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Sposéb wytwarzania nowej pochodnej hydantoiny
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Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania nowej pochod-
nej hydantoiny, w postaci dwuwodzianu tréjchloroacetylo-
aldehydu-5,5-dwumetylohydantoiny, stanowigcego cenny
frodek nasenny. .

Wiadomo jest, Ze wodzian chloralu, to jest dwuwodzian
tréjchloroacetyloaldehydu nie jest odpowiedni jako $rodek
nasenny, poniewaz wykazuje nieprzyjemny zapach i smak,
jak idziatanie uboczne przejawiajgce si¢ w dolegliwosciach
Zotgdkowych.

Z powyiszych wzgledéw, zwigzek ten wycofany z far-
makopeii stosowano dotychczas w postaci pochodnych be-
tainy, phenozonu lub acetyloglicynoamidu (patrz opis paten-
towy Stanéw Zjednoczonych Ameryki nr 3028420 jak i opis
patentowy NRF DAS nr 1242642).

Celem wynalazku byto wytworzenie zwigzku chemiczne-

g0 o dziataniu nasennym, ale pozbawionego wyzej wymienio-

nych ujemnych wad wodzianu chloralu, ale charakteryzujgce-

go si¢ szerszym zakresem dziatania, jak dziatanie uspokajajg- .

ce, w odréinieniu od dotychczas stosowanych wyzej wymie-

nionych pochodnych betainy, phenozanu lub acetyloglicyny. -

Cel ten osiggnigto przez wytworzenie nowej pochodnej
hydantoiny sposobem wedfug wynalazku.
Sposobem wedtug wynalazku nowg pochodng hydan

toiny to jest dwuwodzian tréjchloroacetyloaldehydu-5,5-

dwumetylohydantoiny wytwarza si¢ przez reakcje 5,5-dwu-
metylohydantoiny z wodzianem chloralu, uzytych w stosun-
ku molowym odpowiednio, jak 1 :2,0-2,5.

. Reakcje prowadzi si¢ korzystnie w frodowisku wodnym v

przy wprowadzaniu 5,5-dwumetylohydantoiny w postaci za-

wiesiny w wodzie do wodnego roztworu wodzianu chloralu,
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W temperaturze otoczenia. Mieszaning poreakcyjng chtodzi
si¢, wydzielony produkt wyodrebnia, a nastepnie krystalizu-
je iotrzymuje ' zwigzek o cigzarze czgsteczkowym 293,5

" iotemperaturze topnienia 75-78°C, charakteryzujacy sie

rozpuszczalnosciq rzedu 1,0 g w S ml wody w temperaturze
18°C.

Nowy zwigzek otrzymany sposobem wedtug wynalazku
mozna stosowaé w postaci tabletek, drazetek, drazetek roz-

- puszczajgcych si¢ w jelicie, kapsutek, roztworéw, mieszanin

sproszkowanych lub sterylnych roztworéw do zastrzykéw,
razem ze znanymi substancjami dodatkowymi.

Jako odpowiednig dawke dzienng dla dorostych stosuje
si¢ 500 mg, z tym, Ze w przypadku stosowania tego zwigz-
ku - jako frodka  uspokajajgcego  dawka  wynosi
200-250 mg.

LD,, nowego zwigzku przy dawce dozylnej wynosi
1060 mg/kg, a przy dawce doustnej 2100 mg/kg. Nie stwier-
dzono chronicznej toksycznoéci u szczuréw po 3 miesigcz-
nym podawaniu dawek 300 mg/kg, jak réwniez nie stwier
dzono ani zahamowania dziatania krwiotwérczego, ani
'uszkodzenia watroby.

PoniZej w tablicy podano wtasciwoéci nasenne dla posz-

.uegélnych gatunkéw zwierzat.

Przeprowadzone préby kumulacji wykazaiy, Ze dziatanie
usypiajgce zwigzku nie podlega kumulacji. )
Terapeutyczny wskaznik dla myszy ED,,/LD,, = 0,2.

Sposéb wedtug wynalazku wyjadnia nizej podany
przyktad.
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Tablica
ED,,mg/kg Sposdb podania Gatunek
zwigzku zwierzecia

555 per os mysz
480 per os szczur
520 . domigéniowo mysz
570 domigséniowo szczur

Przyktad. 320 g (2,5 M) sproszkowanej 5,5-dwume-
tylohydantoiny rozpuszczono w 1 ml wody, po czym do
uzyskanego roztworu, mieszajgc, wkroplono roztwér 950 g
(6,42 M) swiezo destylowanego chloralu w 625 ml wody.
Micszaning reakcyjng mieszano w ciagu 1 godziny w tempera-
turze 20-25°C, po czym ochtodzono do temperatury 0 do
3°C imicszano dalej w tej temperaturze w ciggu 3 godzin.
Wytracone krysztaty odsgczono, przemyto 50 ml benzenu
i suszono w temperaturze 20°C albo pod obnizonym cinie-
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niem az do zawartosci 6,5-8,5% wody. Otrzymano 550 g
dwuwodzianu tréjchloroacetyloaldchydcrs,S-dwumetylohy-
dantoiny w przeliczeniu na dwumetylohydantoing co odpo-
wiada 75% wydajnosci.

Czystos¢ produktu: 92,0-98,0% (okreflona metodg miarecz-
kowa na zawarto$ chloralu), temperatura topnienia
73-78°C.

Zastrzezeniapatentowe

1. Sposéb wytwarzania nowej pochodnej hydantoiny,
w postaci dwuwodzianu tréjchloroacetyloaldehydu-5,5-dwu-
metylohydantoiny, znamienny tym, Ze reakcji poddaje si¢
5,5-dwumetylohydantoing z wodzianem chloralu, uzytych
w stosunku molowym odpowiednio jak 1 :2,0-2,5.

2. Sposéb wedtug zastrz. 1, znamienny tym, Ze reakcje
prowadzi si¢ w §rodowisku wodnym przy wprowadzaniu
5,5-dwumetylohydantoiny w postaci wodnej do wodnego
roztworu wodzianu chloralu.
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