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論 文 内 容 の 要 旨

 歯科に潤ては局所麻酔剤の利用は多いが，Desirable

Propertiesを満足しうるものは少ない．そこで，一助と

したく新麻酔剤の合成研究と麻酔性の検索をおこなうと

共に市販局所麻酔剤の化学構造上よりの分類と麻酔深度

過程の相違を検討した．．

 第1編，合成的研究，局所麻酔剤の麻酔発現因子とし
       o
       ll
てエステル〔一C－O一（CH2）n－N一（R’）2〕アミド，
  o
  Ii
（一C・一NH・（CH，）n一一N（Rt）、〕，等に母核と側鎖が結

合されている事に着目し，母核にアルコオキシ安息香酸
／（・・｛）一〕の・…オキシ勘改良と一・ゲ

ンの導入，3一ヒドロオキシー3．3一ジフニニールプロ

ピオン酸，3。3一ジフェニールアクリル酸を製造し，側

鎖にエチレンクロルヒドリンと第1級アミンの縮合でジ

アルキルアミノエタノールを，ニトリルを酢酸メタノー

ル混合溶媒中で接触還元してジアルキルアミノエチルア

ミンを製造し，エステル化は各種酸にジアルキルァミノ

エチルクPリードの塩酸塩の理論量とトリエチルアミン

を縮合剤として反応させ容易にエステル化合物を合成し

た．アミド化は各種酸をチオニールクロリードで酸クロ

リードとし，これにジアルキルアミノエチルアミンを加

えて合成した．

 第2編，特にヒドロオキシ酸誘導体，アルロJ8 ？シ安

息香酸およびそのハロゲン誘導体のアルカミンエステル

ならびにアミド類の局所麻酔性について．前編に於て合

成したエステル型48種，アミド型92種を必要濃度に生理

食塩水に溶解してウサギ角膜標本，入体皮膚標本，ウサ

ギ眼睦標本を用いて局所麻酔性の有無ならびに持続性に

ついて既知のコカイン，プロカインと比較検討し，中で

も効果的な数種を選びその塩を無機酸と有機酸にし急性

毒性についても精査した．その結果，対照薬物より麻酔

持続性に於てはより効果的薬物を多数発見できた．

 アルコオキシ安息香酸誘導体に於てはアルキル基の炭

素の増減が作用に大きく影響を示し，またハロゲンの導

入も作用が認められる．塩の改良により有機酸塩は毒性

を軽減するも治療係数（毒性×効力）には顕著に表われ

なかった．

 第3編，局所麻酔剤の化学的構造による分類ならびに

麻酔液の調製について．市販局所麻酔剤の化学的共通性

にもとづいて分類し，効力との関係を精査した．（1）コ
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神経腓腹筋標本を用いて造った麻酔深度過程模図と対照

するに，〔1〕短時間で麻酔に達する型にはリドカイン

類似系に多く，母核と側鎖結合がアニリード結合を持つ
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事が認められる．〔豆〕回る時間麻酔深度がなく後急速

に麻酔に達するのがプロカイン類似系で，これは敏感に

遊離アミノ基を持つ事が特徴で，そのアミノ基をアルキ

ルで保護する事により麻酔深度過程が変化し℃，〔tl）’

作用後徐々に一定速度で麻酔に達する過程をとるように

なる．これはコカイン類似系，ジブカイン類似系に認め

られる．かかる過程を図示すると共に，Desirable Pro－

pertiesを満足するために麻酔液の等張化を容易にすべ

く食塩量をグラフに示し麻酔液調製の一助とした．

論 文 審 査 の 要 旨

 教室の局所麻酔藥および麻酔発現の研究の一環として，「第一編に於て従来の優秀なる歯科用局所麻酔剤

は麻酔発現因子にエステルとアミドに母核と側鎖が結合されている事から，エステル化合物48種，アミド

化合物92種の合成をした．

 第二編に於てこれら48種，92種にっていウサギ角膜標本，入体皮膚標本，ウサギ眼瞼標本，ガマ座骨神

経標本等の方法で麻酔の効力試験および毒性，急性中毒性実験も行なった．

 第三編に建て市販47種の局所麻酔藥の化学構造式を分析して共通性，類似等，4種に分類し，これと第

一編に於けるエステル型とアミド型との麻酔効力性格等につき比較研究を行なった．その結果，麻酔作用

は峯類を塩基・填酸塩・クエン酸塩・酒石酸に変える事により丁毒性・局所麻酔に変化を与える事を証明

した1以上の研究の局所麻酔藥の麻酔発現作用および麻酔藥の麻酔性格につき，極めて価値あ弓研究であ

．つて学位に値いするもO）である．
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