ANESTEZYNA — WERSJA |

(4-aminobenzoesan etylu)

1. KWAS p-NITROBENZOESOWY

(utlenianie)
CH, COOK COOH
KMnO, HCI
_— _—

NO, NO, NO,
Odczynniki:
p-nitrotoluen 15g
nadmanganian potasowy 60g
kwas solny 15 cm?3

W kolbie tréjszyjnej o pojemnosci 1000 cm? zaopatrzonej w mieszadto mechaniczne
i powietrzng chtodnice zwrotng, zawiesza sie 15g p-nitrotoluenu w ok. 300 cm? wody.
Zawartos¢ kolby ogrzewa sie na tazni wodnej (w temperaturze wrzenia tazni), a po stopieniu
sie p-nitrotoluenu wprowadza sie matymi porcjami, w ciggu 2-3 godzin, 60g nadmanganianu
potasowego. Po dodaniu KMnOs mieszanine reakcyjng ogrzewa sie do catkowitego zaniku
rézowego zabarwienia (préba na bibule). Po zakoriczeniu reakcji utleniania zawartos¢ kolby
sgczy sie na gorgco przez lejek sitowy, a osad braunsztynu przemywa sie ok. 100 cm3 goracej
wody. Z potaczonych przesgczéw, po ochtodzeniu do temperatury pokojowej, odsacza sie
wydzielony, nieprzereagowany p-nitrotoluen. Przesgcz zageszcza sie na wyparce do objetosci
ok. 150 cm3. Po ochtodzeniu (chtodzac z zewnatrz zimng wodg) do temperatury pokojowe;j
dodaje sie stezony kwas solny do reakcji kwasnej wedtug papierka uniwersalnego.
Wydzielony biaty osad kwasu p-nitrobenzoesowego odsgcza sie, przemywa obficie zimng
wodg i suszy w suszarce w temperaturze 100°C przez ok. 1 godzine.

Wiasciwosci: biaty lub jasnozétty proszek lub krysztaty, t.t. 232-235°C



2. ESTER ETYLOWY KWASU p-NITROBENZOESOWEGO

(estryfikacja)
COOH COOC,H,
C,HOH
= = +H,0
H,SO,
NO, NO,
Odczynniki:
Kwas p-nitrobenzoesowy 10g
Etanol bezwodny 60 cm?
Kwas siarkowy 10 cm?
Weglan sodowy 5% ok. 25 cm3

W kolbie kulistej o pojemnosci 250 cm3 zaopatrzonej w chtodnice zwrotng
zabezpieczong rurka z bezwodnym chlorkiem wapnia, ogrzewa sie we wrzeniu przez 60 min.
10g kwasu p-nitrobenzoesowego, 60 cm?® bezwodnego etanolu i 10 cm? stez. kwasu
siarkowego (V1). Nastepnie goracy roztwdr wylewa sie do mieszaniny 75 cm?® zimnej wody z
50 g lodu i odstawia sie do lodowki_na 30 min. Wydzielony ester odsgcza sie pod
zmniejszonym ci$nieniem na lejku Shotta, przemywa 30 cm? zimnej wody, po czym rozciera
sie dokfadnie z okoto 25 cm3® 5% roztworu weglanu sodu. Surowy ester etylowy kwasu
p-nitrobenzoesowego ods3gcza sie pod zmniejszonym ci$nieniem, przemywa 30 cm?3 zimnej
wody i suszy sie na powietrzu. W celu oczyszczenia suchy surowy ester rozpuszcza sie
w 30 cm? 95% etanolu, dodaje 0,3 g wegla aktywnego, ogrzewa we wrzeniu pod chtodnica
zwrotng przez 15 minut i sgczy na gorgco przez sgczek karbowany. Do przesaczu dodaje sie
60 cm? zimnej wody i pozostawia w loddwce przez 30 min. do krystalizacji. Wydzielony ester
odsgcza sie pod zmniejszonym ci$nieniem, przemywa 30 cm? zimnej wody i suszy na
powietrzu.

Wiasciwosci:  bezbarwne, krystaliczne ptatki o temperaturze topnienia 56-57°C,
trudno rozpuszczalne w wodzie, fatwo rozpuszczalne w etanolu.



3. ESTER ETYLOWY KWASU p-AMINOBENZOESOWEGO
(redukcja zelazem)

COOC,H, COOC,H;
HC
4 +9Fe+4H,0 4 + 3 Fe 0,

NO, NH,
Odczynniki:
Ester etylowy kwasu p-nitrobenzoesowego ilos¢ z poprzedniego etapu
Zelazo sproszkowane g.s.
Kwas solny g.s.
Etanol bezwodny g.s.
Amoniak 25% g.s.

Do okragtodennej kolby tréjszyjnej o pojemnosci 250 cm? zaopatrzonej w mieszadto
i chtodnice zwrotng, wsypuje sie ester etylowy kwasu p-nitrobenzoesowego i wlewa etanol
bezwodny (5 cz. obj. etanolu na 1 cz. wag. estru). Zawarto$¢ kolby ogrzewa sie lekko do
rozpuszczenia estru i dodaje stezony kwas solny (0,1 cz. obj. HCl na 1 cz. wag. estru).
Mieszanine reakcyjng ogrzewa sie do wrzenia i porcjami w ciggu pot godziny dodaje sie
obliczong ilos¢ zelaza (1,5 cz. wag. Fe na 1 cz. wag. estru) a nastepnie ogrzewa sie we
wrzeniu przez 4 godziny. Po zakoniczonej redukcji zawartos¢ kolby rozcienicza sie dwukrotnie
etanolem i s3czy na gorgco przez lejek Shotta z ok. 5 mm warstwg ziemi okrzemkowe;.
Klarowny przesgcz doprowadza sie 25% amoniakiem do pH 8 - 9 wobec papierka
uniwersalnego, ogrzewa do wrzenia i powtdrnie sgczy na gorgco przez karbowany sgczek
bibutowy. Przesgcz zageszcza sie do 1/3 objetosci na wyparce rotacyjnej i rozciencza
trzykrotnie woda. Wydzielony ester odsgcza sie na lejku ze szkta spiekanego i suszy w
eksykatorze nad chlorkiem wapniowym. W celu oczyszczenia przeprowadza sie krystalizacje
z 50% v/v etanolu.

Wiasciwosci: biaty lub prawie biaty proszek lub bezbarwne krysztaty, stabo rozpuszczalne
w wodzie, dobrze w etanolu, t.t. 87-88°C



3A. ESTER ETYLOWY KWASU p-AMINOBENZOESOWEGO
(redukcja wodorem)

COOC,H, COOC,H,
+3H, —= + 2H,0
NO, NH,
Ester etylowy kwasu p-nitrobenzoesowego ilos¢ z poprzedniego etapu
Ditlenek platyny PtO; 12.5 mg / kazdy gram estru
Etanol 95° 10 cm3 / kazdy gram estru

Do szklanej gilzy autoklawu wprowadza sie, po zwazeniu, otrzymany w poprzednim
etapie syntezy ester etylowy kwasu p-nitrobenzoesowego. Nastepie dodaje sie wyliczong
ilos¢ etanolu 95° oraz umieszcza mieszadto magnetyczne. W celu rozpuszczenia estru zestaw
nalezy umocowac¢ na mieszadle magnetycznym i miesza¢, a w razie potrzeby delikatnie
ogrzac. Po rozpuszczeniu estru do roztworu dodaé obliczong ilos¢ katalizatora Adamsa
(PtO2). Przygotowang mieszanine reakcyjng umiesci¢ w aparacie do wysokocisnieniowe;j
redukcji wodorem. W celu usuniecia powietrza do cylindra autoklawu nalezy wprowadzié
wodor napetniajgc aparat do cisnienia ok. 2 -3 Bar. Czynnos¢ te powtdrzy¢é dwukrotnie.
Nastepnie napefni¢ aparat wodorem do cisnienia 50 Bar i uruchomi¢ mieszanie. Po
zakoniczeniu pobierania wodoru przez substrat (ok. 1 — 2h) wytaczy¢ mieszanie i usungc
nadmiar wodoru.

Mieszanine reakcyjng przesgczy¢ przez saczek z twardej bibuty. Przesgcz zagesci¢ na wyparce
rotacyjnej pod zmniejszonym ci$nieniem, a uzyskang surowg anestezyne poddac krystalizacji
z 50 % v/v etanolu.

Wiasciwosci: biaty lub prawie biaty proszek lub bezbarwne krysztaty, stabo rozpuszczalne
w wodzie, dobrze w etanolu, t.t. 89-90°C



