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p-AMINOBENZOIK ASIiD TUREVI iLACLARIN MIKTAR
TAYiNi HAKKINDA

THE DETERMINATION METHODS OF p-AMINOBENZOIC
ACID DERIVATES

Unal YARS*

SUMMARY

The explanation of various methods which are used for the assay of p-
aminobenzoic acid esters, is made in this work.

OZET

Bu ¢alismada p-aminobenzoik asid esterlerinin miktar tayininde kullamlmg
olan degisik yontemlerin agiklamasi yapilmistir.

Aromatik bir yapiya baglanmig serbest bir -NHg grubu, madde-
lerin miktar tayini i¢in genis olanaklar saglar. Genellikle bu
yapidaki ilaglar p-aminobenzoik- veya p-aminofenilsulfonik asidin
tiirevleri (benzokain, prokain, prokainamid, tetrakain, butakain, ne-
pain, dimetokain, pantezin, sulfanilamid tiirevleri vb.) olup bunlarda
asid gruplan ester veya amid halindedir.

p-Aminobenzoik asid tiirevi.olan ilaglarda miktar tayini i¢in
Farmakopeler nitritometrik metodu vermislerdir (Benzokain, pro-
kain ve tetrakain igeren injeksiyon ¢ozeltilerinde USP XXI spektrofo-
tometrik metod kullanilmistir). Ancak bu metodla yapilan tayinlerde
bitis noktasinin tesbitinden gelen hatalar, algak temperatiirde
¢ahigma zorunlugu, sodyum nitrit ¢ozeltisinin bozulabilmesi, pomat,
tablet gibi preparatlarda titrasyondan once ekstraksiyonla ilacin
ayrilmasi gibi hususlar miktar tayini sonug¢larim etkiler ve ¢ok has-
gas bir sonug vermez,
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Daha hassas ve daha az miktardaki numunelerle yapilan tayin-
ler yine serbest amin grubunun verdigi reaksiyonlardan yarar-
lanilarak uygulanan diger metodlardir ki bunlar:

1- Diazolamadan sonra kenetleme ve meydana gelen renkli
maddenin spektrofotometrik tayini;

[Etakridin, m-aminofenol, naftiletilendiamin vs. ile kenetleme

(1-6)]
HNO,

>~NH2 el >—NEN 1+ + H2N</ —-—->>N=N</

2- Yine serbest amin grubuna ait genis uygulama alam bulmus
bir metod da degisik aldehidlerle elde edilen Schiff bazlarinin spek-
trofotometrik yolla tayini;

\>~NH2 + ocn</ AEALIA \>~N=CH /

En ¢ok kullanilan aldehidler p-dimetilaminobenzaldehid, van-
ilin, salisil aldehid, p-dimetilaminosinnamaldehid vb. dir. (7-13)

3- Benzer reaksiyon 1,4-benzokinon (14-15) veya sodyum 1,2 naf-
tokinon sulfonat (16-17) ile yapilmis ve meydana gelen renkli
drinlerden spektrofotometrik miktar tayini olanag saglanmistir.

Yukarida verilen reaktiflerden baska metil oranj, brom fenol
mavisi, brom kresol yesili (18-21), barbiitirik veya tiyobarbiitirik asid
(22-23), hidroksilamin ve ferri tuzlar (24-25) da kullanilmis ve
olusan renkli iriinler yardimiyla spektrofotometrik miktar tayini
yapilmigtir.

p-Aminobenzoik asid tiirevi ila¢larda gerek tek madde, gerek
karisimlar ve gerekse miistahzarlarda miktar tayini UV  alanda
spektrofotometrik olarak yapilmigtir (26-32). Ozellikle birden fazla
ilacin bulundugu karigimlarda veya Bj ve Bg vitaminleri igeren pre-
paratlarda spektrofotometrik tayinden sonra absorbans oran
yardimiyla dogru sonuglar elde edilmistir (31-32),
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p-Aminobenzoik asid tiirevi ilaglarin miktar tayinleri i¢in kul-
lanilmis metodlar incelendiginde genellikle Schiff bazlan
yardimiyla yapilan tayinler pek ¢ok arastirmalara konu olmustur.
Kullanilan aldehide gére sonuglar kiyaslanacak olursa (benzokain,
prokain hidrokloriir, prokainamid hidrokloriir en fazla denenen
ilaglardir) p-dimetilaminobenzaldehid, vanilin, siiksinaldehid, gibi
reaktiflerle rengin agik olmasi, buna karsihk p-dimetilaminosin-
namaldehidde daha koyu bir renk elde edilmesi ve reaktifin 3 haftaya
kadar bozulmadan buzdolabinda saklanabilmesi tercih nedeni
olmustur. p-Dimetilaminosinnamaldehidle reaksiyonun siir'atli
ylrimesi, rengin -kullanilan teknik ve alinan ilaca gore- 5-15 daki-
ka sonra maksimum degeri bulmas: ve bu degerin 45-70 dakika sabit
kalmasi, 6lgiilen miktarlarin ¢ok kiigiik (0.1-7 meg/ml) olmas: ve
bir¢cok halde preparatlarda bir ekstraksiyona gerek duyulmadan
dogrudan miktar tayini yapilabilmesi bu metodun genis uygulama ve
arastirma alam1 bulmasina neden olmustur.

Salisilaldehid ile yapilan tayinlerde her ne kadar renk daha
agik (sar) ise de bu reaktif ile benzokain, prokain HCl, prokainamid
HCI, ortakain HCI ve butakain sulfat i¢in &lgiilebilen miktarlar da
0.7-12.5 (ve 21) mcg/ml'dir (12).

Benzokain, prokain hidrokloriir, prokainamid hidrokloriir, tet-
rakain hidrokloriir ve butakain sulfatin B ve B vitamini iceren prep-
aratlarinda p-dimetilaminosinnamaldehid veya salisilaldehidle
yapilan tayinler iyi sonu¢ vermediginden spektrofotometrik metod
UV alanda ve absorbans oram uygulanarak yapilmis ve iyi sonuglar
alinmigtir (32).
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