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HIDANTOINATO DIFENILICO
DE SODIO |

RODOLFO R, PERERA, Quimico - Farmaceiitico

Singnimoes:
Dilantina, Sodip Dilantina, Epanutina, Sodio Fentoina

11 Hidanteinato Difenilico de Sodio es un me-
dicamento moderno, ufilizado con bastante eficacia
en el tratamiento de la Epilepsia. Fué introducido
en terapéntica en el afin 1938, por Merrit y Puatnam,
cuyas trabajos nos demuestran el verdadero valor
de esle medicamento.

Hasta el dia de su empleo, ne existia un arma
terapentica que pudiera dfacar con éxite dicha en-
fermedad, a o menocs como lo hace esta droga qui-
mich. Noo guiere decir esto que Ta cures mi que
elimine o corrijy los defectos congénitos sino gue
ey ensayos efecluados por experimentadores ameri-
canos v oeuropuns, se ha llegado a0 comprobar 'y
a aceptar, como el medicamento mas indicade hasta
¢l presente, para tratar dicho wal

LLos estudios farmacéuticos fueron costeados por

Jus Laboratorivg de Parke Davis and Company y las

uhiservaciones clinicas fueron hechas en un gran na-
mero de Institufos, entre los gue se hallaban cinco,
para el fratamiento de la Epilepsia:

e sy valor terapdutico, nos habla solo el hecho
de que ha sido aceptado por el Consejo de Farmacia

(1) NINR. iniciales de las palabras “New and
Nanofficial Remedies; fermulario publicade for la
American Medical Asspciation, que comop su fitule
lp indica, incluye los medicamentos nueves, de pro-
hada aecitn terapéutica: que pueden luego, ser ins-
criptos en la Farmacopea de los EE. Ul de N. A,
a propuesta de 1y Comision Revisora.

y Quimica de la American Medical Association, guien
informi a diche Laboratorio: “gue se justifica eviden-
temente su empleo, como un agente terapéufico de
valor que promete, en el tratamiento de muchos ca-
sos de Epilepsia v gque sera aceptada su inclusion
en el NNLR, (1) y que la fitma lo puede comercia-
lizar bajo rigidas restricciones, incluyendo aquellas
que: sean indicadas en futuras experiencias.”

El Laboratorie Quimice de v AMA. ha contro-
Inde sy constitucion, hallindola de acuerdo, Ademas,
hace poco tiempo, la Comisién Revisora de fa Far-
macopea de los Estados Unidos de Nerte América,
dconsejo sy inelusion en las futuras ediciones de Ia
misma,

De lo gue :mtet:éde’, potlemos darnos cuenta de
In importancia que actualmente ha adguirido ‘esta
droga y por ello creo conveniente divulgar s co-
necimiento.,

PROPIEDADES FISICAS Y QUIMICAS

< BEs un polve blance, microctistalino, inodero, de
sahar débilmenie amargo. Es soluble en alcohol y en
acido: acético glacial; insolubie en el benceno, en el
éfer v en el éter de petrdlen. Es poco soluble =n el

agua; posee reaccion alealina al tornasel. La splu-
cion acuosa da un precipitado eristialine opalescente
de difenil-hidantoina, que se disuelve cuando el pH
es llevado a 11.7

Deriva de la hidanteina por substifucisn de 2 H,
por 2 radicales fenilps en el atomo de € N5
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y si substituimog el H unido al N 3. 'por Na,
tenemos:
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Se le atribuye también la férmula siguiente, que como
vemos es isomera de la anferior:
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Observamos al comparar su estructura, (ue es
algo andloga a los barbitiiricos;, siendo un derivade
de 1a glicolilurea, muis bien que de la maloniturea

ENSAYOS

En & NN.R. pedemos encontrar los sjguientes
CNSAyOs:

Descotmpone por medio del dcido clorhidrico, la
combinacién salifia; obtiens #si Ta dilenil-hidantoina
gue caracteriza, porque funde con descompisicion,
entre 283° y 2080,

" Transiorma la sodio-dilanting en la 5,3 difenil -
II-,3' . Qi_c’lere—lﬁda_ntnina, la gue caracteriza porgue
funde entre 163% v 167"

El Hidantoinato Difenilico de Sodio, por incine-
racivm, deja un resfduo, que responde a las carac-
teristicas del carbonate de sodio,

Una soluciin de sodio-dilanfing en el agua, es
tratada pdr el acide nitrico, se filtra v en el fil-
- trado se investigan clorures, por €l nitrato de plata
y sulfatos por el nitrato de bario, de los gue lolera
cantidades minimas. )

& En una solucién de sodio-dilanting,. acidificada
por dcido clerhidrico y filtrada, se investiga por me-
dio del T1: 8, sules de metales pesados.

Controla también la humedad, de la cual no ad-
mite mas del 2.5 %.

Usia cantidad de sodio-dilantina, previamente de-
secada v exactamente pesada, es descompuesia por
el 4cido: clorhidrica; extrae per el éter la difenil-

‘Ph

-tﬁdanteina resultante, evapora a sequedad;, y pesa

la 5,5 difenil-hidantoina. Debe dar no menos de
90,6 % ni mas de 92 % de la muestra seca y debe
fundir arriba de 2829,

PROPIEDADES TERAPEUTICAS

Posee una accién anticonvulsiva poderosa. Sa-
bemos gue la Epilepsia no ha podide nunca ser com-
batida eficazmente por los  medicamentos de que
disponemos; en un principio se empleaban los bro-
muros, los que quedaron relegados a segundo iér-
niino con el emplen del Luminal (feniletilmaloniluvea)
par ¢l #@fe 1912, En 1938 se introdujo en teraplu-
tica, por Merrit y Putnam, el Hidantoinate Difenilico

. de Sodio, los gue comprobaron gque es de accidn

eficaz en la licha, ghara r;ambaﬁr.la enfermedad ci-
tada, Los investicadores nombrados demastraron gue
puede detener convulsiones ellctricas, provocadas

experimentalmente, en animales (perros, gatos, ra-

tas, efte) como no las puede detener ningin ofro
medicamento. -

Su poder anticonvilsivanle, ¢y superior al Lu-
minal, y ain mas a4 los bromuros; ademids posee
una gran venlaja yoes que no tiede accion hipnética,
como el primero, que suele llegar a ser depresor

Fué realmente efectivo en proteger al organismo
de esas convulsiones; actia disminuyendo la fre-
citencig ¢ infensidad de log atagues en un gran ni-
mern de casos

Li conclugion de estps autores, es de que el Hi-
dantoinato Difevilico de Sodio “es de valiosa contri-
Bucidn al ariametito del médice, contra la Epilepsin”

Camptobaron su poco poder txico y detetmi-
naron s desis, como también los efectos secunda-
ripg que posee, tales como vértiges, ataxia, temblo-
res, visia borvosa, diplopia, nduseas, vomitos, derma
fitis y purpnra, que desaparecian al gdismindir la
dosis v en el caso de sinfomas géstricos (debido a
la alcalinidad del medicamente) al
droga Jhnlp con las comidas,

administrar la

Estd contraindicade su empleo, en personas de
edad avanzada, eop hipertensién o con lesiptes car-
diofrenales, como fambién en personas débiles. -

En un porcentaje relafivamente bajo de eufer-
imos, este piedicamento ejercid poca o ninguna ac-
cion; en aquellos en que actud posifivamente, les
devalvié la lucidez mental, se apoderd fe ellos un
bienestar gene.rm y aparecieron Vivaces.

Colen v colaboradores lo emplearon unide  al
Lyminal, comprobandp su mavor accidn terapéutica
iuntos, que aislados,

Kimball, Fetferman y Putnam. aconsgjan el em-
pleo de este medicamento bajo control médico, de-
bide a algines frastornos secundarios que puede
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vausar. El NUN.R. dice que “la dosis dptima debe
ser determinada, por la diaria ohservacion de sus
ciectns, por el medico”.

Los investigadores nombrados reconocen que
poste un poder anticonvulsivo, no igualado por los
medicamentos gue corrienfemente se empleaban con-
trg la Epilegsia.

cComp actha el Hidantoinato Difenilice de So-
div? Por shera no se ha pedido explicar claramente
el mecanismo de Sy accion, pero parece que actia
sobre la corteza motriz. Se elimina poco por la ori-
na, haciéndolo en mayer proporcign por las heces.

En aguellos enfermos que se les administra Lu-
minal y se fles quiere suministrar sodio-dilantina,
sie debe hacer el cambio lentamente, disminuyendo
la dosis de Luminal y aumentando la de Hidantoinuto,
hasta reemplazar agquél totalmente.

DOSIS ¥ MODO DE ADMINISTRACION

La dosis corriente para adultos es de 010 grs,
tres veces al dia. Hay que vigilar la administraeion,
sobre todo al comienzo del tratamiento, parn evitar
ia produccion de fenomenos secundarios, los cuales
desaparecen, generalmente, cuandoe el paciente recibe
la dosis necesaria.

La forma larmacéutica empleada es en compri-
midos o en capsulas, Ios que se {oman con agua,
durante o después de las comidas.

El' modo de administracion
sejado es el siguiente:

ADULTOS: T comprimido de 0.10 grs. una vez
Al dia; durante los 3 primeros dias; después un com-
primido de 010 grs., dos veces al dia, durante los
tres dias siguientes (siempre que sea bien lolerado)
y finalmente, | comprimido de 0.0 grs., ires veces
4 dia, continuandnse con esn dosis (si el paciente
lo tolera bien).

actualmente avon-
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NIROS de mas de o afos de edad — Dése 0.10
grs: por dia v sigase con esa dosis.

NIROS de menos de 4 afios de edad — Comién-
vese con 003 grs, dos veces al dia y Uése con
crema para evitar cualquier trastorno gastrico.

El formulariv ya citado, cuando se refiere a las
desis, dice que “reguiere la mas cuidadosy super-
visidn'".

De los estudios efectuados hasta este momento,
del Midantoinate Difenilico de Sedio, se deduce que
es de inestimable valor para tratar la Epilepsia.
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CURSOS Y EXAMENES;

REVISION Y CUMPLIMIENTO DE LOS
ORDEN PERMANENTE DE EXAMENES;
CREACION DE CATEDRAS;

TITULO INGENIERO QUIMICO;
TITULO QUIMICO BIOLOGO;

LIMITACION DEL ALUMNADO;

SITARIO; ETC., ETC.

LAS SUB - COMISIONES DE ASUNTOS DE LA FACULTAD Y DE ORGANIZACION,
CONSIDERAN EN SUS ORDENES DEL DIA, TODOS LOS ASUNTOS RELACIONADOS
CON LA ASAMBLEA PARCIAL Y LA ASAMBLEA DEL CLAUSTRO UNIVERSITARIO.
LOS ASUNTOS PLANTEADOS, SON LOS SIGUIENTES:

PROGRAMAS Y PLANES DE EST-UDI_O:

REFORMA DE LA LEY ORGANICA UNIVERSITARIA;
REINCORPORACION DE SECUNDARIA Y PREPARATORIOS A LA UNIVERSIDAD:
EXIGUIDAD DEL RUBRO UNIVERSITARIO;

REPRESENTACION ESUDIANTIL DIRECTA EN EL CONCEJO CENTRAL UNIVER-
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