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Sposob wydzielania 9,10-dwuhydroergokrystyny
z zespotu uwodornionych alkaloidéw sporyszu grupy ergotoksyny

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wydzielania 9,10-dwuhydroergokrystyny z zespotu uwodornionych
alkaloidéw sporyszu ergotoksyny zw taszcza dla celéw farmaceutycznych.

Zespét alkaloidéw sporyszu grupy ergotoksyny sklada sig z trzech alkaloidéw: ergokrystyny, ergokryptyny
i ergokorniny. Wszystkie trzy alkaloidy jak i ich uwodornione pochodne majg zblizona budowe chemiczng oraz
charakteryzuja si¢ podobnymi wtasnosciami. Dla celéw farmaceutycznych najwigksza wartoé¢ posiada dwuhy-
droergokrystyna, wobec czego zachodzi czgsto potrzeba oddzielenia jej od pozostatych dwdéch alkaloidéw grupy
ergotoksyny. ’

Dotychczas znany sposéb polega na wytworzeniu soli zespotu naturalnych alkaloidéw sporyszu grupy
ergotoksyny z kwasem dwu-p-toluilo-1-winowym i rozdziale poszczegélnych soli na drodze krystalizacji frakcjo-
nowanej. (Stoll A., Hofmann A., Helv. Chim. Acta 26,1570,1943).

Otrzymang ergokrystyne poddaje si¢ nast¢pnie procesowi uwodornienia.

Sposdb ten jest klopotliwy ze wzgledu na koniecznosé syntetyzowania kwasu dwu-p-toluilo-1-winowego
oraz trudny rozdziat ergokryptyny od ergokrystyny, wymagajacy wielokrotnego frakcjonowania. .

Sposéb wedtug wynalazku usuwa wspomniane niedogodnosci i umozliwia izolacje dwuhydroergokrystyny
z zespotu dwuhydroergotoksyny. Opiera si¢ on na stwierdzeniu, ze dwuhydroergokrystyna, w odréznieniu od
dwuhydroergokryptyny i dwuhydroergokorniny, wykazuje zdolnos$¢ tworzenia z uwodnionym acetonem zwigzku
addycyjnego o wzorze sumarycznym

C34 -H4105Ns X 2CH; X COCH; X 2 H,0.

Zwiazek ten, bardzo trudno rozpuszczalny w 90% roztworze acetonu, wypada w postaci wyraznie uformowanych
krysztatow.

Sposéb wedtug wynalazku polega na rozpuszczeniu na ciepto surowych uwodornionych alkaloidéw grupy
ergotoksyny w acetonie, do ktérego dodano 10% wody (V)V. Po odstawieniu roztworu wypadajg krysztaty
zwiagzku addycyjnego dwuhydroergokrystyny z acetonem.
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Poniewaz krysztaty okluduja pewne ilosci alkaloidéw towarzyszacych , operacje t¢ nalezy powtérzy¢é
jeszcze raz. Wtym celu usuwa si¢ ze zwiazku aceton i wode przez ogrzewanie go w temperaturze 60°C pod
zmniejszonym cisnieniem. Bezpostaciowa dwuhydroergokrystyne rozpuszcza si¢ powtérnie na ciepto w 90%
roztworze acetonu i pozostawia w temperaturze O°C. Wypadajace krysztaty zwigzku addycyjnego dwuhydro-
ergokrystyny z acetonem posiadajg juz wystarczajaca czysto$é dla celéw fatmaceutycznych.

Przyktad: 100 g uwodornionych alkaloidéw z grupy ergotoksyny, nie zawierajacych domieszki dwu-
hydroergotaminy, rozpuszcza si¢ w temperaturze 60°C w mieszaninie 900 ml acetonu i 100 ml wody Roztwdr
chiodzi si¢ poczatkowo w temperaturze pokojowej a nast¢pnie odstawia do chlodni o temp. 0°C. Po 12
godzinach kryszta{y oddziela si¢ od tugu macierzystego na nuczy i przemywa roztworem acetonu z woda (9 : 1
v(v) o temp. O°C. Krysztaty suszy si¢ poczatkowo w temperaturze pokojowej a nastepnie w suszarce prézniowe;j,
stosujac temperature 60°C i prézni¢ 0,7 atmosfery przez 12 godzin.

Uwolniong od acetonu i wody bezpostaciowa dwuhydroergokrystyne rozpuszcza si¢ ponownie w dziesie-
ciokrotnej ilosci mieszaniny acetonu z woda (9 : 1 v/v) ipodobnie jak poprzednio wychtadza przez 12 godzin
w temp. O°C. Krysztaly oddziela si¢ od tugu maclerzystego na nuczy, przemywa wychtodzonym uwodnionym
acetonem i suszy w temperaturze pokojowe;.

Otrzymuje si¢ zaleznie od poczatkowej zawarto$ci. dwuhydroergokrystyny w zespole 20—60 g zwigzku

addycyjnego dwuhydroergokrystyny z acetonem o wzorze sumarycznym C35H4 1O0sN; X 2(CH3C0CH3) X
X 2H,0, temp. topnienia 225° z rozktadem i skrgcalnosci wiasciwej (a)p20 = 56”) C'=0,5 w pirydynie).
Otrzymana dwrhydroergokrystyna badana metoda chromatografii nie wykazuje obecnosci innych alka-
loidéw ani produktéw rozktadu.

Zastrzezenie patentowe

Sposéb wydzielania dwuhydroergokrystyny z zespotu uwodornionych alkaloidéw sporyszu grupy ergoto-
ksyny, znamienny tym, ze 1 cze$é surowej dwuhydroergotoksyny rozpuszcza si¢ w temperturze 60°C w 10
czgsciach mieszaniny stanowiacej 9 czesci acetonu i1 czg§é wody, stopniowo wychtadza, po czym wytracony
krystaliczny zwiazek addycyjny dwuhydroergokrystyny z acetonem wyodrebnia si¢ w znany sposéb.
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