogrzewa się w ciągu
3 minut pod chłodnicą zwrotną do umiar¬
kowanego wrzenia. Po ostrożnem dodaniu
20 cm3 absolutnego alkoholu, roztwór u-
trzymuje się przez pewien czas w stanie

wrzenia i następnie przepuszcza przezeń
strumień pary wodnej. Większa część u-
tworzonej acetylo-^-strofantydyny wydzie¬
la się przytem w postaci krystalicznej,
resztę zaś można wydzielić z ługu macie¬
rzystego zapomocą ekstrakcyj chlorofor¬
mem. Całkowita wydajność wynosi około
85 — 90% teorji.

Przykład IV. 4 cz. i-strofantydyny
rozpuszcza się w 50 cz. pirydyny i ochła¬
dzając zadaje 20 cz. bezwodnika kwasu
propkmowego. Mieszaninę reakcyjną pozo¬
stawia się w temperaturze pokojowej w
ciągu 20-tu godzin, a następnie wlewa do
50 cz. wody lodowatej; tworzy się stopnio¬
wo osad, który po kilku godzinach odsącza
się i przekrystalizowuje z alkoholu. Otrzy¬
mana propionylo-&-strofantydyna wykry¬
stalizowana z alkoholu po przemyciu two¬
rzy bezbarwne błyszczące blaszki, topnie¬
jące w temperaturze około 239.—240°C.

Przykład V. 200 cz. chloroformu za¬
daje się, ochładzając, 10 cz. dwuetyloanili-
ny i 10 cz. chlorku propionylowego, następ¬
nie wprowadza się w temperaturze pokojo¬
wej 5 cz. drobno sproszkowanej i-strofan-
tydyny i wstrząsa się dopóty, dopóki ta o-
statnia się nie rozpuści. Po dwóch godzi¬
nach mieszaninę reakcyjną zadaje się ab¬
solutnym metanolem i po odstaniu przez
czas pewien roztwór przemywa kolejno
rozcieńczonym kwasem solnym i wodą.
Wody otrzymywane przy przemywaniu
wykłóca się z nieznaczną ilością chlorofor¬
mu, połączone roztwory chloroformu suszy
zapomocą siarczanu sodowego i następnie
chloroform i ester metylowy kwasu pro-
pionowego oddestylowuje pod ciśnieniem
zmniejszonem. Pozostałość rozpuszcza się
w nieznacznej ilości chloroformu i roztwór
ten miesza z eterem naftowym, przyczem
wydzielają się bezbarwne kłaczki. Otrzy¬
maną propionylo-i-strofantydynę odsącza
się i przekrystalizowuje z alkoholu.

Przykład VI. 100 cz. chloroformu za¬
daje się 20 cz. bromku a -bromopropiony-
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lowego i ochładzając dokładnie dodaje 10
cz. pirydyny i 100 cz. chloroformu. Ochła¬
dzając w dalszym ciągu dokładnie, wpro¬
wadza się następnie 4 cz. &-strofantydyny.
Po upływie 10-ciu minut mieszaninę reak¬
cyjną zadaje się absolutnym metanolem i
po kilku godzinach produkt wydziela w
sposób zwykły. Otrzymana a -bromopro-
pionylo-A-strofantydyna krystalizuje z me¬
tanolu w postaci bezbarwnych błyszczą¬
cych blaszek, które topnieją, pieniąc się, w
temperaturze około 192—193°'C.

Przykład VII. 200 cz. chloroformu za¬
daje się, ochładzając, 5 cz. dwumeiyloani-
liny i 10 cz. chlorku izowalerylowego. Po
dodaniu 5 cz. k-strofantydyny, wstrząsa się
dopóty, dopóki się wszystko nie rozpuści.
Po kilku godzinach mieszaninę reakcyjną
zadaje się metanolem i dalej postępuje się
jak w przykładzie V. Otrzymana izowale-
rylo-A-strofantydyna krystalizuje z alko¬
holu w postaci bezbarwnych, błyszczących,
podłużnych blaszek, które topnieją w tem¬
peraturze 183 — 184°C.

Przykład VIII. 5 g A-strofantydyny
zalewa się 5 cm3 pirydyny i 25 cm3 chloro¬
formu. Wstrząsając dodaje się 5 om3
chlorku izowalerylowego. Mieszanina o-
grzewa się przytem znacznie i wkrótce za¬
czyna wrzeć Qgrzewana na gorącej kąpie¬
li wodnej. W ciągu 10-ciu minut podtrzy¬
muje się umiarkowane wrzenie i dodaje 10
cm3 alkoholu absolutnego. Po upływie %
godziny przez roztwór przepuszcza się
strumień pary wodnej, przyczem utworzo¬
na izowalerylo-&-strofantydyna wydziela
się jako bezbarwny olej, który wkrótce
krzepnie w postaci bezbarwnej masy. Pro¬
dukt surowy oczyszcza się zapomocą prze-
krystalizowania z alkoholu. Wydajność o-
gólna wynosi 85 — 90% teorji.

Przykład IX. Do roztworu, zawierają¬
cego w 200 cz. chloroformu 30 cz. bromku
a-bromo-izowalerylowego i 15 cz. pirydy¬

ny, dodaje się, ochładzając, 4 cz. &-stro-
fantydyny i mieszaninę wstrząsa się w cią¬

gu M godziny. Następnie zadaje się meta¬
nolem i powstałą a -bromoizowalerylo-fc-
strofantydynę wydziela w sposób zwykły.
Krystalizuje ona z 50% metanolu w posta¬
ci bezbarwnych błyszczących igieł, które,
pieniąc się, topnieją w temperaturze około
203 — 204°C.

Przykład X. Mieszaninę 200 cz. chlo¬
roformu i 25 cz. chlorku n-walerylowego,
zadaje się, ochładzając, mieszaniną 200 cz.
chloroformu i 25 cz. pirydyny. Następnie
wprowadza się 20 cz. k -strofai*tydyny i
wstrząsa dopóty, dopóki się ta nie rozpu¬
ści. Po upływie kilku godzin zadaje się
mieszaninę reakcyjną metanolem i wydzie¬
la w sposób zwykły n-walerylo-A-strofan¬
tydynę. Krystalizuje ona z alkoholu w po¬
staci bezbarwnych* błyszczących blaszek,
które topnieją w temperaturze około 212°C.

Przykład XL Zastępując w przykła¬
dzie X chlorek n-walerylowy 30 cz. chlor¬
ku n-kapronylowego, otrzymuje się n-ka-
pronylo-A-stirofantydynę, krystalizującą z
alkoholu w postaci bezbarwnych błyszczą¬
cych blaszek, które topnieją w temperatu¬
rze 205 — 207°C.

Przykład XII. Skoro w przykładzie X
zastąpi się chlorek n-walerylowy 30 cz.
chlorku izokapronylowego, wówczas tworzy
się izokapronylo-ft-strofantydyna, która kry¬
stalizuje z alkoholu w postaci bezbarwnych,
.błyszczących igieł, łączących isię w wiązki.
Punkt topliwości w temperaturze około
180°C.

Przykład XIII. Skoro w przykładzie
X zastąpić chlorek n-walerylowy 30 cz.
chlorku kwasu izoamylo-octowego, wówczas
otrzymuje się izoamyloacetylo-ft-strofanty-
dynę, która krystalizuje z alkoholu w po¬
staci bezbarwnych, błyszczących blaszek,
topniejących w temperaturze około 195—
197°C.

Przykład XIV. Do 200 cz. chlorofor¬
mu dodaje się 10 cz. dwumetyloaniliny i 15
cz. chlorku fenyloacetylowego. Następnie
wprowadza się 5 cz. fe-strofantydyny i
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mieszaninę wstrząsa się w ciągu 2 godzin.
Wówczas dodaje się 10 cz. alkoholu abso¬
lutnego i roztwór po odstaniu się w ciągu
kilku igodzin przemywa kolejno rozcieńczo¬
nym kwasem solnym i wodą. Po odpędze¬
niu chloroformu, pozostałość zarabia się
eterem naftowym, utworzony osad odsącza
i krystalizuje z alkoholu etylowego. Otrzy¬
mana fenyloacetylo-£-strofantydyiia two¬
rzy bezbarwne, błyszczące igły, które top¬
nieją w temperaturze około 207—208°C.

Przykład XV. 150 cz. chloroformu za¬
daje się 15 cz. chlorku kwasu cynamono¬
wego i 15 cz. pirydyny. Po wprowadzeniu
5 cz. sproszkowanej A-strofantydyny mie¬
szaninę wstrząsa się do chwili rozpuszcze¬
nia i po kilku godzinach zadaje absolutnym
alkoholem. Powstałą cynamoylo-£-strofan-
tydynę wydziela się w sposób zwykły. Kry¬
stalizuje ona z alkoholu w postaci bezbarw¬
nych blaszek, które topnieją w temperatu¬
rze 25^-255°C.

Zastrzeżenia patentowe.

1. Sposób otrzymywania acylowych
związków i-strofantydyny, znamienny tern,
że do A-strofantydyny wprowadza się we¬
dług metod znanych alifatyczne lub alifa-
tyczno-aromatyczne acyle.

2. Sposób według zastrz. 1, znamien¬
ny tern, że proces acylowania przeprowa¬
dza się w obecności trzeciorzędowych amin.

3. Sposób według zastrz. 1 i 2, zna¬
mienny tern, że proces acylowania prowa¬
dzi się w temperaturze pokojowej.

4. Sposób według zastrz. 1 — 3, zna¬
mienny tem, że proces acylowania przepro¬
wadza się w obecności obojętnych rozpu¬
szczalników, np. chloroformu.

S c h e r i n g - K a h 1 b a u m A. G.
Zastępca: M. Skrzypkowski,

rzecznik patentowy

Druk L. Bogusławskiego 1 Ski, Warszawa.
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