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Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania 1-me-
tylo-2-izopropylo-5-nitro imidazolu, ktéry jest no-
wym zwigzkiem i wykazuje dzialanie terapeutycz-
ne.

Sposobem wedlug wynalazku 1-metylo-2-izo-
propylo-5-nitroimidazol otrzymuje sie przez nitro-
wanie 2-izopropylo-imidazolu i nastepnie metylo-
wanie otrzymanego 2-izopropylo-4 lub 2-izopropy-
lo-5-nitroimidazolu. )

Nitrowanie przeprowadza si¢ korzystnie przez
wprowadzenie §rodka nitrujacego, np. mieszaniny
kwasu azotowego i siarkowego do 2-izopropylo-
imidazolu w temperaturze 0 — 100°C, Mozna sto-
sowaé takze wyzsze lub niZsze temperatury.

Metylowanie otrzymanego 2-izopropylo-4-(lub
5)-nitroimidazolu mozZna przeprowadzié znanymi
sposobami, np. przez traktowanie siarczanem dwu-
metylowym w obojetnym rozpuszczalniku w pod-
wy2zszonej temperaturze.

Otrzymany sposobem wedlug wynalazku nowy
zwigzek wykazuje wysoka aktywno$é przeciwko
histomonas meleagridis —  czynnikowi chorobo-
twoérczemu wywoltujgcemu chorobe u indykéw
tak zwang, czarng gtéwke., Czarna gléwka lub en-
terohepatitis indykéw jest niebezpieczng chorobg
drobiu ktérej czynnik chorobotwérczy znajduje
sie w jajach pasoiyta jelitowego Heterakis galli-
nae. Nowy zwiazek mozna podawaé razem z pa-
szq dla drobiu lub z woda pitng, przy czym jego
zawarto$¢ w paszy lub w wodzie pitnej, moze byé
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bardzo niska, np. 0,005% wagowych, Profilaktycz-
nie mozna stosowaé jeszcze mniejsze dawki. W ce-
lu skutecznego zapobiegania enterohepatitis u
drobiu zwlaszcza indykéw nalezy stosowaé w pa-
szy 1l-metylo-2-izopropylo-5-nitroimidazol w ste-
zeniach 0,001 — 0,050% wagowych.

Korzystnymi dawkami sa: 0,0125% wagowych w
celu profilaktycznym i 0,02 — 0,06% wagowych w
celach leczniczych, Wymieniony zwigzek imidazo-
lu jest réwniez skuteczny przy zwalczaniu infek-
cji wywolywanych przez rbéine pierwotniaki (np.
E. histolitica, Trichomonas vaginalis i Trichomo-
nas foetus).

Nowy zwigzek imidazolu podawany indykom
jako domieszka do paszy lub z woda pitng zawie-
ra oprécz substancji czynnej noéniki lub rozcief-
czalniki takie jak na przyklad kukurydza, mgczka
z kietk6w pszenicznych, laktoza, skrobia z kuku-
rydzy, talk, Zelatyna, stearynian magnezu itp. Do-
datki moga zawiera¢ jeszcze inne substancje czyn-
ne terapeutycznie, Zawarto§¢ 1-metylo-2-izopropy-
lo-5-nitroimidazolu w domieszkach waha sie w
granicach 1—90% wagowych.

W ponizszym przykladzie temperatury sg poda-
ne w stopniach Celsjusza.

Przykltad: a) 90 g 2-izopropyloimidazolu
(temperatura topnienia 130—135°) wprowadzono
przy mieszaniu i chtodzeniu malymi porcjami w
temperaturze nie przekraczajgcej 20° do 200 ml
kwasu azotowego (d = 14).
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Do otrzymanego roztworu wkroplono przy mie-
szaniu i chlodzeniu w temperaturze 20° stezony
kwas siarkowy. Nastepnie mieszanine ogrzano do
85°, Wydzielajace sie gazy nitrowe usunieto za
pomocyg strumienia azotu. Przez chiodzenie naczy-
nia reakcyjnego utrzymywano temperature poni-
zej 90°. Po zakohczeniu wydzielania sie gazow
podwyzszono temperature do 120° i roztwoér utrzy-
mano w tej temperaturze przez okolo 30 minut,
Nastepnie roztwo6r wlano do 400 g lodu i ustawio-
no za pomocg amoniaku warto§é pH = 5. Pozosta-
wiono mieszanine w temperaturze 0° na 2 godzi-
ny, odsaczono wykrystalizowany produkt, przemy-
to dwukrotnie po 100 ml zimnej wody i suszono
w temperaturze 100°.

Tak otrzymany 2-izopropylo-4 (lub 5)-nitroimi-
dazol topi sie w temperaturze 182—183°,

b) 31 g 2-izopropylo-4 (lub 5)-nitro-imidazolu
ogrzewano przez 45 minut pod chlodnicg zwrotng
z 70 g dwuoksanu i 28 g siarczanu dwumetylowe-
go, po czym usunieto rozpuszczalnik pod préznia.
Pozostato§é rozpuszczono w 20 ml wody a otrzy-
many 1-metylo-2-izopropylo-5-nitroimidazol wy-
tracono przez porcjowane wprowadzenie 80 g 25%
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roztworu wodorotlenku sodowego w temperatu-
rze 0°.

Z lugbébw macierzystych uzyskano przez eksirak-
cje chlorkiem metylenowym dodatkowa niewiel-
kg ilo§é imidazolu, Tak otrzymany l-metylo-2.-
izopropylo-5-nitro-imidazol topi sie w temperatu-
rze 60°. Produkt ten oczyszeza sie nastepujaco:
60 g otrzymanego produktu rozpuszcza sie w 3 n
wodnym kwasie solnym. Roztwér traktuje sie
weglem kostnym i przesgcza. Przesgcz zobojetnia
sie przez prowadzenie w temperaturze 5° stezone-
go wodnego roztworu amoniaku przy jednoczes-
nym mieszaniu. Wytragcony produkt w postaci bia-
lych plytek odsacza sie, przemywa 50 ml wody
z lodem i suszy w temperaturze pokojowej, Tem-
peratura topnienia 60°.

Zastrzezenie patentowe

Spos6éb  wytwarzania 1-metylo-2-izopropylo-5-
-nitro-imidazolu znamienny tym, 2ze nitruje sie
2-izopropyloimidazol i nastepnie metyluje otrzy-
many 2-izopropylo-4- lub 2-izopropylo-5-nitroimi-
dazol.
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