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Sposób odtoksyczniania heparyny
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Podobieństwo w budowie chemicznej ciał piro-
gennych i heparyny jest przyczyną trudności jakie
występują przy odtoksycznianiu pirogennych roz¬
tworów tegc leku. Odtoksycznianie utrudniają
również obecne w roztworach heparyny ciała de¬
presyjne.

Stwierdzono, że zarówno sterylizacja jak i fil¬
tracja absorpcyjna na filtrach Seitza, Berkefelda
i węglu aktywnym nie daje pełnego odtoksycznie-
nia roztworów heparyny.

Ciała pirogenne, które posiadają budowę poli-
sacharydową, ulegają łatwo destrukcji na skutek
utleniania lub hydrolizy w środowisku kwaśnym
lub alkalicznym. W środowisku kwaśnym i utle¬
niającym heparyna ulega jednak rozkładowi.

*) Właściciel patentu oświadczył, że twórcami
wynalazku są Zofia Bury, Janina Hennig, Maria
Iwaszkiewicz, Romana Jaworska, Stanisław Krzy>
żanowski, Wiesław Lewenstein, Irena Małkiewicz
i Zbigniew Łopatek.

Stwierdzono, że odpirogennianie heparyny w śro¬
dowisku mocnych zasad, opatentowane przez ho¬
lenderską firmę „Orgencli" powoduje spadek jej
czynności biologicznej (około 30°/o) zmniejszenie
rozpuszczalności i ciemnienie roztworów.

W patencie nr 39767 podano sposób odpirogen-
niania roztworów heparyny za pomocą słabych
zasad (etyloaminy, dwuetyloaminy, propyloaminy,
amoniaku i innych).

Sposób według wynalazku polega na stosowaniu
do odtoksyczniania heparyny roztworów soli alka¬
licznych słabych kwasów np. węglanu sodowego
cztero-boranu sodowego, fosforanu sodowego,
opH = 8— 12.
Odtoksycznianie prowadzone sposobem według

wynalazku nie powoduje obniżenia czynności bio¬
logicznej produktu, poza tym pozwala na otrzy¬
manie heparyny o wyższej czystości roztworu
i jaśniejszej barwie niż z ódpirogenniania za po¬
mocą roztworów silnych zasad albo amoniaku.
Sposobem tym otrzymuje się heparynę z wydaj-



noście 80 — 9ó°/o, pizy czym produkt odpowiada
.normom farmakopealnym (F. P. III. USP XIV).

Przykład I. 10 g soli sodowej heparyny,
o czynności powyżej 75 j/mg rozpuszcza się w 100 ml
2n rotworu węglanu sodowego. Roztwór wykazują¬
cy PH = 11,2 filtruje się i pozostawia w zamknię¬
tym naczyniu w temperaturze 37° — 38°C w ciągu
40 — 80 godzin. Następnie roztwór zobojętnia się
doprowadzając jego pjj do około 6,5, sączy przez
sączek apirogenny 1 wytrąca z klarownego prze¬
sączu czystą heparynę za pomocą dwukrotnej
objętości alkoholu etylowego. Osad rczciera się
z bezwodnym alkoholem, sączy, przemywa alko¬
holem i suszy w temperaturze normalnej.

Przykład II. 10 g soli sodc\wej heparyny,
o czynności powyżej 75 j/mg, rozpuszcza się w 50 ml
wody destylowanej i dodaje 100 ml 0,3n roztworu
fosforanu trójsodowego. Roztwór którego pH = 12,
pozostawia się na okres 40 — 48 godzin w tempe¬

raturze 37 — 386C, następnie zakwasza się rozcień¬
czonym roztworem kwasu octowego do pH oko¬
ło 6,5. Po przesączeniu prawie obojętnego roztwo¬
ru przez sączek apirogenny wytrąca się z niego
heparynę za pomocą dwukrotnej objętości alkoho¬
lu etylowego. Mazisty osad rozciera się z bezwod¬
nym alkoholem, filtruje i suszy w temperaturze
pokojowej.

Zastrzeżenie patentowe

Sposób odtoksyczniania heparyny w środowisku
alkalicznym, znamienny tym, że odtoksycznianie
prowadzi się w rciztworze o pH = 8 —12 za po¬
mocą roztworów wodnych soli alkalicznych sła¬
bych kwasów, na przykład węglanu sodowego,
czteroboranu sodowego, fosforanu sodowego.
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