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yum borat gibi bir alkali ile reaksiyona girebilir ve serbest
hale gegerek-sulu ¢ozeltide ¢tker. Bu reaksiyon prekain ile a-

myleine arasinda fark tesgkil eder.
Saflik kontrolii:

-En> 173°C olmalidir.

- Ca ve agir metaller aranair.

- Silfirik kil miktar tayini yapilair, Netice £ %0,1 olma~
ladar,

Miktar tayini:

Susuz ortamda HClOatile yapilir. Bulunan miktar » %98 ol-
malidir.

Kullaniligi:

fyi bir yiizeyel anestezik degildir. Ancak tronkiiler anes-
tezide kullanilir. Br gekilde tatbik edildigin”e ne kekain gi-
bi vazokonstriktor n¢ de prokain gibi vazodilatatdr otki gos-
termez. Fakat hazirlenan soliisyonun gok az da olsa asidite gbs~

termesi istenmeyen bir durundur.

PROPANOCAINE (DETRAINE)

C00~—~~CH-CH CH —N(CZHS)Z

ool

Elde edilisgi: ¥ ot

Dietil amin hevcuddyetinde asetofenon lizerine trioksimeti-
len tesir ettirlir. Daha sonra hidrojenasyona tabi tutulur ve
en son basamakta benzoil kloriiriin etkisi saglanar.




7
cocu3 o-ca-cn-ca—n(c )2
+ (CH0)5 + HN(C ), — [::%:]
+ H2
cocl Ho-ca-cuacna-u(czns)2
l’. ‘
v

cO0~—CH~CH,CH N(C 5)

JoORE

i-2 lik pomatlari halinde priirigo (kagintili bir deri

Ozellikleri:
Sara renkli bir yagdir.
.1lanilagas

hastaligir) vakalarinda kullanilar.
4~ Para-AMINO BENZOIK ASIT ESTERLERI:

1905 Yilida Einhorn PRGKAIN'i sentez etmigtir. Bu giin bu
madde bir seri ©nemli bilesifin gefi olarak kabul edilebilir.

Willstater'in biinyesinde bir -OH ve bir -COOH fonksiyonu
ihtiva eden ekgonin formiiliini vermesinden sonra Einhorn, biin-
yesinde bir amino grubu bulunan ve ayni fonksiyonlari (-QH,

COOH) ihtiva ederek ekgonin ile bir tekim analoji gisteren a-
roldatik tiirevlerin benzci% est*~:larini incelemigtir. Kokain'
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den bahsedilirken, bu bilegigin gosterddigi lokal anestezik et-
kinin blinyesindeki benzoik ester fonksiyonundan ileri geldigi
belirtilmigti. Einhorn, bu ¢alismalari sirasinda, yeni elde et-
tigi maddelerde benzoil grubunun kaldirilmasi ile lokal aneste-:)
zik etki nin kaybolmadigini gormiigtiir. Bdylece ORTHOFORME ve
ANESTHESINE (BENZOKAIN) adi verilen bilesikler ortaya gikaril-

mistir.

cooc [o{0]0)
COOCH3 00 H3 021{5
( i ]-OH [ 1NH2 | [ J
NH2 Qa; NHz
Orthoform'lar Anesthesine

Orthoform adi altinda iki bilesik taninmaktadir. Her iki-
si de ayni gruplari iativa ettigi halde farkliliklari biinyele-
rindeki -OH ve -NH2 fonksiyonlarinin degigik mevkilerde bulun-
masidir.

Bu bilegikler suda ¢oziinmezler. Tuzlara elde edilebilir,
Ancak bu tuzlar istenmeyen asit reaksiyon gosterirler.

Einhorn, amin grubunun gok zayif bazik tesirini Ortmek a-
maci ile Nirvanine adi verilen ve suda g&ziinebilen bir bilegi-
gi elde ettikten sonra adindan en gok bahsadilen Prokain'i sen=-
tez etmigtir.

Bu sentetik tiirevlerden sonra, esas molekiil yapisi ele a-
linmig ve lizerinde birtakim modifikasyonlar uygulanmistar.

Bunu genel bir sema ile gdylece vermek miimkiindiirs
g
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c
) coo-cxz)s*---x;“~

c

H
rd
N\\___a

a,b,c mevkilerinden yapilacak degigikliklerle yeni tiirev-

ler elde edilebilecektir, Bu molekiilde mevcut olan ester fonk-
siyonu 2 tip olabilir.:

1- Aminoalkol esterleri (procain tipi)

2- Alkol esterleri (butoform tipi) '

1- Aminoalkol Esterleri:

PROKAIN KLORHIDRAT (NOVOCAINE, SCUROCAINE)
(Para-Aminobenzoil dietil amino etanol)

Elde ediligzi:

Bu amagla, Para-nitrobenzoil kloriir'iin glikol monoklorhid-
rin iizerine tesiri saglanir ve biylece pwnitro benzoil kloro
etanol elc» 2dilir. Sonra bu maddenin iizerine dietil amin et~
ki ettiriliy v~ <2 son basamakta da nitro grubu hidrojenasyon

ile amin halins donigtirilir,

NO N i
C2 s /Cz“s
/
+ {Hp-H,C-CH,C1 — . 0 +ﬁv\ + B, o
//7 //, C2H5

cofr/ COOCH,,CH €1
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! C.H
]
COOCH, CH.-N~ 2 2
22\
C s

Prokain

Ozellikleri:

- Renksiz ve kokusuz kristaller halinde bulunur.

- Suda ve alkolde ¢bziiniir, kloroformda ¢ok az ¢oziiniir, e-
terde ise hig gOziinmez.

- En= 153°C dir.

-~ NaOH tesir ettirilirse baz prokain gdker, ancak bu reak-
siyonu NaHCO3 ve N823407 ile gormek wiimkiin degildir.

- Genel alkaloid :eaktifleri ve ZnCl2 ile g¢tkelme reaksi-
yonu verir.

-~ NaBrO ile turuncu bir gdkelek elde edilir.

- HESO4'li ortamda KMn04'1n rengini giderir.

- Aromatik halkaya bagli primer amin grubu ilizerinden dia-
zo reaksiyonu gergeklegtirilebilir.

- 7.,V de 290 nm dalga boyunda bir absorbsiyon bantina sa-
hiptir.

Miktar tayini:

Susuz ortamda HClO4 ile titrasyonla yapilir. Bulunan de-
ger 2 % 99 olmalidir,

Kullaniliga:

iyi bir yiizeyel anestezik olmamasina ragmen milkkemmel bir
infiltrasyon anestezifidir. Ancak istenmeyen vazodilatatdr et-

kisi, igine bir miktar,vazokonstriktor olan adrenalin katilma=-
s1 ile ortadan kaldarilabilir. Adrenalin ile veya adrenalinsiz
olmak iizere % 0.5-2 lik gtzeltileri infiltrasyon anestezisinde,
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% 5 lik soliisyonlari da ragi anestezide'kullanilir.

Sulu g¢dzeltileri 151k, sterilizasyon 1sisi ve iginde bu-
lundugu cam kabin alkalinitesi nedeni ile kolayca bozunabilir.

Burada prokain'in bazi allerjik olaylara sebep olabilece-
ginden ve siilfamitlerle arasinda bir antagonizm bulundugundan
bahsetmek gerekir. (p-alkoksi benzoik asit esterlerine bakiniz).

Prokain klorhidrat'tan bagka bir ¢ok tuzlari da hazirlan-
migtir. Bunlardan: Prokain Borat ..essecee.s.0. BORACAINE

P-Fenil propiyonatesee.eeeeese DUNACAINE (Thio-

dacaine) sayilabilir.

Her iki tiirev de gok iyi loka. anestezik etkiye sahiptir.

Prokain IV. yolla verildigi taktirde bulbustaki solunum
merkezleri lzerine tesir ederek solunum amplitiidiinii yavaglatir.
Bundan istifade cderek astim, anjindz sendromlar ve dispne va-
kalarinda kullan:iabilir, Ayrica prokain'den intra arteriyel
yella arterit ve Reynaud hastaliklarinda da istifade edilebi-
h 5 (28

Prokain tiirevi olan, PROKAINAMID adi verilen ve bu hasta-

laklarda biliyiik kullanilis sahasina szhip olan madde ise ilgili
bdliimde verilmigtir.,

Prokdin Tiirevleri: &

COOCH, eaee N2~
2 b ‘\\c

H
N
\
a
a- Amin Grubunun Siibstitiisyonu 1le Elde Edilen Tiirevler:
TETRAKAIN KLORHIDRAT:

p-Biitil amino berzcil dimetil emino etanol ( PANTOCAINE)
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CH

= g 3 :
Coo CHZCH2 N\\CH , HC1

3

Elde ediligi: \
Etil p-biitil amino benzoat'in dimetil amino etanol iizeri-
" ne Na mevcudiyetinde ve sicakta tesir ettirilmesi ile elde edi-
lir. Daha sonra da HCl ile tuz tesekkiili saglanir.

CH

0 H /, .
0 -N
C0002H5 ik CHac 2™\
/ 2 | 5
3 + HOCHZ-CHZ—N\ +Na i §! + CaHSONa + 1/2H2
CRB 181
NH—C4H9 NH—C4H9
Ozellikleri:

- Renksiz, kokusuz, hafif aci lezzetli ignecikler halinde
balunur,

- Alkolde ve suda gok goziiniir, eizsr ve benzende g¢dziinmez.

- En= 147-150°C dir.

~ % 1 1lik sulu -soliisyonu 4.,5-6,5 arasinda bir ph gosterir,
ve genel alkaloid reaksiyonlarini verir..

- Para— mevkiindeki amiho fonksiyonu bloke edildigi igin,
diazotasyondan sonra alkali ortamda p- naftol ilavesi ile ne
bir gdkelti ne de renk reaksiyonu goriilmez.

- Gozeltisine KSCN ilave edilirse sedefimsi bir g¢okelek te-
gekkiil eder ki bu HNOB'te ¢ozinir,




Miktar tayini:

HClO4 ile titrasyonla yapilair,

Gegimsizlikleri: Alkalilerle ve tanenlerle gegimsizdir.

Kullanilisgi:

Gok iyi bir yiizeyel anesteziktir ve tesiriprokain'den da-
ha uzun zaman devam eder. % 1 lik soliisyonlara halinde kullani~-
lar. Infiltrasyon anestezisinde de % 0.1 lik soliisyonlarindan
istifade edilir. Eger ragi anestezide kullanilacaksa, o zaman
10 mg dozda ve adrenalin ile beraber verilebilir.

b- Amino Grubunun veya Yan Zincirin Modifikasyonu fle Elde

¢« Bdilen Tiirevler:

1SOCAINE:

C.H
coocnacnz-u<: 37 g
C5H,

NH2
Kokain'den daha az toksik bir maddedir. Fakat az kullar =
lar
LAROCA INE
Czﬂ
C e —— .
OOCH23 c’ﬁcn 52 N\\C . s HG1
2 2 25
NHz

Yiizeyel anestezik olarak % 5-10 luk, infiltrasyon ans;

zisinde % 0,5-2 lik g&zelti halinde (adrenalin ile berabq{
kullamilair, : i

5




BUTAKAIN (BUTELLINE):

//C4H9
COOCH,.CH,_.CH, .-N
212 2 Nc.H
479
NH2
Az kullanilan bir maddedir.
TUTOKAIN : cn3 o
COO-CH-FH-CEZ-N\ s HC1
CH
CH 3
b
NH2

OXYBUPROKAIN (NOVESTINE, SCARLEULE) :

'COOCHZCHZ-N(CZHS)Z , HC1

O

-OC4H9

NHZ

Suda, alkolde, kloroformda ok g&ziinen bir bilesiktir. E-
terde ise hig ¢oGziinmez.
Oftalmolojide % 0.4 liikk ¢ozeltisi halinde anestezik ola-
rak kullanilir.

LARGAKALL ¢

HC1

% 0.01 lik pomatlari halinde kullanilar.

81
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CO-S-CHZCHZ-N(CZHS)2 ¢ HCL

-CH

-—0(032)5 3

NH

2
2- Alkollerin Esterleri:
RUTOFORKE (SCUROFORME, BUTESINE, PARAFORME)

' : 7] ;;
OOCBQCHZCd2C”3

NH2

Butil-p~ amino benzoat
Elde edilisi:
HC1'li ortamda butanol'iin p-amino benzoik asit iizerine et~

kisi ile elde edilir,

CCOH . COOCH,,CH,,CH,CH
. +HCL £ N
+ CHBCHZCszHZOH — . + HCl+ HZO
Nﬂa NHZ
Ozellikleri:

~Lezzetsiz, kokusuz, beyaz kristalize bir tozdur.
-Alkol, zeytin yagi ve eterde ¢dziiniir, vazelinde az g¢ozii~

niir. Suda ise hemen hemen hig¢ g¢oziinmez.
- En= 57-58%C dir.

- Propilen glikol ve NaOH mevcudiyetinde 1sitilirsa, bu-




