CESKOSLOVENSKA

SOCIALISTICKA

REPUBLIKA
(19)

POPIS VYNALEZU
K AUTORSKEMU OSVEDEENi

(61)
n———
(23) Vystavni priorita
(22) Prihlageno 08 05 86
21) py 3355-86.¢C

252 944

1) (B1)

(51) Int. Cf3
¢ 07 C 157/05

URAD PRO VYNALEZY )
(40) Zvefejnéno 12 02 87
A OBJEVY (45) Vydéno 1.6.1989
(75) ZIKAN VIKTOR ing. CSc.,

Autor vynilezu

ROUBINEK FRANTISEK prom. chem., PRAHA

(54)

Zpisob vyroby l-hydroxymethyl-3-methyl-
-2~-thiomodoviny

Zptisob vyroby 1-hydroxymethyl-3-met-
hyl-2-thiomoloviny spodivajici v tom, Ze
se michd l-methyl-2-thitomodovina s vodnym
roztokem formaldehydu, jehoZ pH bylo up-
raveno na hodnotu 10 a% 10,5 pFiddnim 1M
roztoku hydroxidu sodného nebo draselndého
nebo 2,6 mmol oxidu, respektive hydroxidu
vépenatého, p¥i teploté 12 a¥ 25 OC, Fiw
ndlni produkt vznikd ve vysoké Sistotd a
vytéZku a je p¥imo pouZitelny pro farma-

ceutické Wdcely.
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Vynélez se tykd zplsobu vyroby l=hydroxymethyl=3=methylw2w
-thiomodoviny, kterd md pouZiti jako desinficiens zejména v chiw
rurgickych oboréch ( noxythiolin ). '

1-Hydroxymethyl=3-methyl-2-thiomo¥ovinu pfipravil poprvé
AoAebi @ E.Hafstetter ( brit. pat. spis %o 970,414 ) reakef
l-methyl-2=~thiomodoviny s formaldehydem v pritomnosti uhli¥itam
nu sodnéno nebo hydrogenuhlil¥itanu sodného ve vodném prostiedie
VytéZek reakce je v prikladu provedeni uddvén 75,6% teorie a
gistota ziskané létky je definovéna t.t. 84 a¥ 86°C,

Uvedeny postup pripravy nezaruduje pro lédive poZadovanou
optimélni &istotu W¥inné substance pPi vysoké vyt&Znesti.

Autori vyndlezu zjistili, Ze pro farmaceutické udely je
tFeba substance o toto 97 a% 101°C. Substanci o ni%sf{ kvalité
je nutno ¥istit opakovanou krystalisaci, naprfklad z vody, co%
Jje spojeno se znalnymi ztrétami vzhledem k labilnim vlastnostem
létky, zejména snadnému odStépovan{ zbytku formaldemydu z jeji
molekuly.

l-Hydroxymethyl=3-methyl=2~thiomoZovina poZadované kvality
ve vysokém vytéZku se ziskd zplisobem podle vyndlezu, jehoZ pod=
stata spodivéd v tom, Ze reskce l-methyl-2~thiomodoviny & forme
aldehydem se provede ve vodném prost¥edi upraveném na hodnetu
pH 10 a% 10,5 roztokem 1M hydroxidu sodnéhe nebo draselnéhe nebe
pPiddnim 2,6 mmol hydroxidu vépenstého. Sm&s se michd pFi teplom
t& 12 a¥ 25°C & po 48 h sténf pri 5% se odsdty produkt jestd
promyvéd metednym louhem, ktery byl upraven 1M kyselinou chlerow
vodikovou na hodnotu pH 743 a% 7,5 A

UZiti katalytického mnoZstvi roztoku 1M hydroxidu sodného
nebo draselného nebo 2,6 mmol oxiduy respektive hydroxidu vépe-
natého k upravé na pH 10 a%Z 10,5 reakéni smési, umoinuje rykhlé
rozpoustidni l-methyl=-2-thiomodoviny ve smé&si pii teploté 12 ai
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25°C & vznik findlni létky o vysoké ¥istoté., Pii isolaci konedw

né létky odsdtim se s vyhodou pouZivd k jejimu promyti matednyeh
louhd, které byly upraveny 1M kyselinou chlorovodfkovou na hedno=
tu pH 7,3 8% 7450
Zpisobem podle vynélezu se ziskd &isty produkt vhodny pre
p¥imé pouZiti pro farmacedtické dlely a ve vysokém vyté&Zku,
Ndsledujic{ piiklady zplsoby pripravy l=hydroxymethy le3mmg
thyl=2=thiomo¥oviny vyndlez pouze ilustruji, ale nijak neomezujf.

Pr¥iklad 1

120 g ( 1,3 mol ) lemethyl=2-thiomodoviny se vnese z& michéw
nf{ do 12°C teplého roztoku 107 ml ( 1,4 mol ) vodného 40% forme
aldehydu upraveného na hodnotu pH 10 aZ 10,5 piiddnim 3,5 ml 1M
hydroxidu sodného, B&hem 45 minut michdnf pFi teploté 12 a¥ 25°C
vznikne $iry roztok, ten daldim michénim p¥i teploté 25° po 3 h
zakrystalisuje a krystalickd smés je odstavena jest& 48 h pri te=-
ploté 5°C, Ods&ty produkt se opaskovan& promyje matelnym louhem,
jeho% pH se vidy upravi 1M kyselinou chlorovodikovou tak, aby
pPi konedném promyti m&l matedny louh pH 7,3 aZ 7,5. Pak se jed~
t& produkt promyje 3 krdt 20 ml ledové vody e ve vakuu 1,3 kPa
pri teploté 20°C se vysusf do konstentni hmotnosti. Ziské se
140,8 g ( 88,7% ) produktu o tot. 97 a% 101°C & o 99,7% ¥istotd
stanovené vysokotlakovou kapalinovou chrometografii ( HPLC Jo

Priklad 2

120 g ( 1,3 mol } l-methyl-2~thiomoloviny se vnese za miché-
ni do 12° teplého roztoku 107 ml ( 1,4 mol ) vodného 40% ferm-
aldehydu upraveného na hodnotu pH 10 aZ 10,5 pfidénim 3,5 ml 1M
hydroxidu draselného a reakdni smés se zpracuje stejnym postupem
jako uvedeno v pifkladu provedeni l. Ziské se 140 g ( 88% ) pro=
duktu o tet. 97 8% 101%C.

Priklad 3

120 g ( 1,3 mol ) l=methyl=-2-thiomoZoviny se vnese za miché=
ni de 12°C tepléfe roztoku 107 ml ( 1,4 mol ) vodnéhe 40% form-
aldehydu, jeho% pH bylo piedem upraveno na hodnotu 10 a% 10,5
rozpusténim 0,2 g ( 3,5 mmol ) oxidu vépenatého, Reak¥ni sm&s
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se zpracuje stejnym postupem jako uvedeno v pfikladu provedeni
: - )

1, Ziské se 130 g { 81,9% ) produktu o tete 97 #% 101°C.

PREEDMET VYINALEZU

Zpﬁsob'vyroby‘l—hydroxymethyl-3-methy1-2~thiomoéovimyfmyznaéur
jici se tim, ¥e se miché l~methyl-2wthiomodovina s vodnym rozto=
kem formaldehydu, jehoZ pH bylo upraveno na hodnotu 10 a% 10,5
roztokem 1M hydroxidu sodného nebo draselného nebo p¥idénim

2,6 mmol hydroxidu védpenatého, pri teplotd 12°C a2 25°C, nadei
se reakce dokon&i odstavenim pPi teplotd 5% a edséty produkt

se promyvd mateXnym louhem, jeho%Z pH je upraveno 1M kyselinou
chlorovodikovou ng hodnotu 7,3 8% 7,5,
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