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Postupak za spravljanje lckovitog sredstva dejstvom jodoforma na guajakol.

Prijava od 17 okltobra 1936,

Veé je predlozeno spravljenje uljanog
leka protiv tuberkuloze zagrevanjem gu-
ajakola 1 jodoforma (Wiener Medizinische
Wochenschrilt 1923, strana 158—159).
Spravljenje ovog t. zv. ,,guajakol-jodofor-
ma’ vrsilo se zagrevanjem 1 teZz. dela jo-
aoforma sa 5 tez. delova guajakola, a za-
grevanjem se produZilo sve dotle, dok se iz
mrke teénosti u vidu sirupa nije odvojiio
jodoform, te se do sada smatralo da ovaj
preparat zahvaljuje svoje lekovito dejstvo
sadrzini na jodoform.

Ako se zagrevanjem proedukta iz gu-
2jakol-jodoforma odstranjuju oni delovi,
koji su srazmerno lakSe isparljivi, kao na
primer nepromenjen guajakol-jodoform
ili kao Sto su nusprodukti kao jodmetil —
metilenjodid, brenckatehin, onda se dobi-
ia jedan smosalti ostatak, koii pokazuje
vrlo jako lekovite dejstvo. Ako se ne od-
stranjuju velike kolitine nepromenjenih
polaznih produkata, kao guajakol i jodo-
form kao i nusprodukti kao brenckatehin,
jodmetil i t. d. onda je s jedne strane jako
smanjeno dovelino doziranje stvarnih le-
kovitih materija, s druge strane spomenute
materije kao Stetne spretavaju terapeut-
sku primenu. Ova okolnost moze biti raz-
log, da se takav preparat, koji je postao
poznat 1z citiranog medicinskog tasopisa
nij¢e mogao uvesti u terapiji.

Na osnovu spomenutih saznanja moZze
se sa dejstvom jodoforma i guajakola
prema ovom pronalasku dobiti predukat
sa vrlo visokim dejstvom, ako se po zavr-
Setku reakcije odstranjuiu nepromeniene
prlazne materije, kao i lako isparljivi nus-
produkti, ali se moZze 1 tako postupati, $to
se polazne materije jodoform i guajakol

VaZi od 1 marta 1937.

upofrebljavaju u molekularnom odnosu od
priblizno 1:3 u cilju izbegavanja nepo-
trebnog suviSka jedne od polaznih materi-
ija i Sto se u ovom slucaju ne odstranjuiju
eventualne nepromenjene polazne mate-
rije. Ali se megu i obe mere t. j. izbor pri-
bliznog molekularnog odnosa polaznih
materija od 1:3 i odstranjivati jos posto-
je¢ih malih koli¢ina lakSe isparljivih mate-
rija zajedno upotrebljavati, Hemiske re-
akcije, koje nastaju dejstvom jodoforma
na guajakol nisu jo§ do sada cbjaSnjene,
ali je ve¢ utvrdenc da pri tome nastupa
razvijanie jodmetila. Pokazalo se korisnim
zagrevanje jodofcorma i guajakola produ-
7iti sve dotle, dok nastaju znatne koli¢ine
jodmetila.  Dalje se pokazalo korisnim
temperaturama reakcije izabrati izmedu
105—115", pcfto kod vedih temperatura
nastupa raspadanje materija, koje je ve-
zano sa jakom promenom boje u mrku
boju. Imajuéi ove tacke gledista u vidu
pokazalo se, da se narotito dobar uslov
reakcije nalazi pri zagrevanju od oko 110°
za vreme od 40—60 Casova. Pokazalo se
korisnim, zapoceti reakciju kradim zagre-
vanjem kod neSto veée temperature, na
primer kod 120—125", a zatim produZiti
kod niZe temperature na primer kod 110°

Odstranjenje lako otparljivih sastoja-
ka reakcione meSavine moZe se vrSiti na
primer destilacijom na visokom vakuumu,
na primer pod 1 mm Zive, na vodenom
kupatilu, ili kod neSto vece temperature,
a pri tome dejstvujuée materije ostaju u
zaostatku. Ove lako otparljive materije
mogu se odstraniti ekstrakcijom sa onim
rastvornim sredstvima, koja se sa vodom
ne mesaju, na primer benzolom, toluolom,
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hlorofermom, poste se dejstvujuce materi-
ie u ovim rastvornim sredstvima uopSte ne
ili samo malo rastvaraju. Ali se mogu ove
nepotrebne materije odstraniti i sa destila-
cijom sa vodenom parcem ili na drugi na-
¢in,

Frodukt dobiven prema postupku po-
kaze dejstvo, koje spretava razvijanie
bakterija i upotrebljava se izmedu ostalog
i kao lekovita materija.

Primeri:

1.) 1 tez. deo jodoforma i 5 tez. delo-
va guajakola zagrevaju se oko 12 ¢asova
na temperaturi od 120° zatim se odstranju-
ju sve lakSe otparljive materije destilaci-
1em na vodenom kupatilu u vakuumu od
1 mm. Ostatak iznosi oko 0,4 tez. dela. Isti
pretstavlja smeclastu  amorfnu  materiju
crno-crvenkaste boje, koja rastvorena u
vodi sa sadrzinom alkohola pokazuje lepo
crveno obojenje.

2.) 1 tez. deo jodoforma i 1 tez deo
guajakola po kradem zagrevanju na oko
120" zagrevaju se oko 50 fasova na tem-
peraturi od 107°, stvaranje od oko 0,35 do
0,45 tez. delova jodmetila moZe se utvrditi
iz gubitka tezine, Reakciona mesavina je
kod normalne temperature produkat slican
asfaltu ali su oscobine iste kao $to su na-
vedene u primeru 1.

3.) 1 tez. deo jodoforma i 1,2 tez. dela
guajakola po kracem zagrevanju kod oko
120—125", zagrevaju se 40—60 tasova na
oko 107°. Zatim se isparljivi sastojci od-
stranjuiju destilacijom na vodenom kupa-
tilu pod vakuumom od 1 mm. Ostatak iz-
nesi cko 0,7 tez. delova.

4.) Upotrebljavaju se polazni produk-
ti u kolicinama, koje su navedene u pret-

hodnem primeru. Po zavrsetku reakcije iz-
liva se reakcicna meSavina pod snaznim
mesanjem u vru¢ toluol. Zatim se uz dalje
mesanje ostavi da se hladi. Po cdlivanju
toluola (filtrisanjem i centrifugisanjem) i
t d. i edstranjivanjem ostatka tolucla la-
kim zagrevanjem u vakuumu, dobiva se
smolasti predukat sa osobinama, koje su
navedene u prethednom primeru.

Produkat dcbiven prema ovim prime-
rima pokazuje sadrzinu na metoksi od oko
8—10%. Ovaj sadrzi i dalje jod ali deli-
mi¢no u onom obliku, Koji se moZe sa vo-
dom lake odstraniti.

Patentni zahtevi:

1.) Postupak za spravlijanje lekovitog
sredstva dejstvom jodoforma na guajakol,
naznalen time, $to se, ili po zavrietku re-
akecije odstranjuju nepromenjeni polazni
produkti i ostali lako isparljivi nuzpro-
dulkti, ili se molekularni odnos dejstvuiu-
¢ih polaznih produkata jodoforma i guaja-
kola izabere u pribliZznom odnosu od 1:3,
ili ako se obe mere zajedno primenjuju.

2.) Postupak po zahtevu 1, naznacen
time, Sto se dejstvo jodoforma i guajakola
vrdi kod temperature od 105—115°,

3.) Postupak po zahtevu 1 i 2 nazna-
¢en time, $to se nepromeniene polazne ma-
terije 1 lakSe isparljivi nusprodukti od-
stranjuju destilacijom u vakuumu.

4.) Postupak po zahtevu 1 i 2 nazna-
cen time, 3to se reakciona mesSavina ek-
strahuje sa rastvornim sredstvima, koja se
ne mesaju sa vedom, kao $to su benzol, to-
luol i $to se nerastvorljivi produkat odva-
ia na primer filtriranjem, centrifugiranjem
i d




