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Postupak za izradu terapeuti€ki upotrebljivih rastvora iz bazisnog kinina.

Prijava od 25. maja 1927.

Za injekciju upotrebljavani kininsko
soni rastvori &esto izaziveju jaka dra-
7eéa dejstva. Tako je na pr. poznato,

da injekcije slano-kiselih kinin-uretan ra-
stvora ne samo Sto &esto jako bole, veé
kadkad izazivaju dugotrajne infiltrate i ne-
kroze. (sravni npr. Berliner klinische Wo-
chenschrift No 58 608).

Prijavioc je sebi postavio zadatak, da
aradi nedrazeée vodene rastvore pomoéu
stvarno po sebi u vodi nerastvorljiveg ba-
zisnog kinina. Ovaj zadatak je na izvan-
redan naéin resen time, 8to je se kininska
baza rastvarala u rastvorima kininske soli
i to prvenstveno u prisustvu drugih mate-
rija, koje poveéavaju rastvorljivost.

Kao vrlo podesan solvent pokazao se
je fenil-dimetil-piracolon, zatim dolaze u
obzir kao primese, koje potpomaZzu rastva-
ranje, na pr. izovaleramid i drugi amidi
alifatiénih kiselina, zalim po sebi poznati
solventi, kao na pr. uretani.

Pronalazak daje tu korist. 3to se kom-
binovenom primenom kininske soli i ba-
zisnog kinina mogu pravili vodeni rastvori
sasvim odredjene Zeljene reakcije, na pr.
takvi, da se oni mogu prilagodili taéno
reakeiji_krvi (pH = 7,4) ili tkiva (bH =7,2).
U ostalom bazisni kininski rastvori imaju
prema neutralnim rastvorima kininske soli
veéu dezinfekcionu snagu, koja po Micha-
elis (klinische Wochenschrift 1922, 231)

zavisi od pH-vrednosti i rasli sa poveca-
vanim alkaliziranjem.

Primeri :
1. U rastvoru od 40 delova kinin-hlor-

Vazi od 1. oktobra 1927.

hidrata u 1000 delova vode rastvori se na
toploti 1.5 delova bazisnog kinina. Pri
hladjenju postaje bistar raslvor alkalne
reakcije. Dok je prema lakmusu neutralan
rastvor kinin-hlorhidrata kiseo u smislu
odredbe reakcije merenjem koncentracije
vodoniénih jonova — pri ¢em je ova odred-
ba jedino merodavna za bioloske procese
— (pH = 6.5) novi rastvor pak ima vred-
nost pH = 7,4, dakle odgovara reakciji krvi.

2. U rastvoru od 80 delova formiatnog
kinina u 1000 delova vode na vrelo se
rastvaraju 2 dela bazisnog kinina. Po hla-
djenju postaje bistri alkalni rastvor. koiji
ima pH vrednost = 7.5.

3. U 80 delova kinin-laktata u 1000 de-
lova vode na vrelo se rastvaraju 4 dela
bazisnog kinina. Vrednost pH ohladjenog
bistrog alkalnog rastvora je 7.7.

Kao §to je napred pomenute, moze se
rastvorljivost bazisnog kinina u vodenim
kinin-sonim rastvorima poveéati jos i do-
davanjem drugih rastvaraéa, kao na pr.
fenil dimetil-pirazolon, izovaleramid i tome
sliéno. Ako se na pr. naédini koncentrisani
vodeni rastvor u vodi tedko rastvorljivog
kinin-hlorhidrata rastvaranjem obe soli u
prisustvu kakve malerije, koja povecava
njenu rastvorliivost, i to, ako se upotrebi
najmanja koli¢ina te materije; koja je po-
trebna, da kinin-so drZi u rastvoru, onda
se u taj rastvor moze uneli u vecoj meri

jo§ bazi¢énog kinina.

Primer 4: U rastvoru od 10 delova izo-
valeramida u 90 delova vode na vrelo se
rastvaraju 10 delova kinin-hlorhidrata i

Din. 5.—



jedan deo bazisnog kinina. Po hladjenju
filtrirani bistri rastvor, &ija zapremina iznosi
oko 100 delova, ima vrednost pH = 7,6.

Dalja ispitivanja su pokazala, da se pri
upotrebi fenil-dimetil-pirocolona kao rastva-
raca za bazisni kinin moze proéi bez su-
dejstva kinin-soli. Dakle pomoéu ove pri-
mese mogu se &isto bazisni kininski rastvori
praviti u vodi. Ovde se dobija i ta korist,
ito se kombinovanom upotrebom kinina i
fenil-dimetil piracolona fmanifestuju poja-
&ana terapeutska dejstva, sto je izmedju
ostalog potvrdjeno i od Biirgi-a (sravni medi-
zinische klinische Wochenschrift, 1926, 22).

Moze se na pr. naéinili rastvor, koji u
100cc vode sadrzi 30 gr. bazisnog kinina
i koji je u svima srazmerama razredljiv u
vodi, dok na pr. odgovarajuéi ali sa po-
znatim rastvaraem uretanom nacinjeni
rastvor, izdvaja kinin pri razredjivanju sa
vodom.

Patentni zahtevi:

1. Postupak za izradu terapeutski upo-
trebliivih vodenih rastvora bazisnog kinina,
naznaden time, Sto se baza kinina rastva-
ra u rastvoru kinin-soli prvenstveno u pri-
sustvu drugih malerija, koje povecavaju
rastvorljivost na pr. fenil dimetil piracolon
i tome sliéno.

2. Postupak po zahtevu |, naznaéen time,
ito se delimiénim reagiranjem vodenog
rastvora kinin-soli, koji eventualno moze
sadrzati jo§ materije, koje pojaéavaju ra-
stvorljivost na pr. fenil-dimetil-piracolon
projzvodi pomocéu alkalija ili tome sliéno
rastvor bazisnog kinina.

3. Postupak po zahtevu |, naznaéen time,
sto se pri upotrebi fenil dimetil-piracolona
kao rastvaraca ne trazi prisustvo kinin-soli.



