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Síntesis de: 

17-alfa-acetoxi-4-cloro-l,4,6-pregnatrien-l,20-

diona. 



OBJETIVO 



OBJETIVO 

Actualmente, el antiandrógeno más potente indicado con

tra el cáncer de próstata en hombres es el acetato de cipro

terona (fórmula XVI, pág. 10). En este fármaco¡ se han com

probado como reacciones secundarias, diversos efectos pro

gestacionales no deseados, por lo que su uso se ve limitado. 

El objetivo de este trabajo es disminuir dichos efectos 

al sintetizar un fármaco a partir de la 17-alfa-acetoxi-pro-~ 

gesterona (fórmula XXVII, pág. 12) para llegar al producto 

deseado: el 17-alfa-acetoxi-4-cloro-1,4,6-pregnatrien

J,20-diona (fórmula XXX pág. 12). 

En vista de que el compuesto está mencionado en una pa

tente (ver ref. 18, pág. 37)donde su descripción no es cla

ra, se decidió preparar una cantidad más grande para su pos

terior evaluación farmacológica y la formación de diferentes 

derivados en posición 17. 
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IllTRODUCCidN 

Los esteroides son compuestos orgánicos derivados del 

ciclopentanoperhidrofenantreno (fórmula I, pág. 5) hidro

carburo polinuclear alicíclico. Se clasifican en vario• 

grupos de acuerdo con la naturaleza de las cadenas alifá

ticas en las posiciones: 10, 13 y 17. Cada uno de dichos 

grupos desciende de un hidrocarburo alicíclico fundamental, 

y son cinco los principales (ver cuadro I, pág. 5). 

a) Estrano (II), con un radical metilo en posición 13, 

de donde se originan los estrógenos u hormonas sexuales fe

meninas como el estradiol (III). 

b) Androstano (IV), con metilo en las posiciones 10 y 

13, del que proceden los andrógenos u hormonas sexuales 

masculinas como la testosterona (V), 

c) Pregnano (VI), con dos grupos metilo en 10 y 13 y 

un grupo metilo en posición 17, del que derivan las hormo

nas adrenocorticales como el cortisol o hidrocortisona (VII). 

d) Colana (VII), con dos radicales metilo en 10 y 13, 

y una cadena de cinco átomos de carbono en la posición 17, 

de donde provienen los ácidos biliares, como el ácido cóli

co (IX). 

e) Colestano (X), con dos grupos metilo en 10 y 13, y 

una cadena alifática de ocho carbonos en la posición 17, 

del que se origina el colesterol (XI). 

Existen otras estructuras con el núcleo del ciclopenta-



3 

noperhidrofenantreno como sapogeninas, glucósidos cardiotó

nicos y algunos alcaloides. 

Debido a su gran trascendencia fisiológica y farmaco

lógica que abarca desde la prevención del aborto hasta la 

detención de cánceres hormona dependientes (como el de prós

tata), los asteroides han sido protagonistas de una extensa 

investigación química, por lo que su importancia dentro del 

campo de la medicina es de consideración. 

En la actualidad, se han tratado de obtener por vía 

sintética asteroides nuevos que constituyen adelantos impor

tantes con respecto a los ya existentes y tratan de produ

cir sustancias de acción más eficaz, menor toxicidad y efec

tos progestacionales mínimos. 

El antiandrógeno más potente que se conoce en el mer

cado es el acetato de ciproterona; sin embargo, este fárma

co tiene efectos progestacionales no deseados como: azoos

permia, escasa atrofia de los conductos seminíferos, gine

comastia, etc. Debido a su semejanza química con la hidro

xiprogesterona se limita su uso en pacientes masculinos; 

por ello este trabajo tiene como finalidad sintetizar un 

antiandr~geno derivado de la progesterona que presente el 

mínimo de efectos progestacionales. 

Con base en su estructura química, se ha determinado 

que la actividad del acetato de ciproterona está dada por: 

-La estructura casi plana de la molécula. 

-Dos dobles enlaces en las posiciones 4 y 6. 



• 

-Un grupo metileno en los carbonos l y 2. 

-Dos grupos cet6nicos en 3 y 20. 

-un halógeno (el cloro) en el carbono 6; obteniéndose 

por consiguiente un éster acetato con bastante semejanza al 

gestágeno hidroxiprogesterona. 

Tomando en cuenta las características anteriores, se 

procedi6 a sintetizar un hom6logo del acetato de ciprotero

na, para lo que se partió de la 17-alfa-acetoxiprogesterona 

(XVIII, pág. 12) y se hizo las siguientes modificaciones: 

introducir su sustituyente electronegativo (c1-¡ en c 4 ; 

así como dobles ligaduras en c 1 , c 4 y c6 ; como paso adicio

nal se hidroliz6 el grupo acetoxi del c 17 con sosa para ob

tener un hidroxilo (pues se sabe que los efectos progesta

cionales se ven disminuidos con el alcohol) y además para 

poder comparar como varia la actividad farmacol6gica con 

respecto al tamafto del grupo en la posici6n 17. 
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CUADRO I .- CLASIF"ICAC.ldN or LOS ESTEROi DES. 

ACCIÓN. · 
GRUPO EJEMPLO FARMACOLÓGICA 

ESTRANO 

E~, ct5P MORMONA 

::?' 1 .:i .:. 
SEXUAL . 

~ FEMENINA 
H HO 

< II > lm1 
ANDROSTANO 

ctEP HORMONA 
SEXUAL 

' 
MASCULINA 

ti 
lllll ( ll 1 

PREGNANO 

ctEt5 HORMONA 
DE lA CORTEZA 

SUPRARRE.NAI. 

H 

<m1 <m1 



CONTINUACIÓN DEL CUADRO l. 

GRUPO 

COLA~~ 

~ 
~ 

( lZIIJ) (IX) 

e X> lXI l 

IS 

ACCIÓN 
fARMAtOLd&ICA 

ÁCIDO 

BlLlAR 



Gl!NERALIDADl!S 



l. GllllDALIDADBS 

Los andrógenos son hormonas esteroi.W. responsables de 

los caracteres sexuales tanto primarios como secundarios de 

los animales machos. En la circulación, actúan corno pro

horrnonas para la formación de dos clases de esteroides: 

andrógenos 5-alfa reducidos corno la dehidrotestosterona 

(XII, pág. 10), los cuales actúan como mediadores intracelu

lares de la mayor parte de los efectos hormonales, y los 

estrógenos corno el estradiol (IV, pág. 6), que incrementan 

algunos efectos androgénicos y anulan otros. 

Los testículos, órganos sexuales primarios masculinos, 

son glándulas que secretan el andrógeno natural más poten

t~ la testosterona (VI, pág. 6), ésta posee acciones 

rnasculizantes ó virilizantes, es decir, capaz de desarrollar 

los órganos y caracteres sexuales masculinos, y es el prin

cipal esteroide androgénico en el plasma de los hombres. 

En las mujeres, los ovarios y las glándulas adrenalos se

cretan cantidades más pequefias de testosterona. 

Se sabe que el carcinoma de la próstata (Órgano sexual 

masculino secundario), depende en su desarrollo de la se

creción de testosterona, de manera que se trata de un cán

cer hormonodependiente. En esta forma, el tumor es activa

do por los andrógenos e inhibido por: castración, adminis

tración de estrógenos, y por los antiandrógenos. 

Los antiandrógenos son generalmente asteroides de ori-



8 

gen natural o sintéticos, que bloquean los receptores andro

génicos en los órganos blancos; se trata de un proceso de 

competición con los andrógenos del organismo (antagoni•mo 

de tipo competitivo), que impide la acción de los andróge

nos sobre los órganos sexuales secundarios como: vesículas 

seminales y próstata. 

La búsqueda de compuestos que pueden inhibir la sínte

sis o acción de los andrógenos (antiandrógenos) se compren

dió indudablemente debido a consideraciones clínicas. El 

tratamiento del cáncer de próstata fue uno de los primeros 

objetivos; pero los antagonistas potentes se pueden emplear 

desde la virilización en las mujeres hasta la pubertad tem

prana en varones; y del acné a la satiriasis. Estos com

puestos en un futuro, podrían ser valiosos como anticoncep

tivos masculinos. 

Los estrógenos, como la estrena (XIII, pág. 10), pue

den considerarse hasta cierto punto como antiandrógenos, 

ya que tienen acciones propias sobre los tejidos genitales 

diferentes de las de los andrógenos y así, pueden oponerse 

a estos últimos. Los efectos sobre el hipotálamo y la 

hipófisis al disminuir la secreción de gonadotropinas, 

puede inhibir también la secreción de testosterona; pero 

sus efectos secundarios limitan su uso como fármacos. 

se conocen gran variedad de antiandrógenos entre los 

cuales se encuentran: 

a) Los antiandrógenos que se sintetizan a partir de 



la molécula de progesterona, tienen el prop6sito de separar 

las actividades progestacionales de las antiandrogénicas. 

Como ejemplo de estos derivados tenemos a la medrogesterona 

(XIV, pág. 10), la A-norprogesterona (XV, pág. 10), los de 

grupo metileno en posici6n alfa entre los carbonos 1 y 2 

como el acetato de ciproterona (XVI, pág. 10) y con hete

roátomos en la molécula (XVII y XVIII, pág. 10). 

b) Los antiandr6genos que se sintetizan a partir de 

la testoste!ona, tienen el prop6sito de buscar un efecto 

antag6nico como la 17-alfa-metil-beta-nortestosterona (XIX, 

pág. 10) y compuestos más complejos (XX, pág. 10). 

c) Antiandr6genos no derivados de la progesterona o 

de la testosterona como la spironolactona (XXI, pág. 11) y 

spiroxazona (XXII, pág. 11) y los que tienen características 

similares al acetato de ciproterona (XXIII y XXIV, pág. 11). 

d) Antiandr6genos no esteroidales como la flutamida y 

su metabolito hidrolizado (XXV y XXVI, pág. 11) con aplica

ciones en el carcinoma prostático, 

En ratas normales, la administraci6n de acetato de ci

proterona produce (lo mismo que la castraci6n) una atrofia, 

que ocasiona disminuci6n en el peso de la pr6stata y vesí

culas seminales. 

Para evaluar farmacol6gicamente la actividad de los an

tiandr6genos, se comparan los pesos de las pr6statas y vesí

culas de ratas macho normales con los pesos de los 6rganos 

de ratas tratadas con diferentes concentraciones del anti-

andr6geno por evaluar y con los pesos de los 6rganos de las 

ratas castradas. 
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e\ No derivan ni de la pro9esterona. ni de la testos-
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3. DISCUSIONES 

Para llegar a la síntesis del 17-alF•-acetoxi-4-cloro-

l,4,6-pregnatrien-3,20-diona (ver fórmula XXX del esquema 

general, pág. 12), se usó como materia prima un derivado 

de la progesterona: la 17-alfa-acetoxiprogesterona (XXVII) 

ya que es relativamente fácil de adquirir y es factible 

hacerle modificaciones para obtener una actividad antian-

drogénica y efectos progestacionales mínimos. 

La materia prima se caracterizó por presentar una 

~áxima de 250 nm en su espectro de absorción ultravioleta 

(U.V.). En el espectro de Infrarrojo (I.R.), mostró las 

siguientes seftales: en °1950 cm-l correspondiente a meti

los y metilenos confirmados en 1380 y 1440 cm-l respectiva

mente; en 1740 cm-l dió una señal típica de éster del C17 

confirmada en 1260 cm -l. Para el. carbonilo de cetona 

alfa-beta insaturada en C3 se observó una seftal en 1660 cm-l 

a 1620 cm-l la senal indicó una insaturación alifática con-

jugada correspondiente a la doble ligadura en el C4. El 

espectro de resonancia magnética nuclear (R.M.N.) presentó 

las siguientes seftales: singuletes en 0.6 y 1.1 ppm de los 

metilos de C1e y C¡9 respectivamente; el metilo del C21 y 

del grupo acetoxi presentaron singuletes en 1.9 ppm y 2.0 ppm 

consecutivamente; el protón vinílico en el C4 dió un singu

lete con un desplazamiento químico de .5.8 ppm. 

El primer paso de la síntesis, fue la obtención del 
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epóxido 17-alfa-acetoxi-4,S-epoxi-pregnen-3,20-diona (XXVIII) 

a partir del doble enlace en el c 4 de la 17-alfa-acetoxi

progesterona (XXVII) mediante un peróxido como el agua oxi

genada en medio básico para facilitar la adición· nucleofí

lica del átomo de oxígeno entre el carbono 4 y carbono 5 

usando como disolvente metanol. En esta reacción, el epó-

xido se obtuvo con un rendimiento del 79.54 por ciento. El 

compuesto obtenido se caracterizó por no presentar un espec-

tro de absorción en el u.v. porgue se eliminó la conjugación 

de la cetona. En el espectro de I.R., desaparecieron las 

seffales en 1660 cm- 1de la cetona alfa-beta insaturada y 

en 1620 cm- 1 de la doble ligadura en c 4 ; pero se intensifi

có la señal en 1250 cm-l correspondiente al epóxido en c 4 y 

c 5 y al acetoxi en c 17 • En la R.M.N., se perdió la señal 

en s;s ppm del protón vinílico, pero apareció con un des-

plazamiento de 2.9 ppm un singulete correspondiente al pro

tón de un CH- unido al oxígeno del epóxido. 

Para la apertura del epóxido, éste se disolvió en ace-

tona y se hizo reaccionar con ácido clorhídrico concentra

do para facilitar la reacción, obteniéndose corno ínter-

mediario la clorhidrina, gue con el calentamiento del re

flujo se deshidrató para proporcionar el segundo producto 

de la síntesis: el 17-alfa-acetoxi-4-cloro-pregnen-3,20-

diona (XXIX) con un rendimiento del 68.71 por ciento. Este 

derivado presentó las siguientes características espectros

cópicas: una .?.máx=259 nm en el U.V. indicativo para la for-



mación de la cetona conjugada, pero ahora con un sustitu

yente: el cloro, que causa un desplazamiento batocrómico 

hacia una longitud de onda mayo con respecto a la materia 

prima. En el espectro de l. R. aparecieron: la banda de 

la cetona alfa-beta insaturada a 1690 cm- 1 , así como una 

señal en 1580 cm-l correspondiente a la doble ligadura de 

C=C en el c4 ; a 600 cm- 1 surgió la se~al correspondiente al 

enlace C-Cl. En el espectro de R.M.N. se aparecieron los 

dos singuletes de los metilos angulares con los siguientes 

desplazamientos químicos: en 0.6 ppm de c18 y en 1.2 ppm 

del c 19 ; también observamos señales en 1.9 ppm para el me

tilo del c21 ·y en 2.0 ppm para el metilo del grupo acetoxi 

en el c 17 • 

El siguiente paso fue la deshidrogenación del compues

to (XXIX) en c 1 y c6 , para dar el 17-alfa-acetoxi-4-cloro-

1,4,6-pregnatrien-3,20-diona (XXX), para ello se usó como 

agente oxidante el o.D.Q. (2,3-dicloro-5,6-dicianobenzoqui

nona), que por poseer cuatro grupos electroatrayentes tiene 

un potencial de oxidación muy alto, y una corriente de clo

ruro de hidrógeno anhidro, usando como disolvente di-

oxano seco, En el medio de la reacción parte del D.D.Q. 

reducido, precipita, y el resto se elimina pasando la mez

cla de reacción por una columna de alúmina neutra eluyén

dola con un sistema hexano-acetato de etilo (8:2). El ren

dimiento de esta reacción fue del 54.01 por ciento. En el 

espectro de U.V. se apreciaron dos señales: la primera 

15 
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con una ~máx=290 nm dada por el sistema 1,4,6-trien-3-ona, 

y la segunda a una Amáx=258 nm correspondiente al sistema 

l-en-3-ona. En el J.R. se percibió una banda en 1600 cm-l ca

racterística de dobles ligaduras alifáticas conjugadas dadas 

por C1 y C4. La resonancia magnética nuclear presentó dos 

dobletes con una J=4 Hz y con desplazamientos químicos en 

7.1 ppm (lHIY 6.3 ppm (lHl correspondientes al sistema de 

acoplamiento AB entre los protones vinílicos de los carbonos 

l y 2. También se observaron doble de dobles en 6.2 ppm 

(lH) y 6.8 ppm (lH) con una J=5 Hz correspondientes al sis-

tema de acoplamiento ABC dado por los protones vinílicos de 

C6 y C7 y la interacción con el protón alílico en C9. Me

diante este espectro, se confirmaron las dobles ligaduras 

en las posiciones 1, 4 y 6 respectivamente. 

Como paso adicional, finalmente se procedió a realizar 

la hidrólisis del grupo acetoxi en C¡7, para dar el alcohol 

correspondiente: 17-alfa-hidroxi-4-cloro-l,4,6-pregnatrien-

3,20-diona (XXXI~ se utilizó hidróxido de sodio y metano! 

como disolvente. La base proporciona el reactivo nucleofí

lico necesario para efectuar la hidrólisis. El producto se 

obtuvo con un rendimiento del 54.58 por ciento y mostró un 

espectro de U.V. igual al del producto anterior. En el I.R., 

apareció una banda característica del alcohol en 3470 cm-l y 

se confirmó con la R.M.N. ya que el singulete en 3.4 ppm 

correspondiente al protón del alcohol desaparece con agua 

deuterada. 

Actualmente, los derivados nuevos XXX y XXXI se están 

evaluando farmacológicamente. 
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.:>TAS. 

Los puntos de fusión (P.F.) se determinaron en el apa

rato de "Fisher-Jones• y no están corregidos. 

Los espectros de ultravioleta (UV) se corrieron en me

tano! con un espectrofotómetro Ultravioleta-Visible Perkin

Elmer 202 automático de doble haz. 

Los espectros de infrarrojo (IR) se corrieron sobre 

película en un espectrofotómetro de infrarrojo Perkin-Elmer 

337. 

Los espectros de resonancia magnética nuclear (RMN) 

se determinaron en el espectrómetro Varian EM 390, con clo

roformo deuterado y tetrametil silano con referencia inter

na; los desplazamientos químicos se dieron en ppm. 

La cromatografía en placa fina se efectuó usando gel 

de,sílice Merck GF 254. 

La cromatografía en columna se hizo sobre gel de síli

ce de Merck con tamafto de partícula de .063-.2 mm o bien, 

en alúmina neutra. 
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4. Pl\Rft l!XPDillBHTAL 

1. S{nteeia de 17-•lfa-acetoxi-4,5-epoxi-preqnen-3,20-4iona 

(XXVIII). 

Se pesó q de 17-alfa-acetoxiproqesterona (XXVII), se 

disolvió en 30 ml de metanol, enseguida se le adicionaron 

0.5 ml de hidróxido de sodio al 10 por ciento y 1 ml de 

peróxido de hidrógeno al 30 por ciento. La mezcla resultan

te se dejó en agitación durante 24 horas a temperatura am

biente, al cabo de las cuales se observó un precipitado 

blanco (epóxido). 

Terminada la agitación, se agregaron 200 ml de agua 

para precipitar el epóxido y después de 30 minutos se fil

tró obteniéndose 0.7954 g de 17-alfa-acetoxi-4,5-epoxi

pregnen-3,20-diona (XXVIII) correspondiente al 79.54 por 

ciento de rendimiento. 

El compuesto se identificó mediante las siguientes 

propiedades físicas: 

- P.f.=183-185°C. 

- U.V.=no dió espectro. 
1 -1 I.R.=sef!ales en: 2950 cm- (CH 3-, -CH

2
-l, 1720 cm 

(C=O en c 22 , c 20 Y c 3 l, 1450 cm- 1 y 1370 cm-l (CH3-, -CH2-l, 

1250 cm- 1 (ester de acetoxi en c 17 y epoxi en· c 4 ). 

-R.M.N.=sinqulete en 0.7 ppm (CH3- de c 18 >, singulete 

enl.2 ppm (CH 3- en c 19 i, singulete en 2.0 ppm (CH 3- en c 21 >, 
singulete en 2.1 ppm (CH 3- de acetoxi), en 2.9 ppm singulete 

(CH-O del epóxido). 

18 



2. Síntesis de 17-alfa-acetoxi-4-cloro-pregnen-J,20-diona 

(XXIX). 

A 1 g de 17-alfa-acetoxi-4,S-epoxi-pregnen-J,20-diona 

(XXVIII) se le adicionaron SO ml de acetona y 1 ml de ácido 

clorhídrico concentrado. Se dejó en reflujo durante 15 mi-

nutos. 

Terminada la reacción, se procedió a neutralizar la 

mezcla con bicarbonato de sodio y se extrajo tres veces con 

30 ml de cloroformo. La fase orgánica se lavó dos veces con 

30 ml de agua y se secó con sulfato de sodio anhidro. Pos

teriormente, se evaporó todo el disolvente en:·el rotavapor. 

El compuesto se purificó mediante cromatografía en capa f i

na y se obtuvo 0.6871 g correspondiente al 69.71 por ciento 

de rendimiento. 
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El producto presentó las siguientes propiedades físicas: 

- P.f .=162-164°C. 

- u.v.=>..máx: 259 nm. 

- I.R.=señales en: 2950 cm- 1 (CH3-, -CH2-), 1740 cm-l 

(C=O en c22 ), 1720 cm- 1 (C=O en c 20 i, 1690 cm- 1 (C=O en c3 
conjugado), 1580 cm- 1 (C=C alifática conjugada en c4 ), 

1440 cm- 1 y 1380 cm- 1 Cc11
3
-, -c112-), 1250 cm- 1 (C-0 en c 17 

del éster), 600 cm- 1 (C-Cl). 

- R.M.N.=singuletes en: 0.6 ppm (cH3 de c 18 l, 1.2 ppm 

ccn
3 

de c
19

1, 1.9 ppm (CH3 de c20 ), 2.0 ppm (CH3 de acetoxi 

en cf7). 



3. Síntesis de 17-alfa-acetozi-4-cloro-1,4,6-pregnatrien-

3,20-diona (XXX). 
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1 g de 17-alfa-acetoxi-4-cloro-pregnen-3,20-diona (XXX) 

se disolvió en 30 ml de dioxano seco y se le agregó 3 g de 

D.D.Q, (2,3-dicloro-5,6-dicianobenzoquinona). A la mezcla 

resultante de color ocre, se le burbujeó de 10 a 15 minutos 

una corriente de cloruro de hidÉgeno anhidro, observándose 

un precipitado correspondiente al D.O.Q. reducido y una mez

cla de color anaranjado. La reacción permaneció en agitación 

tres horas y se dejó a temperatura ambiente durante 17 horas. 

El producto de la reacción se filtró para quitar el 

D.D.Q. reducido y el filtrado se concentró en el rotavapor, 

pasándolo a través de una columna de alúmina. con un sistema 

de elución hexano-acetato de etilo (8:2). 

El compuesto se purificó mediante cromatografía en capa 

fina y se obtuvo 0.5401 g equivalente al· 54.01 por ciento 

de rendimiento. 

El producto se caracterizó mediante las siguientes pro

piedades físicas: 

- P.f.=206-208°C. 

- U.V.=dos máximos en 258 y 290 nm. 

- I.R.= 2915 cm-1. (CH 3-, -cH2-l, 1730 cm- 1 (C=O del ace-

toxi en c 17 ), 1717 cm- 1 (C=O de c 20 >, 1660 cm -l (C=O de c 3 ), 

1600 cm- 1 Cc=c de c 1, c 4 Y c 6 ¡, 1460 cm- 1 y 1380 cm- 1 (CH3-

-cn2-), 1250 cm -l (C-0 de c 17 i, 615 cm- 1 (C-Cl). 
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4. síntesis de 17-alfa-hidroxi-4-cloro-1,4,6-pregnatrien-

3,20-diona (XXXI). 

A 1 g de 17-alfa-acetoxi-4-cloro-1,4,6-pregnatrien-3,20,

diona (XXX) se le agregaron 50 ml de hidróxido de sodio al 

dos por ciento y 100 ml de metano!. La mezcla se reflujó 

durante dos horas, se enfrió y se extrajo tres veces con 

30 ml de acetato de etilo. La fase orgánica se lavó dos ve

ces con 30 ml de agua y se secó con sulfato de sodio anhidro, 

se filtró y se concentró en el rotavapor. El producto se 

purificó mediante cromatografía en capa fina, y se obtuvo 

0.5854 g correspondiente al 58.54 por ciento de rendimiento. 

Las propiedades físicas del compuesto se mencionan a 

continuación: 

- P.f .=158-160°C. 

- U.V.=dos máximos en 258 y 290 nm. 

- I.R.= 3470 cm- 1 (-OH), 2950 cm-1 (CH3-, -CH2->, 1720 

cm- 1 (C=O de c20 ), 1660 cm- 1 (C=O de c3), 1615 cm- 1 (C=C 

-1 -1 de c 1, c
4 

yc6 ), 1460 cm y 1380 cm (CH3-, -CH2-). 

- R.M.N.= singuletes en: 0.7 ppm (CH3 de c18 ¡, 1.2 ppm 

(CH3- de c 19 ¡, 2.3 ppm (CH3- en c21 ), 3.4 ppm que desaparece 

con agua deuterada (H de hidroxilo en c 17 >, con desplazamien 

tos de 6.3 ppm y 7.0 ppm se ven doble de dobles (debido al 

sistema de acoplamiento ABC de los protones de c 6 , c 7 y C8 ), 

por último en 6.5 y 7.3 ppm se encuentran dobletes del sis-

tema AB (H de c1 y c2). 
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COllCLUSidll 

Con base en las propiedades espectroscópicas de los 

compuestos trabajados, se logró verificar la síntesis del 

producto principal: 17-alfa-acetoxi-4-cloro-l,4,6-pregna

trien-3,20-diona y del der.ivado en posición 171el 17-alfa

hidroxi-4-cloro-l,4,6-pregnatrien-3,20-diona, los cuales 

actualmente se evalúan farmacológicamente. 



BIBLIOGRAPfA 



37 

aIBLIOGRAPfA 

1, American Cynamid. 17-Alkylpreqnenes and preqnadienes, 

C.A.§1_, 10490, (1965). 

2. Anello E. J. and Laubach G. D. The Dehydrogenation of 

Cortieosteroids witch cloranil, J. Am. Chem. 

Soc. ll• 4293, ( 1960). 

3. Bratoeff E. and Ligons s.synthesis of new Steroids witch 

Antiandroqenics Activity, Rev. Lat. Am. Quím. 1.Q., 

174, ( 1979). 

4. Bratoeff E. y Rodríguez G. Síntesis de en nuevo deriva-

do de Preqnano de actividad antiandroqénica po

tencial, Rev. Mex. de Cienc. Farro., .ll• 1, 20, (1982). 

5. Djerasi c. Steroides Reactions, Ed. Holden Day, San 

Francisco, 1963. 

6. Fried J. and Edwards J. A. Orqanic Reactions in Steroid 
Chemistry, Ed. Van Nostrand Reinhol Company, 

New York, 1972. 

7. Goodman L. y Gilman A. Bases Farmacológicas de la Tera

péutica, Quintana Edición, Ed. Interamericana, 

México, D. F. 1978. 

8. IUPAC-IUB. Revised Rules from Nomenclature of Steroids, 

J. Org. Chem. 3'4, 1 5 1 7 , ( 1 9 6 9 ) • 

9. Klyne W. Química de los Esteroides, Primera edicón, 

Compañia Editorial Argentina, s. A., Barcelona, 

1970. 



10. Litter M. Farmacoloqía Experimental y Clínica, Séptima 
edición, Ed, El Ateneo, Argentina, 1968. 

11. Manfred E. w., Burqer's Medicinal Chemistry, Third 
edition, Jhon Woley & Sons, Inc., U.S.A., 1970. 

12. Payne a. G., Oeming P. and WilliamsP. Reactions of 
Hydroqen Peroxide, J. Org. Chem. l§_, 659, (1961). 

38 

13. Pradhan s. K. and Ringald H. The Dehydroqenation of 
Steroidal A3 • 5-enol ethers witch dicholoradicyano
benzoquinona (D.D.Q.), J. Org. Chem. ll• 601, (1964). 

14. Pretsch E., Seibul T. y Simon W. Tablas para la elucida
ción de compuestos químicos por métodos cspectros

Cópicos, Primera edición, Ed. Alhambra, Espa«a, 1980. 

15. Ringold H., Batres E., Mancera o. and Rosenkraunz G. 

Sinthesis of 4-halo Hormone Analoqs, J. Org. Chem. 
ll· 1432, (1956). 

16. Schaub R. and Welss M. Substituted Proqesterones, C.A. 
g, 11882, (1965). 

17. sprecht H., Jahn H. and Stachwiak A. Preparation of 
o4 • 6-3-oxo Steroids, C.A.,!!• 14245, (1966). 

18. Syntex, S.A. Cyclopentanophenanthrene derivatives, C.A. 
ill· 4453f, (1964). 

19. Syntex, S.A. 5,6-Dicyanobenzoguinone an~ its reactions 
Chem. Review, 67, 153, (1967). 


	Portada
	Contenido
	Objetivo
	Introducción
	Generalidades
	Discusiones
	Parte Experimental
	Espectroscopía
	Conclusión



