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Niniejszy wynalazek dotyczy sposobu
wytwarzania Srodkéw znieczulajacych, za-
wierajacych oprocz Srodka dzialajgeego
miejscowo znieczulajaco réwniez Srodek
zwezajacy naczynia, bedacy zwu;zklem 0
Wwz0rze nastepujgcym:.
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w ktérym litera B oznaeza wodér lub
reszte alkylowa; przez zastosowanie tyeh
zwigzkéw unika si¢ mniedogodnodci zna-
nych Srodkéw tego rodzaju d\otychczas
uzywanych do miejscowego znieczulania.

Znane jest juz stosowanie miejscowo
znieczulajacyeh §rodkéw, zawierajgcych
oprécz zwigzku o dzialaniu miejseowo
znieczulajacym Srodek, zwezajacy naczy-
nia ; dzialanie ostatnio wymienionego $rod-
ka polega na zlokalizowaniu i przediuze-
niu znieczulenia. Jako $rodek, zwezajscy
naczynia, stosowamo zwlaszeza 3,4 - dwu-
oksyfenyloetylolometyloamine o wzorze na-
stepujacym:
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a jako Srodek miejscowo znieczulajacy,
p. jednochlorowoderek » - aminobenze-
ylodwuetyloaminoetanolu.



Znane Srodki dzialajagee znieczulajaco,
zawierajgce 3,4 - dwuoksyfenyloetylolo-
metyloamine, jako Srodek do zwezania na-
czyn, wykazuja jednak wady.

Zwlaszcza trwalo§é znanych roztwo-
réw jest nieznaczna wskutek latwego utle-
niania si¢ 3,4 - dwuoksyfenyloetylolomety-
loaminy. Prébowano juz usunaé albo cho-
ciazby w znacznej mierze zapobiec roz-
kladowi takich roztworéw przez dodawa-
nie $rodkéw redukujacych, co jednak nie
udalo sie zupelnie osiggngé. Ta wada z
powodu rozkladania sie takich roztworéw
wystepuje zwlaszcza w otwartych ampul-
kach, poniewaz zawarto§é otwartych am-
pulek zmienia szybko swo6j kolor i staje
sie wskutek tego nieuzyteczna.

Obecnie stwierdzono, ze zwigzki o na-
stepujacym wzorze:
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w ktérym litera R oznacza wodér lub
reszte dlkylowa, czyli 3,4 - dwuoksyfeny-
loizopropyloloamine lub jej wyzsze homo-
logi, podstawione w grupie aminowej,
mozna z korzyScig stosowaé zamiast 3,4 -
- dwuoksy - fenylo - etylolo - metyloami-
ny, a mianowicie razem z miejscowo znie-
czulajacymi $rodkami w celu zlokalizowa-
nia i przedluzenia dzialania znieczulajace-
go. Nadspodziewanie stwierdzono, ze ta-
- kie kombinacje §rodkéw posiadajg znacz-
nie wigkszg trwalo§é, mniz znane dotych-
czas Srodki. Dos§wiadczenia poréwnawcze
wykazaly, ze roztwory Srodkéw znieczula-
jacych, do ktérych dodano 3,4 - dwuoksy-
fenyloetylolometyloaminy, zmieniaja w
znacznym stopniu swojg barwe przy do-
stepie powietrza juz po uplywie 24 godzin,
podczas gdy odpowiednie roztwory, zawie-
. rajgce wyzsze homologi tego zwiazku, nie
wykazuja w tym czasie jeszcze zadnej

zmiany barwy. OczywiScie mozna trwalo§é
roztworéw, zawierajacych homologi te,
jeszcze bardziej zwigkszyé, zwlaszeza przy
dostepie powietrza, przez dodanie sub-
stancji redukujacych.

Ponadto stwierdzono, ze takie kombina-
cje Srodkéw nie wywoluja wyzej wymienio-
nych dziatan trujacych wystepujacych przy
stosowaniu 3,4 - dwuoksyfenyloetylolome-
tyloaminy razem ze zwigzkami miejscowo
znieczulajacymi, i ze mozna je bez spowo-
dowania, dziatan pobocznych stosowaé do
leczenie osobnikéw chorych mna hyperty-
roidyzm, jak réwniez w przypadkach
zwapnienia tetnicy i wysokiego ciSnienia
krwi. Oprécz tego stwierdzono réwniez,
ze Srodki dzialajace miejscowo znieczula-
jaco, zawierajace jako Srodek zwezajacy
naczynmia, np. 3,4 - dwuoksyfenylo - izo -
- propyloloamine, nie wywoluja objawéw
podobnych do kolapsu, wystepujacych nie-
kiedy po stosowanmiu 3,4 - dwuoksyfenylo-
etylolometyloaminy.

Wyzej opisane Srodki miejscowo znie-
czulajace razem ze Srodkami zwezajgcymi
naczynia mozna w ten sam sposéb stoso-
waé¢ do wstrzykiwan lub znieczulania blon
Sluzowych w celu osiggniecia miejscowego
znieczulenia, jak Srodki miejscowo znie-
czulajace, otrzymywane przy uzyeciu 3,4 -
- dwuoksy - fenyloetylolometyloaminy.

Srodki dzialajace zmieczulajgco, otrzy-
mywane wedlug wynalazku, mozna wpro-
wadzi¢ do handlu w kazdej postaci, stoso-
wanej zwykle w praktyce farmaceutycz-
nej, np. w postaci proszku, tabliczek lub
w postaci gotowych do uzycia, wyjalowio-
nych roztworéw w zatopionych ampultkach
szklanych lub flaszkach. Srodki te nie
utleniajg sie i nie rozkladaja w obecnoSci
wody.

Oprécez 3,4 - dwuoksyfenylo - izopropy-
loloaminy mozna stosowaé w charakterze
Srodkéw zwezajacych naczynia 3,4 - dwu-
oksyfenyloizopropylolometyloaming o wzo-
rze:
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3,4 - dwuoksyfenyloizopropyloloetyloamine
0 Wzorze:
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3,4 - dwuoksyfenyloizopropylolopropyloa-
mine 0 wzorze:
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Przy miejscowym znieczulaniu stosuje
si¢ razem ze Srodkami, zwezajgcymi na-
czynia, jako Srodek dzialajgcy zmieczula-
jaco, z korzySciag chlorowodorek p - ami-
nobenzoylodwuetyloamino - etanolu. Po-
nadto estrami alkyloaminowymi kwaséw
aromatycznych, ktére mogg by¢ stosowane
jako Srodki dzialajgce znieczulajaco, s3
np. siarczan p - aminobenzoylo - ¢ - buty-
loaminopropanolu, chlorowodorek p - ami-
nobenzoylodwumetylo - aminometylobuta-
nolu, chlorowodorek » - butyloaminoben-
zoylodwumetyloaminoetanolu, chlorowodo-
rek p - aminobenzoylo - 2,2 - dwumetylo -
- 8 - dwuetyloamino - I - propanolu, chlo-
rowodorek a - butylooksycynchonylo - 7 -
dwuetyloetylenodwuamidku i chlorowodo-
rek kwasu 7 - (2 - metylopiperydyno) -
propylobenzoesowego.

Przy wytwarzaniu gotowych do uzycia
roztworéw wodnych Srodkéw znieczulajg-
cych, zawierajacych obok §rodka miejsco-
wioznieczulajacego réwniez Srodek, zweza-
jacy naczynia, mozna dodawaé mnieorga-
nicznych $rodkéw redukujgcych rozpu-
szezalnych w wodzie. Jako Srodki reduku-

jace z korzysciag mozna stosowaé sole kwa-
su siarkowego i podsiarkawego lub ich po-
chodne, mnp. kwadny siarczyn sodowy,
kwadny siarczyn potasowy, siarczyn sodu,
formaldehydo - dwusiarczyn, podsiarczyn
sodu, acetonodwusiarczyn i sulfoksylan
formaldehydowy. Potrzebna, ilo§é Srodka
redukujacego jest stosunkowo mala i za-
lezy od charakteru stosowanego Srodka
redukujacego. Zasadniczo naleiy dodawagé
50 — 200 mg $rodka redukuJaycego na
kazde 100 em? roztworu.

Przyklad I. 100 g chlorowodorku p -
-aminobenzoylodwuetyloaminoetanolu mie-
sza si¢ dokladnie z 1 — 2 g 3,4 - dwuoksy-
fenyloizopropyloloaminy w postaci chloro-
wodorku. Otrzymang jednolita mieszanine
wprowadza si¢ do handlu badZ w postaci
proszku, bagdZz w postaci tabliczek. Dwu-
procentowy wodny roztwér chlorowodorku
P - aminobenzoylodwuetyloaminoetanolu
otrzymuje sie, rozpuszczajgc 2 g |proszku
lub tabliczek w 100 cm3 wody. :

Przykilad II. 50 — 100 g chlorowo-
dorku p - aminobenzoylodwuetyloamino-
etanolu i 0,6 — 1 g 3,4 - dwuoksyfenylo-
izopropyloloaminy w postaci chlorowodor-
ku lub innej w wodzie rozpuszczalnej soli
tej aminy rozpuszcza sie w 5 000 cm3 wy-
jatowionej wody lub 0,6°/-owego wyjalo-
wionego roztworu chlorku sodowego. Na-
stepnie dodaje sie 5 — 10 g kwasnego
siarczynu sodowego jako §rodka reduku-
jacego, a otrzymany w ten sposéb roz-
twér przesacza sie.

Przyklad III. 20 g chlorowodorku p -
- aminobenzoylodwuetyloaminoetanolu, 2 g
chlorku sodowego, 4 g siarczanu potaso-
wego i 20 cm3 19/p-owego roztworu 3,4 -
- dwuoksyfenyloizopropyloloaminy, zakwa-
szonego kwasem solnym, rozpuszeza sie¢ w
takiej iloSci wody destylowanej, Ze catko-
wita objetoS§¢ wynosi 1 000 ¢cms3.

W razie potrzeby mozna do otrzyma,-
nego roztworu dodaé 2 g acetono - dwu-
siarczynu.



Przykiad IV. 10 g chlorowoderku p -
- aminobenzoylodwumetyloamino - metylo-
butanolu, 6 g chlorku sedowego i 0,2 g
chlorowodorku 3,4 - dwuoksyfenyloizopro-
pyloloaminy rozpuszcza sie w takiej iloSci
wody destylowanej, ze catkowita objeto§é
roztworu wymnosi 1 000 cm3. Do otrzyma-
nego roztweru mozna dedaé¢ 2 g ocetomo -
- dwusiarezynu.

Przyklad V. 10 g chlorowodorku estru
B - piperydynoetylowege kwasu £ - meto-
ksyetyloaminobenzoesowego, 4 g chlorku
sodowego, 2 g kwadnego siarczynu sodo-
wego i 0,2 g chlorowodorku 3,4 - dwuoksy-
fenyloizopropyloloaminy rozpuszcza sie w
takiej iloSei wody destylowanej, ze calko-
wita objeto§é roztworu wymosi 1 0600 cms.

Przykiad VI. 2 g chlorowodorku estru
B - dwumetyloaminoetylowego kwasu 4 -
- butyloaminobenzoesowego, 4 g chlorku
sodewego, 4 g siarczanu potasowego i 0,2 g
chlorowodorku 3,4 - dwuoksyfenyloizopro-
pyloloaminy rezpuszeza si¢ w takiej iloSci
wody destylowanej, ze calkowita ebjetosc
roztworu wynesi 1000 cm3. Do otrzyma-

nego Troztworu mozna dodaé male ilodca
kwasu siarkawego.

Zastrzezemnie patentowe.

Sposéb wytwarzania tfwa}ych roztwo-

réw drodkéw znieczulajacych, znamienny

tym, ze Srodek dzialajgcy znieezulajgco

przeprowadza si¢ do roztweru razem ze

Srodkiem zwezajacym maczynia, bedacym
3,4 - dwuoksyfenyloizopropyloloaming o
nastepujacym wzorze:
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w ktérym litera R oznacza wod6ér lub
reszte alkylowsa.

"I. G. Farbenindustrie
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