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CAPITULO 1




CAPITULO I.

INTRODUCCXON -

Las horsonas esteroides son eouyhcaton'quu ti.;u:
nen en comin la estruciurs del nlcloysntanoperhzdroﬁgf 
nansreno y que, debido & sus diftrento» efecton fxslg;ﬁ
Iégtcoa. ae han dividido en glucbcortthidéﬂ. entre ;; 
los que se encuentra de panera 1aportan¢@ & la htdrég"w
cortinona, mineralocorticalden, es deelir, aguiilns -
que jntervienen en la regulacidn de los olestrolites
y cuyos wr!ncaﬁa;es representantes sor iIn aidaaﬁeéah§‘ 
¥y la desozicorticosterann, y por #1l6ies un grupe ﬁ@‘w‘
horeonas seanales gue copprenden compueslion ﬁ?@g%@aa;
clonsles, andrigenos y estedpencs.

En el presente estudic sole tratavrcues &%ﬂ@il@§ 
probleras relactonados con ta sfnteais de ias h@rmb-fﬁtf
nas androgénicas, lan que, en términos g@n@raleﬁ.‘eﬁoj
tdn constitufdan por compuestos de 19 dtomos de @aie;
bén, 6 sea, que son derivados del androstano.

Bn la corteza suprarrensl eatos compuestos estén
representados fundamentalsmente por la deoehidroepiatiows
drosterona, la androstendiona y la adrenosterona, De
estas horwonas, la dehidroeplandrosterona, posiblemen
te sea la que reviste mayor j@mportancia, ya que owow
cientesente se ha sugerido que es el principal andré-
geno producido por la corteza suprarrenal y por conai

gulente serfa ¢l precursor de la smayor jarte de los -




Ut £ AR et i

it

17-coetoestersides que se encuentran on la i}ina‘.

?a desde 193R Callow y Callow (1} auglricrﬁn,ﬁﬁil
la dehidroeplandrosterona {DHA) so originaba Qﬂalﬂ‘;ﬁ
cortesa suprarrenal. UDurante suches afos el ortgt@'r

de ¢nts horwona perzanecid en la obseuridad, perd:ﬁa

198%, Migeon y Plager {2) aportaron wmayores d&tdé'ﬁig
ra sostener ssta ildea, al informar su aislemiente 49]
la fraccidn hidrolizads del plssma humano, Unos cuep
ton afios més terde Oortel y Eik.Neso {3,4) agﬁiaréd on
sangre venoss suprarsenal un cowple jo foermeds por DHA
y detdo fosférieo: Losharde v colabsradores {9} infop
waron el aislamiento de la forwa libre, y reclientomen
te Baullou {(6) demostrd on sangre supravrensl al aééé;i
roide conjugado con fcide sulfdrico. |

A pesar de los eafuersos para aislar esta hornougv'
ne en el tej)ido suprarrenal, ne fue sino hasts 1957f.:
cuando Plentin y colaboradores {?) infermaron al'aiu;gnf
lamionto e t1dshtificaron la forwa hibre deo la deNidro

eplandrosterona en un tumor de laz cortesza. Por dlti.-

wo Naulseu (R) en 1950, demostré em un temor suprarrg

nel que este estercide se encuentra conjugsde funddes

wentaimente como nulfato,.
La blosintesin de la BHA on la cortofa BUDLrarsre-
nal puede llevarse a caho & partir de ecetato oomo ha

sido demostrado e infermado por Bloch y colaboradores



(10)}' Bn 1953 Lieberman y Teich (11) lndlenréh'hﬁ;;
cnmlno metabdlico para la conversiln del euleatarol
o dehidroepiandrosterons, el cual estarfa r&prcu-nt

do de 1la sigulente manera:l

Colegterol .y Pregnenclona «_u_.nugqpvf

176«hi4PoEL Prognonolond ) DOhidfﬁ‘Pz‘“éf].‘

arosteronn.

Tesbidn existe la posibilided de este compueste
de 19 ftcwan de carbdn se fovwe parcialmente ﬁ-p&?«ui  
tir del colestersl sin iy & trovés de un iﬁ%%@@%@&%ﬂ»>’ 
rio de 21 dtomon de carbén del tipe de la pregnensig
na, val y como informan Goldstainm y col. {12}, |

EL uso de iasdtepos radioactives de 4iferente uéf f
onergf{a, como se observa con ios esternides mareadoal
con CL% y BD, nos permitié en ol presente trabajo eg
tudier las vias wetabdliicas que se presentan dmranto‘
la bioafntesis de eonsta hormons androgénica en un tu=
mor virilizante de la corteszs siprarrenal y el poder
establecer una metodolosfe da grandes posibilidades
en el estudio do lon diferentes pProcesos que 50 Pre-
sentan en el motabolismc intermedio del organismo hy
nanc,

Con ohjeto de facilitar ol andlints de t0d0d ==

1sz reaultadas » nrosadimientas empleados. serd coﬂ-.«" -




B

venienid hacer una breve introduccidn sobre luslgoﬁg
ralidades de nomenclature y estereoquimica de las --
hormonas sater ides, os{ como el describir las prin-
cipales resceionss wetahdilenns que se suceden dur&n~‘:
te 1a sfnteris de los cospuestos androgénicos. Por
otro lsdo se dard gren i1mportancia s loe prﬁe@dsmiq§ 

ton y metodolopin oempiveda on eate estudlo,

GERERALIDADES SONARE NOMERCLATU  ESTRRZO0.
QUINICA OF LAS HORMOSAS ESTHEROIDES

f.os onteroides forman un Frupdo de subsinnsiasd «
de gran importancia bisldpica, Aaue tienon &R COTHR «.
ol poseer como nficleo quimico hieico e} cbelopentang
pernidrofenantrena. Nentre de este grudo ENUERLEGes
wmos gompuestos come el coleaterol, dcidos billares,
hormonas adrenocorticales, estrdgencs, hormonas Pro-
eeatacionales, ete, |

Para facilitar la escritura comin de estos CoNe
puestos, en las férwulan se omiten los dtowos de h&gffi
drégenc que saturan a los de carbdn, repreanntinﬁose.

cos:e puede verse en la fipgura 1.




| it

bigos proeresivon y 103 entiloz se Adesignan cono A. B:
C y D, stondo este dltimo un anille de § ‘tqmbﬁ»ngi
carbén a Aiferencia de 1os otros tres que estdn feﬁ@§ 
108 por 6 Atomos. |

El erupo de las hormonas esteroides gque caﬁfi;h
o1 ndcles del etelapentanapsrhidrofenantrenc daéiﬁaﬁ'f
fundanmentalements de tros hideocarbuvroes hﬁs&ggs.§ug’él
son! pregnane, androastand y ostrans, ~ . |

Los compuestos derivaedos del pregnano tienan 2%
ftomos de carbdn y de énton o1 18 ¥y 19 estdn wnidos @
los fitomss 13 y 10 respectivewente. Los covybones &0

¥y 21 conatituyen la cadena laterel que &a ﬂ@@ﬁ?@ﬁé%.af

del carb&h 1?7 del anillo 0, Flgura 2,

Ftgura 2,




Los caupu:atoa dcrﬁvadas del anﬁvostano tiantﬁ

19 itauﬁn de carbén y no poseen la cadens ltteral Pr,

sente en los compuerstos derivados de! pragneno* Ii'

e ‘30

Figurs 3.

Los esteroides gque derivaen del estranc ns W@ﬁaaﬁfu
'} m@ttlo sngular unido al carbén 10 y por Lo &&ﬂta uj

tienen 18 dtomos de carbdn. Vigura U,

W

Fipura 4,




Puﬁuaos considwrmr u 1a mﬁi&&ﬁim onv?roidt

-Wmotw plﬂﬂﬁ y a los nctigoﬁ lﬁau&ﬁroﬁ uaﬁsu srtxha y
p@rpnnﬂiﬁuzarcs s é1. La ragrss&ntnea&n ée cum&qui_
otre grupo quisico substituyents en @1 ﬁuﬁiaa ws ¢@ﬁa
piderard que se encuentra por srriba & p&f ﬁ%aza ﬁa
este plano, y estard en relascidn directa con los m&t
1oz angulares antak sencionadns. HRstes ﬁ&&ﬁ%i%@@i@w
nes, coxo en ¢l priger conn, e rep?¢5ﬁﬂ%aﬂ @ﬂ&ﬁaé 35
carbhén respectivo psy una linea continue, aﬁﬂa$i§£=
se posicidn bete (B ). Cusndo la substitucide g#‘ééf,
cuentrs hagis ohoie del plane de la velécula, dote 3§ 
represents por une i{nea &ﬂt@%rumﬁﬁﬁa_y se d@ﬂ@miﬁ&:@*

posicién alfa (6l). Figura %.

an ’ 2
"‘@ [ ] V2 dgn

Figuia 3.



- rencia para establecer el tipo. do uuzén gue prelﬁﬁt&ﬁ

dos posibilidades en is onidn 4o los ahkliaa.&ry B/?

Laa agttlon uﬂgularws, qua se anuu&atrun Qu t

dos tos ostproldos en poatexcn hata, ﬁirvan ecno rnf

entre s{ los cuakro snilise fel ﬁﬁgxaa bésico. iﬁuyf

s8¢ denominen fovwa *Cis* y Trans®. Ep is 9?&&0?&. ﬁll
azarégéﬁa que rstura sl cuartdn % ze encuentra hacla'
arriba del plaro del papel, or decir on posicidn bats'
¥ cis con respecto al mstile angular del carbén 19.",

Figura 6.

f

Pigurs &.

En todeos lom esterocides naturales los tipos d§'§7
unidn que prosentan los anilios By C, v C y b, son =

trans, Fisura 7.




“emang”

Figura 7.

En la quimica de estercides 16s% anilloes unV

wan o1l ndcleo del eic!apnnk;napo?htdrotcn&utrdﬂ#ﬁg_

tén formedos por 6 ftomos de carbén de manera SEBEes
Jante al efclohexene, gue puede asumir a@w@mﬁ%&e&@.g o
nes diferentes dencminadss, en ¥zille” ¢ en "Bote®,

e

Eagura 2.

siLLA

Figura @,

Ds éstas. la conformacién on "s111a° en wucho «

wis eatable y es la gue se encuentra on la aayorf&f;ff'
de los compuestos esteroides. | |

Las valencias 4~ los 6 Stomos d¢ carddn on el - ?:
antlle del ciclehesand sen 4o dos tipos: unas ssﬁéﬁi7f‘

wbs o penos en el mismo plans general del anillo § w
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Figura 9.

gura 9.

Debido & que los distancias iﬂ&@?&ﬁé%&@ﬂ@lﬁm¢';;':?
egﬁst@ﬁ entre cuslgquier par de grupo? arialiss son @@a/'
quehas, cualquier compuesto que tengs un grupe de a~~ff
substitucidn snial es mencs estable que ol @#ﬁ@@ﬁﬁ%@r
correspondiente que $iene un subaestuyeﬂ&@,@euetorggi
y on o) cue las repuisiones entre cataa‘woléuulgagdé
mfnizas. | ;.‘ |

A este respecto D. H. R. Barton (13,18) ha y:efq”
puesto roglas generales en relecifn a la esteb&l&@e&,l_
y Ceciltded pare reasccionar de los substiluyentes “;,.
ecuatoriales v aziales, gue en la %e&adologﬁé Qs ﬁaw
mos ewmpleado on el presente trabajo tienen una Fram =
aplicacidn préctica en lo relacionade a ia purifica--
cidén de los diferentes cowpuestos estoroides en log «

sieteman cromatogréficos en papel.




La nomenolatura de estos eonpueston prcaaatu nla
gunas variaciones, debido a que existen varics tijot
de nombres con los qu? so puede designar a un outaiqt
Se. En priser lugsar tenemos oi nombre 'tr&vlat’, 01
que d¢ uns manera prédctica y répida sirve para desigg
nar al ecompuesto, aungue tiene el inconveniente ds -#;
que no indica nads sobre ia estructura del entaro§d§;
v.8F., testesterona, progesterona, oto. | -

Bl segundo tipo de nombre o3 ol dencminads "seei
triviasl® ¢ towa como hase el aombre trivial, pese é«q

o e 8
>

-~ " od s o wmasdd £ emml soama  gmeass
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14 rogents of oome

o =
puesto a que se refiere, por ejemple, lﬁﬁwhlﬁrQSSptegﬁ
nenolona, 16 cusl nos indica que & la pregnencliona ¢
le he efadido un grupo alcohdiico en la posicidn 1ayuwi

Por (ltimo tenemos el nombre "sistemitice?, qﬁe;jj
o3 o)l que verdaderaments indica la estrustura del ool

puesto. Para esto »8 necesario seogulr ciertas reglas

que se menclionardén s continuscidén., A manera de ilue-

tracién anclisarsros ol nombre sistemdtico de compueg

tos derivados de los tres hidrocarburos bdsicos, & «e

sean el z2astranc, androstend y pregnano.
S84 tomexos come ojemplo z la bidrocortioona, ROB

damos cuenta gue 2e¢ trats de un compuesto de 21 fto=o

a0s de carbdn y por lo tento es un derivado del prege

pano. Fipura 10.




Pigura 10,

Bl ncabre de sste hidrocarburc bisico nes sorvi
rd para entablecer ol nosbre sistemdético de »25t9 doms

puesto. Cualauier dable ligedura & punio de tneatury

cibn ague presente ol micleo, hard caebisg is %@@%aﬁ@ﬁﬁf 
cidn ano® dei nowbre del hidrocarbure Léslce §$? 3§
terminscidn ®one” en caso de ser une scla deble 1&3&%‘
dura, “dieno® si existen Qos, “trteno‘ cuando hay ff;
tres y as{ sucesivamente. Zrn ol caso del coapuastﬁ}é-
" que vemos a analisar, & ses el de la h!déocortilouﬁ;
1a doble ligaedura que presenta entre ios igcmco deh;é'

carbdn L y 8§, hace que el norbre sea 4+ Ppregneno®, nf:
Para indicer la poateidn de la doble ligadura, se dc«; .
signe a1l carbdn de mimero menor de donde parte, que uﬂj‘%
en este caso zerd e! carbdén b y se escribe inmediatiia

‘mente antes dol noabre de pregnenc. En cuvanto » laaﬁ
grupoes de substituecion, que se presentan en 1a asyoé

parte ds los esteroides, pucdon ONClonNRr=d o080 Préw

fijos & comeo sufljos del hidrocarbure bésico.



substituyentes quimicos mds comunes se o:preqﬁntéﬁfﬁﬁ

cuadro o, x.*

+ Tomado de ¥, Kiyne, The CThewmistry of the S@erai‘

13 -

| nothuen and co. LTD. London 1957.
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- 1b .

'E1 tipo de substitucién, que se¢ designa aoho'QQS?
fijo, se ascoge de scuerdo con el siguiente Srdbh dbfé
prioridad; &cido carvoxfiico {8 aus derivados andhﬁ;;f
yendo ésteres), carbanilo, slcchol, amine y ‘ter§ éér
Los halépencn siempre se representan por un profiﬁb;:ﬁ

En la hidroecortisona 1es grupos quimicos de aﬁhg;
titucidn son exclusivemenie carbonilom y nicohninﬁ;g§f
de scuerdo com el avroglo de prafijos y sutt)os'lﬂig&,
grupos carbonilos tienen prioridad y sen Ros én&cﬁﬁ_;'

que se colocan después del nosbre blsico y reciben ﬁ&.”
Pditonn, %triona®, ste., de acuerds onn
el mimero de carbonilos presontesn. Adenfs se pone af
tos del sufijo el mimero del ftomo de carbdn donde sa-a
encuentra. En ol casec do la hidrocoriisona qu@dﬁrfa}tf
U.pregneno-3, 20.diona. Loo grupos slcohélicos quod##'
como prefijos denomindndoseies "hidroxi®, que en Gitﬁ;
caso serfan 118, 17, 2l.tribidroxi.

Cuando no existe més substituyonte que 108 gru=-
pos alcohéiicos, entonces se da el nombre de ol, <iol,

triol, etc., segum el nimero &n qus se encuentren prg

sentes y se les coloca cowo sufiyo.

Por lo tanto ol nombre sistemético de 1a hidroe-
cortisons, también llamads cortiso? y cowpuesto *F® - .
(Kendall), serfe el de 118, 17K 2l-erihadraﬁt—&ﬁprﬁﬁll

neno-3, Z0.diona.




si ahora tomasos cono oju-yto a in andrautcwena.

podonoo ver gque esee compusnsto tion& COBWO hxdroearbum
ro bésico sl aridrostieno, ya jque es un &sttvoidé 4q“;

dtomos de carbdin.

"~

Figura 1.

Le rérmula de la sndrosterona la teonemos on L& =
figurs 11, Este compuesto ne tiens dobles ligadnraa;'r
por lo que la terminacién sers ®anc®. Tiens ademfs =
un radical alcohdlico en el carbén 3 ¥ um grupe ehrggi
nilo en postcidn 17, De acuerdo con ol uso de prefis
jos y suf$ jos el compuesto serfal }ﬁphidr@ilmandreﬁég
ten-17-0ona. |

£s muy importarnte temar en cusnia que el carbdén

5 es uyn punto de isomeria, en ol cual existen doe po-
pibilidades pars el dtome de hidrégens que lo satura,
En 1a androstercna, el hidrégenc del carbbén § se en-.

cuentra on paﬁ&nnén “xifa”®, pero existe también la pe

3ibilidad de que se presente en posicidn "bete”. B4

el primer caso ls unién entro los anillos Ay B o8 au -




o
*trans® y oséa»comforaaczén reoibié durante Ql;ﬁﬁéi[#ﬁ
afos el nombre de androstano. Bl otro isémero, ¢s dg -
cir.'ol S beta, presenta un taﬁo de unidn Feois®, ¥ ﬁéﬁ
ra designarlo se utiliraba el nosbre des etlocolanc. ;.
Por lo tante, antes de dar ol nombre del coupusste §§ g
necesario hacer ia aclerncidn de gue ro traia de v -
compuosto 5§ "alfa® § § "bora®. Bn conclusibn ol mowe
bre de la androstercns serd: 3@Ph§§raxi~3ﬁ@mﬁﬂvaatkﬁé7
t¥wanas. i
Por dltiee come reprepentants de los dorivedes -
del ssteann so decsr, aauelles compuestos Que poaseen
un nicleo de 17 ftomos de cart fn, tenemor Gl 95LFRews

diol, Figurs 12.

an

!

Fiagura 12,

Este compuesto tiene ol anilio A, fendlico y un

D
grupo alcohélico en el carbén 17 en posicién “bete®,

De acuerdo com les regles establscidas el nombro sig

tondtico nerfnt 1,3,5(10) setratrienc-3,178-diel,

. ¢ %_QJ\__A_@, .




En este caso, cuando la dodble 1igadura no se Qﬂ; 
cuentra ontre ftowos de cardbén nuwericamante progresy
vos, por ejemplo entre los carbones § y 10, la locang »
sacién de 1a doble lipadura 8¢ representa on 1a Sicae
guiento formasr %{10). '

Con ostos ejemplos serd posidle darse una 16@&;;
de los reglasentos generales gue hay que sSegulr, pét&;
designer por su neabre sistemdtico & todos los eitd;g
rofides gue se menclonnrén on oats tests, asf como laa;f
que se usen dentro de la guimica de este grupd de -

[ N

BUBRLERCEES

YIAS HETAROLICAS BN LA DIOSIKTESIS DR BLAG
HORMOXAS ANDROGEYICAS

Antersiormente se menciond que la dqhtdruap:anu-4ﬁ 
drosterona y en general todas las hormonas estwrp&dsi
tienen cowmo precursor coaun al acetato y sl col.stﬁua ?
rol., Este Ultimo compuesto es el intermodiario comun .
de los esteroldes vy vele la panm mencionar algunas de
las reacciones principales qus se suceden durante gu
formacytbn,

El acetateo untdo 3 la coentima A reaccions ¢on -
otreg moléculs sewsjante para dar luger & la forwacién
de 1s mcetosceti]l coenzime A, 18 que, o través de .
serie de resccinnes smée O wenos bien cenocides, condy .

% 2 la foreacidn del Scido wmevaldnico (Figurs 13}: -




coupuesto que ha sido demostrado como iﬁecrundidkié'a
importante en 1s bios{ntesis del colesterol. Bl ‘6&9
do mwevaldénice forwa un pirofosfato, que wmés adelante

constituye uns unided isoprencside, copas de rescoites

Rar con otras ¥y producir un coppieste de 3#,‘&0&@5 &§;
carbén, que recibe el nombre de Bscuslens (?agura'xﬁf
Este compuceto se wviclisa forwmendo Lanosterol, ﬁﬁQf;»f
por pérdida de tres metilos y algunas aeﬂ&f&&aei&éﬁié
ors los puntos de insaturacids, da luger a la EQW&Aw«@ 

cidn dol colesterel {(Figuras 1S)h.

F 1

-
-

ik

Faors weyeies Ssis) deperd meudirae s publicae

ciones especielizadan (15,16,17,18)
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Anora bien 108 caminos metabélicos que sﬁ‘yiiﬁqn
tan & partir del colesterol para ia sfnteais 607109542
compuestos de 19 ftomos de cardédn, puadQN‘soguA?’dGQIN
vias principales: la pranern de estas se realtzaria
a través de compuestes de 21 6&0@@3 de zarbdén, ccua -
serfan la pregnenvlonz § la pragna%aran&, ¥ la gagnnaf
ds estarfa representads por lia &rangfswmaaiéé'ﬁstéﬁﬁé
del colesterol a deh&&waagiawﬁru&&gran&. :i'

s ia Tlgura 16 sne ﬁin%@@i%&ﬁ'&&$ v&&ﬁeﬁ@nw§ a§¢a
simdticas que se presseatsn dursste iz biosfatesie ﬁ&bl
iop principales andrigenss suprarrensieos v de 12 tege
testarena, gue es 21 andrigens do magar ofecte ?&#i@w
1éeico que oo producs on las cfiuvias de L@yﬁig &@i ;ﬂ:
testfouln. o

Ba la figura 17 se vepresents la wmguﬂda vﬂa as—
tabdlics, gue posibismente ocurra durente la biasﬁaﬁgf
sis de la dehldreepiandrostereona § de algunos a%reefu;
compuestos apdrozénicos que prasentan la estructurs -
g}?.j coto, como son la androstondiona y la adroncstg

rona.
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La domostracién de estos des cﬁpinoﬁ‘ictnhéi -

cos serd una de las matas principales en ?l vfdﬁ‘nt

como ya se menoiond anteriormente, el uso

estudio ¥,
sétopos radiocactivos de diferente snergfa serd -

de §

‘de gren utilidad pars la resalucién dol problema.







CAPITULO I1X.

1.« Incubaefén y estraccldn,.

La incubacidn realizada en ol presente alﬁudié:hr
se hiro de acuerde con sl sigulente pracadimicnt&i |
10 gromos obLienidss de un tumor suprervenal vir
Lizante de 720 g. de gwa&z. fue homogenizado duranéﬁ
1 minuto en una iileusdera y en 10 ¢1. de unﬁ-ie;uﬁiénﬂ

dex ‘
Proporcidn

Soival o smortisuidere 69
FPosfateo C.1 ¥ pit 7.8

Fumarsto =l 2% it 7.0

Sol. Acuosa de YWicotinssida al IR  §

Sulfate de ¥agreesio heptahidra- L

tedo »i 254 §“ §%
A oste hnmagaﬁaxsado S0 BRETERLTONI B

22 pk de Difosfopirsdin.nucledtido inPﬁf;;ﬁ.

29 u¥ de Trifosfato de Adencafn (ATP).

20 pit de Trifosfopiridin-nucledtide reducide
{TPYH).

40 U.1. de HACT (Corticeotrofina A de ¥ilson).

A ls meecia mnterior ne agregaron en 0.2 ml, de
Propiiénglicel, los siguientes subdbstratos radtaaet%g«

VOSA“ -




- 27 -

59 pe. de 33~bldfnxt-5pro¢n&n~2¢~on&-@¢ﬂ3'
(Antiviasé oapeefftca (a.0.) 2.2 aelug. l

de Colesterst b-Cl¥ {a.e. G.1R

2 pe.
: mc[aa.)

g1 voluwen Final fue de 158 wt¢ y lag 1nuubtcaa~

sl S Wnd iﬁaaﬁadera raﬁ&tatia «*

nes se lievaron 2 €

tipo Dufnaff a 3?*ﬁ,« durante 3 horas § oen &&re eanf

co Tase EBEGORB.
g1 producto de 18 sneubacién se estyajo B veoss

con 20 el, de slerofored., ¥ deupuds <o Junter lof BF

ae adpdisron LOB signientof =

Lracion ©ivve e it ens,

vportadores® no rndxaaetivaﬁ**&s
fitdrocortisonsd .5 na.
Corticosterona .5 53¢ 

Nenidrosplandrostercona
‘hnhadraatwno-3,17uaiona 3.0 »g.

113~h&droxi-haudr@utanw-},l?uﬂtann 3.0 ag;

La wezcls se evapord al vuefo en un eveporador

rotatorsio.

2.~ Purif;cac:én.-

"El extracto seco fue mometido a un proceso 49 -
Ligrofn y Metanol~ -

purificecién de particién entre

Ls fraccidn metandliica ne evapord y ol

Apus al S0%.




- 2| .
residuc se sometid al wmismo procedimiento dﬁlcricﬁy;"

por Bagget y colaborslores (19). Zota fraccidn neu-

tra, ya purivicads, se deparrollé en difecontes ﬁteg?v

cesos cromatogréficos, de acuerdo con la téontca y «

procedimiontos descritos en los Ancisos subsecuentes, .

Zutivrpodo 1% minutos antes, & une sujer de 35 wo

sflos de edad, nue presentabs hirsuvtisms de vogus
lar intensided y que loa estudios horsonales de~
wostraron que antes de 1a operacién oliminada e

por Is orina entre 1000 y 2000 mp. dlartos 46 o«
l?«gxaenteratdes,

Emntos cospurntios radiecactives fueran obienidos -
de Yow Enrland Nuclear Corporativn, Doston, Buss.

l.a pure:za qu(gzga de todos los estsvoides usados
se corrobord por wedio del anilistes de Infrarrd.
jo, determinscién de puntos de Tusién y cr@ﬁ&t@-
graffe en papsl.

3.« Cromatograffa en papel.
Generalidades.-

La cromatografis es un procedimiento analfitico
é do separacidén bassdo en los esxperimentos de adsor-

c1én descritos por Tswett en 1903 y 1906 {20).

En estus prisercs enssyom se obtuve la resoluds
ci1dn de unrs mezcla de compusston en cada uno de sus
diforentes componentessn jos que nn oe oBRervo aningy
ne alteracidn quisics, 48 msnares que pedfian ser uti-
lizados pers la snvestiguctan de sus propisdades; -

En euta forca, 86 propovciono & los alentificos un «
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instrusonto de trabajo extracrdinariaments 6tli?iﬁvr
estudis de infinidad de substancias quimicas. ‘
Bursnte la prisera mited del ;igio o0 d-téw@ﬁi
ron numerasos procedimientos crcaatoer&fiﬁoé; y &o;f
tos las técnices de cromatograff{a en paypel funran g§£
lizadas por primera vek por J. P. MHartin en 19541 iéi}q
&Nos mén tarde Z2aflareont, Hurton y Keutean (ﬁéinnfiii,
saren entos prozedisientos cromatogréficos para,qqpﬁ$ 
rar on papel Tilire uns gran veriedsd de harnanaﬁicdg
ticuion. Erle sistewa es referido cowe crovatogreffs
descondenis, »n lz aue la tirs de popel se lapregns -
on yne Tase fije y & continuacidn se cuelge de um ?%?¥.
eiplionte gue conliemne Lls fase eavil la cual corre & «
e izrFo del papel, tante por rasones de n&ytlnrld&ﬁ{;
como per le fuerza de gravedad., A wedida que Qafa fg
se wévil avenza, se vealiza la particién de lea‘eQGQQ:
roides entre gehas fases, Do todos los prcccﬁiaian;§5 
tos descritos en la literstura, hemos seleccionsdo o=
los siptesas cromatogréficos de Bush (23), Savard =--

(2L) y Zaffarons (2%5), y on relacién a éstos me hardm

las sEplicaciones pertinentes para su correcta a&l%q&

Le velocidad do desplazseiznto en los cromatogry

sar de las diferentes wernclas de esiercides s2 rspre-

sonta en forman variadas, pero en nuestro laboratoris




it

e hdﬁﬂgdéﬁt‘&o:rundanentuluontéilis‘dcnaminnciehei:

de R¢ y Ry,

£1 Rg se refiere al cociente qus rnnuita'dqiéiq
eidir la distancis recorrida por el eenyuénto\crqs@»
grafiado entre ln.ésazan¢3¢ recorrida por o1 frente
del solvents ¥ sue sconstituye ta Case mévil. Es&a”
Rg_reprasﬁnta wna constents parsd cada uwno do ias as—
tersides, qﬁe war{a de scunerdo QOGN 1es,s£steua§,y‘g
solventes unpados y que esté en relacién con laayéé_’
dicionen 4o seturacion 48 Lla chmars ﬁ?&&%tﬂﬁfé?&&gg;*

fary, preseacia 4@ varios compuastos

en 1o mesols aque B8 cromatografie ¥ ta clase de yaufg”
nel. | o

Bl Ry express 1a selocidsd de dosplamamsentoféﬁ
conti{motros de un compussto dividida entre el numer'
de horas en que se efectus 18 eromatografia (ah).

En general, los valores de Ry ¥ de R; de lea qg
teroides, independientenonte de lop sisteomasd eraan%g;'

préficos usedos, dependen rundamentalwente de By 88~

tructura quimies ¥y de manera wuy especial de les gvy -

pes de substitucidn ¥ funclones oxigenadan que 88 =<
presentan on diferentes aitiod de la woléeula ¥ que
confleren a ésta propledades particulares de dwspiéé_“'

samiento,




-3t .
. Bl sigteme de Lierofuarrupxxiﬁdlncol de 5.«5@'
vard, que se usd con bustsnte frecuencia on este <o
trobajo, o5 un sistems A1rdsice en el cual Eﬁ-faqoﬁ 
fila y polar, twmpregns Ia tirn d¢ papel filtra'y'di’
desplacamiento de los eateroldes 16 detorming 8l -e
coeficisnte do Atatribucidn d4e los campuratos aﬁ%:af
esta famne fija v #1 solvents mévil que, ceoso yt;diQ
Jieos antes, desciende par ¢l papel por éap:laraﬁ&d {
y gravedad., Fl sistess de Loffaront estd basade @ﬁ‘
el mispo principto. B6 los sisteses de Bush is tie ‘

ra de popel ze impregns por un solvente voldtil due

tante 1a saturacién de las cédmaran cromatogrédficasn
¥y la particién se realizs al hacer descender uﬁaffa "
se mévil tasbién voldtil, de manera semejante & lua:
procedimientos de Zafifaront y Savard.

En los sistemas on Los cusles la veloecided de
desplazamiento del esteroide deponde del coeficien~
te de distribucién entre ostos des fases, debe ser
tomeda on consideracidén ls forma en la cual los gry
pos funcionalen del compuento se unen con la fese -
fija. Este unidén se hace 8 expensas de ligaduras -
de hidrépeno que so presentan entre losr grupos aleg
hélicon del estaroide v del propslénglicel, Bl ngf
mero de prupos slcohdlicos de la fase Fijs o8 cons-
tg"":‘ s toda ot Azl panel

paiaaagudi

- e
= g



éste se hays iepregnido uniformamente, y gg¢(‘5¢5
lon diferentes cospusstos eateroides, qua'ﬁhgagp_
ner un nésero variable de¢ funciones 0ii«chadai;ff
Por 1o tanteo, & mayor numero de funciones axgghgig_
cas, serd mayor ls unidn con la fase fija y pur{gﬁ
tento menor ol desplasasisnte del dozpuesto éa'égﬁgf
dio., Taxbién tisne gran impertancia le pﬁsiﬁiéﬁ;
que occupen #n in molécula estos grupos ai&#héi&#ﬁ#ib
78 gue, de acuesrdo eon lop cunceptas de ﬁﬁﬂfﬂf@ﬁ&ga;
cidn de la soldcoula esnteretde, derarrvilsdes @é?ymw
D. H. B. Bortarn {17,14]), se ha podlide cptabiecer #;'
que 1es grupos alceehdlicos situados en und ﬁ@sﬁsiéaf
ecuntorial eatén menes escondidos qgue les i@ﬁéliaﬁ;:
dos en posicidn axial, y por lo tanto estdn an”yaﬁg}i
bilidad de reaccionsr eis facilmente con la fasm.$g 3
i®, con la consigulents disminucién en la val@c&d&ﬁ: f
de desplazamiento. Do ests manera cualquier 28%aee
roide con un grupo alcohdlico axial se desplezard o
con mayor rapidss que ol epf{mero ecustoriai. & @8-
te respecto tememos que la otiocelanolena {3f-hideg
54-58-androstan-17-0na) ne desplarard mas lentamene

te que 1o androsterona (}g-hzdrnax~5ﬁ~wnﬂraazaﬂuk?-

ona), debide s gue la laomerfs que oe prosenta en -
ol carbdn &, hace que el slcohol orientado en La pg

“Bleidn del cerbdn 3 sea ocuatorial en el caso de la



nt&veo!uﬁb&oﬁa y axial en el de &h.iﬂdt#iéQéﬁ&i;YQ

ocasionendo uns resolucién udoeuadn aq oseou aaa gg

terosdes, con el resultade de que ol priwcro ae b

t08 Bea m&5 lonto.

Entre otros los prupes funcionales gue diaaan§ f

yen 1& velecidad de Aesplazesliento de los ostefob=e

den, son 3as grupoer cetdnices & carbonilos y las 4&  

bies ligaduras gue oo pusden presentsy en cualguﬂsalg

Fe de los sniilos Aol miciss biésics del esterside,

FPor dltiss auiers menciensr que las connlanied

de desplaramisnts de oot tedon 1o 28Lerordes  mww

(ﬁﬁﬁ§3 pueden calevisrse temands en cuenta la pres=
3

sencias fde los difersnten prupss ds substitueldn, deo

scuerde con el procedimiento propuests por X. B, o=
Bueh en su libro intitulado *The Chromatography ef

Stevraids®™ (24).

~ TECNICAS Y APARATOS

A.- Preparacién de hojas y tiras
de papel.
Existen vartos tipops de papel filtre para ios

sistewas cromatograficos antes mencionados, pero en

nuestro laborastorio snlo hemos utilizado el papsl -

¥hatman ¥o. 1, el cual es sometido & ump proceso de-

lavado sntes de ser utiliesdo, ya& ue en aste oRite

alteracionoes SN =«

ten fmnurazas aune NOS pueden dat




1a8 ZONGS que, después dev&ur_cx&fﬁ$;; §§i$dmg§§qfq_
21 snélisis de Ultraviolets, Xﬁ?rirr&éa‘é“hign; g§fj
les hacen resccionss con écido suifdriceo éonegﬁéé&é‘
do & con algunor otros roactivos jque 28 nsan‘garaﬁQ,
dJeterwiner los entercidesn, L
Bl levado 4o pspel por los sisteses cr@ﬁaﬁﬁgﬁﬁjﬂ
ficos e uno de los sétodos més satisfactories yiﬁéAv
realiza metiends las hojas dentro de une ofpsra erg
sstoprdfica, a las que se les hace desgender on f@gl
e contimue aledn selvente adecusde que pederfa ser

v , i T
bencens-metancl & pbrees igueien. DEEPUSE 88 B8 s

?

i

2

ras se sacen les hojas 4 pspel de la ehuara ¥ @e}u"
dejen secar, ya ses en el msdio ambiente 4 bien e f
splicéndoles una corviente de aire. Una veg»éoca;.x 
se guardan con objeto de svitar que 20 capolvap{yiff.
@on%pmlnan nuevasents, £

En la fleura %o. 1% ne observa la formayhabt-f‘
tual de cortar estans tivas para cromatopgrafiar 09'm
los sistemas do Savard y Zaffaroni.

L.a lonpgitud del papel entre 1a linea de apiica

cién y 1s punta, puede ser variable, pero nosotros

acoaturbramons cortarias con una longitud de U8B em.,
que desde luepo regquiere tanques cromatogréficos ~«

apropiados,




Figura 16G.

 B.- Impregnacidn del papal con ia,

fase estacionaria.

La impregnacién del papel con ie fave ostaeloe
neris se realiss en forma diferents segin ia t&ena-'<
ca cromatogréfice espleada. Con les gintenas 4@ =
Bush la impregnactén de lo fese £43ja se realisa con
solventes voidtiles, com los que 286 satura provifes
mente ol papel dentro de los Ranquesd ercmatogrifice
cos herméticamente cerradoni wientras que zon Les =~

sistemsa deo Savard y Zafferont le fase estaciomarie

§ f1)a entd conmtitufda por solventes poco voldties

les como seri{sn el propiléngliced. ¥ 1a formamide,

y éstos ne apiican directemente @ la tiva de papel

antap de metor asta en @i temgus =22 ﬁf?ﬁ%ﬁﬁ@fﬂfﬁﬁﬂ S

o




‘ean ol prneadtni-nta &austrmde cn ik‘ricurt e, 19

sn Qsto trnﬁa;o houns utkl&aaﬂa ena&usl‘

proptl&nglicol aosclade con aaeanoi en una proper

ei&n d4e 1lil. Una ves &sgragaaﬁa la ﬁif&tﬂﬁﬁpﬁﬁﬂl

) quita o1 exceno de propﬁluuglieﬁia ﬁﬂﬁﬁ&vﬁ

uando &ot& entre dos t&ras de pnnci fﬁtﬁwo,‘@wﬁvgﬁn

sente lavades, con lo gue se ahgprba el @ esas dg

ia fone (4 la.

Figura 19.

C,. Téenica de eplicacién de les
compuestos en ios pnpalca.»’

La transferencia del eatracto al pepel . se ha

cerse on forma cusntitativa, Este se disuslve en -

un sclvente que SO evVepor? faellmente, ¥ pov medie




2

-‘ja. uu& pipots Pastour 6 n&er&ptpcks'ae apl&cu

VQ:tv&ﬁo del er&n&togv&m&«v Cada fxt&uién dol es&ra

to se aplicerd utiitnsndo vuté&gﬁau e 5 s E@ Xf‘
daa y syudands ia &V&ﬂﬁ?éeiéﬁ dat galwaﬂﬁa a&a‘uﬁa
sorriente do nitrdpons,. Le ag&iﬁa@iﬁw ﬁai estinaﬁa
can mayerss cenlidedss do golvente produce s ferqg
cidn de un depdsits sauler, ol que, despude é$ 1& -
crematografis, forme une Zana muy Srrpgu!ar. _
Por sstes yazonss exinte otrs téenica en ga‘;;.g
aplicecidn de los coppuesion y que consiste on épﬁgfg,
csr ol material en una 2oss hentante anche ¥y con Ve
ligenes abundantes de solvenle, pera despuds Faduew
cir osts zone & 1a lines de aplicacién, eofectuands
uf procedimients de cro@atograffa_auaeﬂdenta. |
B.~ Freparacién de las. eénaras -

evow&ﬁegrétacas y control da.

teaperatura. ‘

Les céwarss cremstogréficas uvssdss en ese957nmf
siatomns de cropatograffa descendente son por lo g8
neral de vidrio Pyrewy, pudtendo tener un didmetre ¥
elturas variebles. Do ssta wancra tenemos que 1os -
tenques oripinales descrites por Zaffereni, tiemen
una slture de 46 cw. Eststen tawbidén “tanjues doeo
bles® do 120 c=. de Songitud, que han sido usados -

pog T. ¥. Gallapghier {Hloan Kettering Inntitute, Hew




‘quk) yara sop-rar dlfcrontua ﬁctaboiltcl
dos, pwro ol tipo més uazﬂo en ia wayer pnrec
loa laberstorios tiens una langitud ao &ﬂﬂau y . 80
peme jantes a. los tmnqaas ﬁroaategritseca quer

ten en o% Labsratorla do Bnﬁaerinaiegin'aelxﬁéﬁys

tal de Enfersedadaes de ls Sutrigi6n5~¢nyﬁ,égsa§a

yuede verse en la fligurs 20,

Figura 20,

En los sisismzas de Savard y Zaflfarond, estes -

tenques se saturan anten de 18 sncroduccidn de le ' ,'

tirs de papel l1a cual esté debidamente impregnads -

con la fase fije y ya tiene ol eatracto del estersi

de en la 1fnea do apli.acién. La agiuraciéﬁ dsl ~o

tanque no roalias con le fase mbvil, prav&a@engg o

enquilibrada con propilénglicoel {fase Fijml, PS7sSm




ol rmndo de #ste y que pusda aaeender par ea( iard

dad por una hoja de papel Tiltre quc 5o smuraduce

poguda » la pered interier de 1 @&msr&. nﬁah&ﬁuul
wente se corta osts hoja en ferma tal qge s#ag; a@a
ventana, por la gue 20 pueds ver o ﬁr&vé&ﬂé&!éﬁéé:w
log Lludos del tanjgue de gwam&&ag#nfﬁg.gj'}‘v

BEn recipientes de vidrie localinsdes 65 1axﬁa£

te suporior de estaw cémarss, se vierte une gééegéﬁ;
&ﬂﬁ@%éﬁ@ de la fTane edvwil ssturads ¥y a9 %§§&~%@5@§wf2
ticazante ésta con un videle ﬁiaﬂa, i cual ﬁ&e@,ﬁg;:
time contects eom los berdes euperﬁ@reﬁ-#a§<@aﬁéﬁé;
medlante el uso do uns yaste formads por § nar&ém'
de alaiddn ¥y 31 da glicerina que L 9revaraiegl¢'
tande le weacia a 140¢C, y oscuriendo ol agus haste
que gueda con censistencias de engrudeg» Gén“é&)éﬁ@
de favorecer sl cierre heraético se puede poner ®
ciwa de la taps uns plencha do fierre é iiﬁget@a d@i
Ploma., En estes condiciones se dejs saturar la @énfﬁ
wars cromatografica en cuarios easpeciales de eewyeu‘
ratura censtante y que pueden variar entve 0 ¥ e
25sC,

Una ves saturada la camara, lo que 5o reaiies
en b & 85 horas, =se levanta la topa ds vidrio ¥ 8@ -~

introduce répidesmente la tira do papel cotocanay Fa T



ded. Une ves tntfoeueiea ia &irm, se &a&m aar
nusvazente la cdesra en forea 2@3 g@a ne hay
eape 42 les polrventes que 8o B@b&@?an v&&&tﬁ

En aslgunes cososz Re dujacé Qﬁ@ s} aaﬂvw
gue husta ja punie dal pspel p. @w&m@ ﬁ@ %ue &ﬁg
ce & golosy, 86 nads ¢} eropplogfamk PpATE @ﬁ&@ﬁ%&ﬁ&
o0 osis PYorma, 6} dssplssssients 4o $o6 %&m@%&@%@#%

sEpresdndelss on valeres ds By Bn etres a&agg;ﬁg“

dejsrd gotoar la fasze wdvil, per lo cusl hay. m@‘ :

troducir previaments un vese de @r@&&yi&ad@ﬁ @%‘%&L
parte inferior do ia tire de papele - &ﬁ‘ﬁ@%@ﬁ.g@»
teas pucden encontrarss subetancian de r&p&&@”&@@«

piazasionts, quedando on @l gnpal compusstos aﬁ 5 FE

lares, que, una ves ilocalizsdes por prc@edawxentnﬁv’

apropiados, nos indscardn e velocidad de su desplia

zamiente espronsdes en Ry

En los sistesms de flunh, tante el solvente que

constituye le Tane fi)a polar, @380 sl que forma La

fase ®ovil no polar, son roldtivemente volédtiles., »

Les cémaras son iguales & las usades en ios 555Le==

a8 de Savard y Zatfarenl, pere prepentan ciortas =

wodificacianes. Katas deben entar & una temperasu.



‘”raFQQiéttvagouto aidvada@féué-vir@&kégﬁté,)o
Para la saturscién de las e&maras se dcb.:cm
uns fase sévil on ol piso de ésta, ¥ 1& f&na.ft
on un verd de procipitados de FOH wml. de eayac&’
Lo fase f1ja escionde por una h@ja 4o ﬁ&gaa ?Qléw

plegada, aue ae ;wtwa&aeﬁ en ai vase de pw@aﬁpk'

dos.

Independiontonente de gque 16 ﬁ@ﬁ&@@ @@%@ amwa
rerse tante per ia fane wheil comoe per ke F&a@ @&ww
ia, de wanera parecida s loa ﬁ%%%@%%‘% ﬁ%@ &%V&W@ 3? -

Eaffaroni, Y& tirs 4o papel erﬁﬁ&&egréfiea ﬁﬁ &m&r@

duce al woments de tntcior la saeuracaéﬁ. aan e&aa«
to de que ia fose €§is, que so aqyeai&a on el vnéa
do precipitades, sl eveperarse lwpregne ia tara s
forma tal, gue la @rea&tegraffa B8 saicao al vart
por un pegquefo orificic de la tapa de 18 césaea. -g
sde fese wévil oquilibrada y hacer que daacxendQJAQ
por el cromatogrems saturade con la fase fﬁja.
Debido & la gram velatilidad de los solventes,

on este sistems os mucho més dificil mantends ON ==
equilibrio la ssturecion de las camaras, pere aifwcyl’

®ismo tiempo ésta me alcanzad on un t1empo EONOE, L

neralesnte dog horas.

Este sintema (iene la ventaja de que, una vab

sacads la tirs de is cémere, tanto ia fase Fi&g?éﬁfg



TR

s 1a n&val aue imwraﬁnaﬂ el aapel. sa evepors
ptdanante.
En el cuadre Xo.IX taﬁ@ﬁﬁ& rﬂpraéeﬁﬁad&t

prinelpalos sistomas de Busi.

CUABRE Se, 1I

STSTERAS T TVEETEE

A Hepiaas [ Netsnol 1 Apus
{1,000} fedet {200}
By ?g%agw% t Heptans | Metanols Amus
Ty L L) §PC0) {300}
[ F Tolusne 1« Heptano [ KHetanoli Agua
{6671} {333} {éoa) iﬁﬁﬁé

Bq ‘ Heptane ¢ Honcene | Hetanol:. agﬁa
- £667) {333} {(roo) (200}

By Tolueno [ Hetansl ¢« Agua
(1,00C) (500) (3¢0)
Bs Bencene [ Metanol @ Agus
{1,000} (sce) {sc0) ,
¢ Toluens 1 Acetate de Etilo [/ thanall ‘Agus
{500) (100) - (500) l.sao)

£.~ Motodos para ia detocecidén do
enteroides en lop cromatogiaés-

was de papel.

1).- Absercién solectiva de lus,
{a) .- Absercidn directa.

{b).- Foterrafis de contacto.

Aa cantaeto.

{].c Filurescaopia



| (.jm Absorcién directa.. Gan?uni;iliﬁggggip
piiﬁa.es pesible deseotar aun&g_auevdbﬁéryaﬁ;ia
lu# ultravislets por el @ﬁ%&raﬁt@'qaﬁ‘p@s§&ﬁ§nﬁ o
con 1a lue saul Clucrenconts del papel, &@;35@&@,
ra usada sn nusstre laberateris of el &@d@%&géé;‘
ausl SL.Z337 *Ninsrsisent® de onda a@r§§a~f§@§éj;
iémpars tiens como fusnte, un tubo ﬂ@'guarﬁgﬁépﬁ
v#p@r de wersurie ¥ un filtre ?3@&@&& goan &k&@‘ééxh
tenta jo de tranwelisdin de radiacionsy & &ﬁﬁf? %§§§a 
mlepanss {m ). Eote ediode ns as oug ﬂﬁﬁﬁ%@%@%g ; 
pery neos permite Sdentificar cﬂ@?uﬁﬁﬁﬁﬁ -1 éagiév’
ligadurs conjupsda en una concentracién de 20 évﬁéz
nal c@® de papel. :

(), FPortegrafin de centacto.- BEste gﬁtyﬂo=qgf
wuy Gtil ¥ Liene slgunas variaciones. 3n.as€e@§ﬁ§ 
baje se usd con gran frocuencis y nod poew&%&é dé§¢ 
tectar facilwente la presencia de cotonasﬁ.ﬁu@g
turadas {230-250 @ a).

El crowatoprema re coloca encima de un papol
fotegrafice (Nodak-Graph de contacto ssténdar} de
las wmismen dimensmiones y se eypons durante 5 & 8 -
segundon a la luz de la lémpars ultraviolets, que '
8¢ describid en of i1ncise anterier, la que 8¢ colg

€8 2 una distancie ‘e 90 ow. del crosategrama. LB
pelicuia se revela y se fija en unes cuantos sisds



 :¢9. anndo una fetografia de lto euqauastauzon

erewategrmwa, que puede ser esnsurvtda dontrﬂ de

pretocsie del experimente. Pare rﬁvolar 1a5pc1£'

Le vsomos revelader Kedek: une lats de s,ahﬁaﬁ*d
polve {Eodsek Dskiol Beveleper}) se diluyen o 3@*@
en Ghé wl, de ppus, vesstituyends la @@B@@%éﬂ @anu‘
fre. Para wsavrse, 2 d9iluye uus ?ﬁ?ﬁﬁ.ﬁﬁﬁﬁﬁﬁﬁgﬁﬂn
Suﬁiéa gan Ao $Erien 4% LPUS. L@.p@&ﬁ@wia m§§ﬂ§$
ta se pacs & través de osts Silucidn durante 30 ég;i

[ . o 5o 3 @ a6 bl fuwﬁu. a
GRS Beida S%EE fonts ¥FOoRe a\\» e

gundsa, 52 56lus

4y
¥

e & wn £31jadeyr durarie % etmmtes. BR fﬁ§&ﬁ@w;iﬁ;
dak Acid ¥iuer) se prepara agrepando & @n§ﬁ$uﬁéf§
e & 996 mi. de sgus. Una ves fijada s p&lﬁaula
Be snjusge cen sgus cerriente y s8¢ pene a &@&&? -
esn cerrionte ds sire. Con este método bbhitngl@&
Bonte se detectan ostereides que pesesn eotan&&&ﬁ;j
B tnsaturades (con cseficientes de extincién mla}
per arriba aa‘xa.osa) en concentraciones muy cafggﬁgé
nEs 8 1.0 pg/em”. '

{c). Fluroscopfa de contacto.- La seaeceaén"
¥Yisual de zecnas que sbsorben la lue uitravioleta 7/
82 puede mojorar a8l cembinar la mistms 1émpara do «
lug ultsrevionleta de onda corta cen una pantsllia -
fluorencente sicilsr o le doscrits pov Drake, kaam‘;J

"es, Enauff y Stelinen {(27). Esto pantalls Flu&?qa




cente estd heche con una bana do nleehai poliva
lico al cual se splica un ?eaf«r do atliéata dﬁ
sine de Lla casa Dupent, Hi ar&u;tegra@a,sg~§axﬁ“
por enciaa de le pantallis flusrescente, eﬁti?iéﬁg
y la léspare de luz uvltravieleta situsda & 20 5:g“
em. do distancia. Con OBte proaeﬂiaxcnte (1% aa'
den marcar cen un Lipis les senas en dende os&ﬁﬁ

los cempuestss gue sbroerben la lus ultrav:eke@a.;

) o= Howeciones do culsor.
Exlate une gran cantided do prea&damscﬂﬁﬁs mg‘

ra detectar 1os @&&@?@S@&a oy sodio de r@aﬁeaanaﬁ‘
de color & de fluorascensis, gue ostén a&aoﬁados
pers poner ¢o menifieste lo prmmanaia do &lgungs'n(
grupss funcicnalen graﬁanﬁas s 1a ostrueturg ﬁ@»n,
las meldculas. En sste trabaje sala uaaaa uaaﬁo k
cuatre de éstee y per lo tanto nes lanttaromeu aF-
la deseripcidn enclusive de cads une de eilaa. .

« (8). M..dinttro benceno alcsline (28},

Para reslizar saste procedisiente 30 preparan
d0s seluciones, una de ollas contiene hidréside de
petasio S% en sclucidén acuvse y la segunda centie-
ne @, dinitro bencens =l 2% en estancl absoluto re-.
destiiado. Una tirs del cromastegrezs ds 2 om. ée‘

- £
I P B tan da hatdras
ah<tio Se pasa rapidemepié PoT IS 2Pouflef ©F =ty



de papel pars quitar el exceso de i#‘Qbihc‘ ali

1ina y se vuelve & pasar psr 1a soluclén de m.-di

eedisteronto o) colsy, &» pone le Lire durente 1 &

2 minulos on un horne & S0.10008, & Llen 50 £6CE =

“ . Y E
el E:) b s oA B % Bh £ % i§ 3
gon sire geliente fzssader monunl 4o neloej.

Une sran variedsd de gropes setildnicon actie

ductes rossdos, visleotas, cafés y asules. Cemo ya

eonetonsmon, low grupes i7-exo dan un celer viele-

ta, en camble sn les J-onsecstersides los coleres

2on srules & gprises. lap colonas on pesicién zoii.'
dsn un esler rossdo & café, De tedos éstos, el qg‘» 
lor wfs intenss y de mayer duracién es el que &3 -
obtiene econ les L7.onosstercides.

{b). Asul de Tetraseolle (29).

Extste uns gran veriedsd de sales do tctrasa- v

lic y 40 énten ls més sxtensarente usada o9 ol 3,

3' 431 antsol b, B'-(3, g.iifensl) clorure de totre

zolie,.



Con este f&ﬁﬁ&i?&g los ost'
ia oatrme%nra &ﬁ; 21 ﬁ&tﬁl ﬁtﬂ un celar
racteristico con uns sensibilidad d& 1.5'5:;

Las selucienes cen las que 8@ :calt.hﬁ ;p" { % 1)
tuetdn sen des y se proparan de in gagﬁaante_sgagq
rat '

1s.~ 8o disvelve 1 g, de anul ﬁ@ R@%easo 

en 1% mi. S0 motanel y se Alluye ests ﬁ@%ﬁﬁ&én a

18 ml. cen apus dentiisda., 8 Frisrs ai op %@@@n

28.~ Selucidn de hidrdzide de sedio a2l 3@%e 

Lo tira de papel 8 parag por aﬂ&,m@g@igiﬁa'gq
des partes de la ssiuveidén de asul de totraselie y

una parte de ka snlusidn slcalina. Se aeea;ol;

ceso de rosstive entre des hojas de papal rxltro’”

se espere en la ebscuridad a que sparesca ol colo

morsde corscterfstice de les cempuestes cen LA,ng

tructuradm S cotol,.
{e). Dinttro Fonidlhidrazina {pupH) (30).

La 2, badinitre fenilhidrasins 8e wtilisa po-

re la deteccién do lLos grupsed carbensles, Cuande.

sntes grupos tienen un punte de insaturacién auy&wﬁ

crnte so preducen derivsdes exariilos y ©of g"upea  

ne saturades se fersan compueston de color rojd.



La soluctén ut&liuaﬂu onﬂooen’riéﬁéflﬂ,
solucién snturade de 2, &.dimttre fbﬁiihﬁ{fd'
en Secide clorhfdrico 3¥%,, 1a cual dabﬂ‘&ﬁitﬁw

en frosco chucure vy Filtrarse antos de oariﬁ_

La tirs de pepel en ia quoe se ven Qféé#é#ﬁgr
los compuentos sensibles & In 2, &»dinlt#ﬁfﬁ?h&&h
dragine, se Latroduces en esta naﬁ#ﬁiéﬁfﬁ?iédﬁégﬁ
por espacio de 10 8 MW minutes: @csyﬁﬁé.;a“ﬁﬁéa
pe ohaerven las Rones qud presenien un %@t@?”&$$§&;

[} |
11 fusrte & wun 2st

3

LA -
{4). Tricleruro de Antimonse (31},
Con este resctive podemos deteectar géa g;;é
varieded de ostoereidesn, y de 6s§eﬁ‘n@e ?ug ﬁv¥ 5§
4241 pare squélles con la aa;rabtake&}ﬁuﬁﬁshQQ?pk
£l roactive se prepars diluyende 23k5f40 §ﬁw_
cleoruro de antimonio anﬁtdrﬁ en 3§ élo de “it?éhéﬁf_
ceno, Las tiras de papel se pasan por osta éo;g#%;
cién, soe seca ol euceso de ésta‘y se guagaﬁﬂaﬂﬂeﬁi‘_
un horno @ %0¢C. durante 5 sinutes, ‘
Con este procedimiento iz DHA da un coler eéf 

fé rojire, y la AS-pregnenclona dié un color ross

morado. La senstbilidad sprosimada de este ”‘t?ﬁ9i

e de 1.5 pgfcaz.



y con olie se pusden ebteaar ruaupnra&ianqs de
ea dol 1G0%, lHe side nawtu&%va en aﬁte lahara,
rie wvear ceme solvente al %@%%ﬁ@ﬁ g@ﬁ&eﬁﬁ@ zas‘§$~
nne dal crazntogrses & OLlulr @R uURN &@2%&@@%&@ ﬁ@%ﬁ

se musstra on ila figure 2t

Este aditasments se intreduce en URG eiwara‘

eromatoprafice sewejante 2 1es uvsadas parsa 1a era«x

watograff{s descendente, PoFe con uns pequeia @$§sz7

. . . n & -
tacidn, que nos permite raceges o) olufde on %&%@ _

de centrffuga & matracesd de funde redents, ?&Q@ sa




Figurs 2N,

yn Ee&@rw&nﬁﬁiﬁﬁ
marcades con ©

jes a@tm%ﬁkitsa rad;eucﬁ
g% y ud e reuu

La daterminscién do

vos do estoretdes marcades Son

ﬁ&&ﬁ@?§§ d9 §Qﬂﬁ

fundementalaconte con el wee do €9
ron Golger 49 t&u

eaden ssél -

lles 1fquide & bien centsde

de compuestos w&r
cuenteé ﬁ@eera&«n:

gsn, cuando Be teats
cl®, s cepbién fre

pivemente coen

e ia ?#f.

ate gB800RE6 despuéa 4

pebide & qaa

nar o1 saéteps on Lo f

de 1o oussles pteldgics.
inaeen menclad ds

combausat § Hn

en nuestros experimentesn BE utsid

ci® ¢ fs, ®e 1imitaré o 699- 

»
isdtopes marcades o8N

1s sotodalonie rolacionads.

eribir eon forme HemOT3
wedte dol centeiiov

esn o} conteo pIv




A«- conﬁelica iiquiae. tt arinciyter

se obtione uns geaweirin de &‘5, Ee Q“'\."‘g‘gt‘,

for domde in partfcola radiosctiva. groducﬁ em sién
de luk, 1a cual #e pusde detectar on aparatas ade

cusdos por madie de une & @@a-fetenh&tﬁpxggaﬁa

81 tastromenis wiillande en @ﬁ%@~éé€ﬁéiﬁ;¢§ﬁ

ui eapectedpatra de contelies ifgquide ?@ﬁm@ﬁf® E®§

etan o un snalizsder de puises son 468 @aﬁaiﬁégfé
puede dieserteiasy los smisicanes bets de ﬁﬁf@ﬁﬁﬁ%ﬁ

enerpfe doi ﬁw ﬁa& Bue son 4o 0.018 wmev. parfrﬁ

primere y 0.15%% ssv. pare e} ﬁlgu"‘iﬂtﬁﬁ_ﬁ'§ F9“@’
tec (Figurs 2%) se obiiensn por ﬁadia'ﬁo*l§$=bﬁ
trelss de tres disorieiaddores denw&iﬁmﬁes A. a ¥
C, que speran & la nalids de une de les fet@mwl%&»
plicaderes, que recibe al nastre de ¢Aaaxzaaaer%g>
El otre fotomulisplicader, que recibie @l ﬁ@%&?& d@‘iffi
"Roalter®, estd sepublde solamente de un diperi@ing
a°r que en ol esqueca ostd mercsde ceme Af. 168 =
4¢3 discriminsdores &4 y A tienen un solo voltaje
de refeorencia, aque se wedifice pef ud conteel éﬁﬁf‘

2. Los pulsos (que salen de Lod diperisinadoresd «

&y A% pon transsitides a un etreuite de é%§r~3ﬁvn"ffj




rald‘y 2l oatou‘pulsés 11;;55;‘1i§i‘~‘ tie

serf{s un centelloe de la;uéﬂttr¢;~tﬁtcnc B

contados.

circuite de csincidencis, como aarfa Qt'ru do ¢

zel esperédice de les dos fa%euulttpii‘
_éos:artadaﬁ. Hay qus hacer. notar qpe Xn‘
aalida del circuite de ceincidensia

que en resltdsd so cuenta, ¥ KA e e a@

las diseriminsderes § y G sels ayuden @ @a&iﬂﬁﬁﬂ

dor a determinar is altura de ua ww&&a on ga#ﬁ"ww

for.
Los discriminadoren Que huwea %@ﬂ@

tén dotades de un segundo veltaje de we§&§$ma&a

de marers que cuslquier pulss que les XKeguag

ne que seP 49 Wayer veltaje que i2 r@fﬂrcﬁﬁﬁﬁ, %'

De enta BHAGES @ﬁanﬁ@f 

ro fque salpa une cuenta.

y At se situsn povr arr&%& ¥-LR

los discriminadevoes A
ée&&é&-@"

£ volts no transsiten Al npeans pukaaezén,

que o1 ruide terssl de 109 praawplifscaﬁaraﬁ ge o

cuentra per debsje de este nivel. |
Una de las raBone? fundementales por iad Qﬁé1
el espectrémetoe de cantellee tiquide ses 63@33§?f;
erdinariapente valiesoe 68 que pueds realisaf aﬁék&f
&,g aigurns %% sstet. .=

518 deo ia altura de pulass.



pulsss a ls salide del ampl‘tieaﬂar at yrop&rei
nal ln ensrgls 49 la partfaux& h@ta qua tcs,ehx

giné. Este aspecte tione una gras impsrtencin, ¥y

que 1a enerefs de luz emitida per ol *ggggg;f

on rolacién Alrecta & is enﬁrgia de lu gartfﬁula

beta, ecesiensde que los ?@taﬁultiylieaderes preos

dusepn pulnes mlwctr%c&a de un vaxtasa pr&porci

nal & 1o energfe 4o lus que incide an el ftt@aét‘

dea,




@

‘5§50 eaw
| | 0103
_ 0404
- 2] . a
| R 3614 | Ry 3ud

£3E ANOA Q3610




En la fﬁgurn.ﬁo..ib pﬁdgﬂbﬁ'@bﬁc
1iznde de un puxsp~ac‘la=cn§rgfﬁ,¢u

tre idea
tfcula beta., Cams se pueds VsT, wivcépdcé'

1as pertfculas bets prosenta pulses adn com ewe

¢{es cercanas & Sevs ¥ tasbidn se a&aerva epte!

pulses en el mbaise 4% la anerg!a. Sﬁﬁréyanﬁﬁ

doo eutremss ol espadt
sionie ﬁ&@&&%@?ﬁ&&i@& de.

e no Lovanta uaifa"

y despuse desciande,

sores do particulas bete. L& canElEnte do i alty

ra do un puise y e suergia de 12 partfoule

coms yo SINCLONESOB

do de 18 a@g&#fi

aste on relacidn directe,
tes, pore tambidm esté en funed
c1én que Be hace en ies canalies 33@&@3@#

ver osta uupkifl&aﬁsﬂn BF WS fﬂ

SR 008 DOR GIBVRO

/

EmINgis HE LA [Ty 1214 8 Y A1
ALTUBA OE PuL B0 [£ R 45 oxscmmwn

grgura 24.

Lo
8 aww

del alte veltazje que 8 aplics



caderos. Do osta maners es \mportantos sefialar

1a forwa del sspectre conbis 8 nsdld§'§§é §ugu

de desaparecen lon w«lsnx, L1 ox&ieﬁﬁo haaim‘

veltajen ¥y hoce que el muiiﬁa dv ia @ﬁﬁ@@’@@@@g

lores sén bojes. Figuvrs 23.

$ris GON i BAGTE

fﬂﬁﬂ PE LA :;:W am :

el

r&guruvis.

e este rolacién entro 1&,

onergfs de la partfcula bets, 1e elture del $ulee
plice @ jen fa@%&alﬁipig

e pe puede pituar

Ung ves establecid

y el slte weltsje que 96 8

¢ on gque fors
¢ o1 centeo pormsl ef ==

cadoron, vamos & V@

ol ansltzedor parn resliss

cusiquiera de ies 468 connles y&@ cencionades j NS
en la practice @ﬁﬁ&ﬂ'?éﬁ?@%ﬁnﬁﬁﬂaﬁ en of &ﬁﬁ%rameﬁ

yna escale verds.

te per una escala reje ¥



\g:-" ‘ . . -
%%g;gxén de Centomcte | Fecola Weje

Dissrisinaderen |

2 Py '
AA' B

b FY LI

fn entes faves cuande ol seslizader entd en ﬁgﬁ

steidn 2, on ls escals veja 2o Fepintvarin &%@%éééi

tlas cuentan que Lengan uns energfe saysr gue ol =

velte s que sztgneses sl discriminsder ART y'mﬁﬁ&ﬁ

res nue el waltsis dsl) discriminsder B. - hoinione

en ferws simultines se registrarin en ln escala ~

verde aquelleos pulses con energis superier al vols

tajo del discriminader B y meneres quo L.

es la gue 66 utilizse habitual,

Esta posicidén 2

®ONLe en ol trabisje rutinarie y el use 4% la 28Cke

la reja y oncsle verde éageﬂﬁefé del mbtedo de B8R

teo utilizado. Debide a clerta inestabilided del

instrusents ssleccionames o) wdtede de epantalia®

173,, on el que molo se tessn en cuents las Loetus

ras do ls eacale roja.



Lox veltajes eotuccltanden pars tos

nadores en este wéteode de ‘Panttzxu' ruoron a

velts para el Alserininader AR ¥ 30 velte par A

diserisinader B, En ls fieura 24 h&ﬁos repratou&

40 los valores eutanides en ls escols rejs doapa‘s

Ae cantar estandery »ellades 40 @xé 4 uge con 1as

fetowuitipls cadares seretiden a diferentes al&éa

voltajen y coan les Al periminadores RAY en 10 v‘ltl

ste ontve 20 ¥ ﬁ@ ?@!%%;"

¥ o) diserielosder 7 varis
gl@ -

fopes puside weree, st el putbniar de
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