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I.- A Mono DE PROLOGO 

La introducción (l.<.::J ¿;:.-;¡po r~orbonilo en posición 17 de este~ 

r•oid·3G ha Biclo re¡;or-;;ada con o.nte:·ior:'..de.d 3.fJÍ como la in-troduc--

ción de este rn:l.Smo e',rupo on po<iioión 16 a pa:::·tir de un grupo ni-

trilo. La síntesis de éÍci.dos dicarboxílicos en posiciones 16 y -

17 de ewteroideo hasta ahora no había sido reportada. 

J·. Romo 1 ob~uvo mediante hidrólisis alcalina la 3/3 -hidr,2. 

xi-16 r;,1.. -carboxi- ¿-,_'? -pregnen-20-ona, sin embargo, bajo 1as m'l,! 

!!las condiciones R. H. Mazur y J. A. Cella 3 obtuvieron un com­

puesto de idéntica estructura química habiéndole asignado estos 

autores u.rw. confi[mración diferente, siendo ésta: 3/1 hidroxi-

16 p. -cat·boxi-17 d. - D."5 -i.sopregnen-20-onn. 

Esta con:.;ideración f\,e motivo de interéa·para. el presente -

trabajo. 

Se reporta la nueva síntesis para la obtención de amidas es­

teroidales en pou1ci.6n 16 a partir de la 3 /3 -hidroxi- l.6 o'-. -oia.;., 

no- b.lj -pree;nen-20-ona. 
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II.- QUIMICA ESTEROIDAL. 

Los esteroles son alcoholes sólidos obtenidos de la fraooión 

no saponificable de los a.cei tes de animales y plantas que derivan 

en su eatruc·tuTa del ci.clopentanoperhidrofenant;reno; el coleste­

rol a.btll1dante en lofl tejidos ani.m.ales. Son eateroides, los áci-

dos biliares, hormomrn se).."U.ales, aapogeninas, algunos alcaloidea, 

etc. 

Loa ácidoa biliares procedentes de la bilis, por ejemplo el~ 

ácido cólico, tienen el esqueleto carbonado igual al coproatanol-

y una oadena lateral con un carboxilo. 

O_H f 
,.,,.__ iÁb .loo2H 

HOx_µ,,OH HO 
Núcleo esteroidal Acido Coprostanol 

Las hormonas sexuales son esteroides secretados por loa ór­

ganos aexuales, son agentes químicos producidos en el organismo -

y capaces U.e ejercer \m determinado efecto fisiológico en un lu­

gar muy remoto ,le uquel en el cual se originan: los estr6genos -

son un tipo du hormonas ::.wxuales femeninas y a. ellos pertenecen,­

el cstriol, ln e:nrona y el e~1tro.diol; la característica de eatos­

os que (Ü anillo A en completamente nrom!Ítico y falta el gI'UpO --
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metilo a.ngule.r de la pooici6n C-10; por lo tanto el grupo oxhid.r,! 

lo en C-3 tiene un carácter fen6lico que les da UD. carácter débi! 

mente ácido. 

OH o 

B~ ~,(fl 
OH 

dft OH 
/ 

o ~/ ~) 
HO RO 

Estradiol Es trona Eatriol. 

Loa andrógenos sou las hormonas sexuales masculinas pertene­

ciendo a ei:1te grupo la testosterona y la androt:Jterona, por ejem­

plo. Estas Hubstanciae and.rogénicaa no contienen o.nillos arom.át,! 

coa. 

OH 

~ o 

¡fl¡ .... w 
Teatooierona. Androaterona. 

La progesterona, cuya f~a 

º;;º 
s1a indica, 

/¡·~ 
µ') 

ea la hormona sc¡;regnd.'l. por el cuerpo lút•~o, tejido del ovario. 

Las hormonas oort1co-udrenales son producidas por la corteza 

adrenal, touu:.; ~i.enen ol g'.t·upo cetónico d-. , /-3 no aaturado en el­

Hnillo ¡, y po~rnen wlemós una cadene. lateral de cetaJ.¡ como ejem--
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plo tenemos la deacx:icorti.coaterona y la aldoaterona. 

yH20H 

e ..., o 
OH CH OH 
1 2 

0-CH C 

rf?l1 
º;;--."· ··-... ,/ 

Deeoxicorticou~erona. 

r-l·-~1 
JJ~ 

Aldooterone.. 

La.a tres µro p:i. edad e e f íeicFJ.::i que m::b :i~·u·!an P'H'a determinar-

la estructura dil loo eGteroirles son: la abso ·ci6n en el espectro-

infrar1·ojo, !11morción en el espectro ultrav .. oleta y la rotaci6n -

6ptica.. Sin emhr,U"go de!Jtt'~ 1 ';!5') "º ¡¡,, venL io utilizando la dispe.;c 

sión rota·toria 1a ctFll hn C•:>ntrihuído p;.tr« eBt;iblecer la relación 

entre lf.l ro-taci.ón óptl<~u y la e3tructura. 

X..a ecparaci.Ón fú3ica de lou e::iteroldea depende de aus dife­

rencias en volatilidad, solubilidarl, cEq>acidnd de o.bsorci6n, eto. 

La sublimación a.l al to vacío se usa para separar los estero! 

des 1e lae impurezas o del solvente de criatalizaci6n. 

La destiluci6n nunca eo usa.da para separar esteroidea pero -

es de gran ayuda P<-1ru eliminar de los asteroides compueatce volii­

tilea de peao molecular hc1jo en productos naturales, quedando loa 

asteroides como residuo, 

La diferencia do nol,ibiltdud de lofJ enteroides, sin usar di-

f erenciae ª" tcmp.-~raturn, nou a,yudu puro. 1)11minur un eateroide o 

1.mp.1rewB oo1ublou en un oolvente, de otra que no se disuelva. 

Lo. crlutnlización hl>ce uno de diferencias de nolub·'.lidad va­

riando ternperu.turt1. EJ. solvHi1te o los aolventes requeridoo están 



- 5 -

en re1.eci6n con las flolubi1id11dea diferentes de laa impurezas 7 -

del esteroide. 

La extracción ee lll. método seguido para separar uno o máo 9,2 

.lutos entre dos ::wl.venteo inmisciblee distribuyéndc,ae cado. so1uto 

según su solubilidad relativa en los dos solventes. En muchos º!. 

sos un producto os separado de los reactivos inorgánicos por me­

dio de extracc.i6n e1edimte éterf cloroformo, benceno, etc. que -

son lavados después con Ólcali, ácido o agua hasta neutralidad, -

secados sobre sulfato de sodio o t:t..'l.gneeJ.o y evaporados a sequedad. 

Otro método de oepo.r:ic:i.6n mediante dife>rencis.s de polaridad• 

es la. crom(1tografia. sea en colu.'l!IL?. o en papel: el adsorbente pu!:, 

de ser alúmino., sílice o papel por ej~m11lo y el sol.vente de elu-­

ci6n puede uer colectado en í'ro.cc:!.ones sucesivas en el caeo de -

columna. 

La perfecta aepere.ci6n de los componentes de una mezcla de~ 

pende de la mejor distribución de loa elu.ventea empleados pa.rtien_ 

do de solventes no polares hacia solventes polares. El e.dsorben­

te no debe influir sobre la substancia a cromatografiar• Genera! 

mente oe usa un sólido inactivo. 

El desarrollo conuta.nto de '~sto nuhodo y su empl.eo cada d!a.­

más General son un buen indice de su u·tilidnd en la investigación 

y tocnologío. quírui crw. 
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III. - DISCUSION ES'l'EREOQUIMICA. 

Las síntesis reporta.iao en este trabajo están ligadas en sus 

primeras etapas a e:cperi8ncia¿; o.t'cc tu':lda'-J con anterioridad por -

alguno.El .imieatigudo!'e8., 

Aai, J, Romo 1 reportó la adición de ácido cianhídrico al -

acetato de 16-dehidroprcgnenolona ( I) obteniendo el 16 oi.. -ciano-­

derivado II, el C\Hll 1nediante hidrólisis alcalina. produjo la 3¡9 -

hidroxi-16c.J.. -carbo::r:i- ¿:,. 5 -pregnen-20-ona III. Este compuesto, 

por metilaci6n di6 el éster metílico XXXII y por oxidación medi~ 

te el método Oppenauer ae obtuvo la. 16 d.. -carbometoxiprogestero-­

na, XXII. Como medio de protección para loa grupos cet6nicos se 

form6 el derivado bisetilánico XXIII que posteriormente se redu.jc 

con hidruro de li"tio y alumi.nio. "Finalmonte por hidrólisis ácida.­

de los ¡;rupos cetal se obtuvo mv. 

El eapectro infrarrojo de esto compuesto (XXIV;;=? XXV) mos·-­

tr6 algtuLafl vcceu unn débil bancb a 5. 9, '1 correspondiente a la C,! 

ton1i en 20 por lo que :ic dedujo qu.e era una mezcla de dos taut6m_2. 

ros (XX..1V y XXV) w10 de loa cuales terúa un anillo hemacetálico­

( XXV); e:1tu obDervneión rue confirmadu por c. Djerassi 2 por me-

J. Romo, 'l'ctn,hdron 3, 3'7, (19'.)íi). 

2 ,,. DJ•,r1w:ii, Not¡i. publicudn en 'retruhcui·on 3 1 38 (1958). 

.,::::-.,>..·:.)~: 
·:>::.:·,:,~,s 

L.,,;:;~;~;,~,¿;~XV:i~i?~i~~-
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XXIV XXV 

L", ·· .. 

l 

XXXll 

·:·:c.·,·_, 

'': ::,,·:¡;:~~!3:4"'i 't·'·t';~~ ~~ 
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dio de disper1Ji6n rotatoria de cntu mezcla q_ue mostró que la for­

ma hemincet~licu predomina. 

El éster :nctíl:lco :CCCTI produjo el dial libre XXVI, el cual­

en raacci6n con un agente deshidratante como el anllidrido al!ético, 

se a.cetil6 en lns posici.ones 3 y 17 (X'..<VI!) no habiendo sido ob--

t enicla en n:Lngi.ln C!.l.fJO una lnctonr.i.. 

LaCT reaccioneo anteriores por lo tnnto raostr!l.ron que la con­

f ll,,"\U·aci.6n r<ünti 1u1 11_ue ocu¡¡a:i. .l0s substi tu;yent&s en C-16 y C-17-

es trans habiendo as'l.p;nado ,T. Iwmo la configuro.ci6n /1 a la cade­

na lfltera.l en posición 17 y ""· n1 subGtituyente en C-16, 

En un trabo.jo po~1terior, H. H. MazlU' .'f ,j. A. Cella 3 llega.--

ron a. una concluni6n diferente: Al tratar el cinnoderivado II -

con hidruro de boro y sodio prepa::·o.ron eldihinruxicianoderiva.do­

X:XVIII y después de hidr61isia do este en cond~ciones fuertemen-­

t e alc.:alinas seguida de acetilación, obtuvieron como re:3ultado -­

dos productos. A w10 de ellos eses autores asignan la estructura 

16 /3 -<'arhoxi-3, 3 ' ..1 -pregnen-3 /g , 20¡8 -diol, -aceto xi-

16-20-lactona. (XXIX), debido a la rela.ci6n cia de los substitu,ye!1 

tea en }lo::iicioneCT 16 y 17, producto de la epimerizaci6n en C-16 -

e izomerizuci.6n en C-17, El segundo producto fue el acetato de 

6 5 1 if -carboxi- 6 -pr<~grit:m-3/" 20/'i -diol (X::XX), el cual. no 

se cicliz6 dehido o. la po:¡lci6n no favorable del hidroxilo en C-

20 en relaci6n H.1 ~Tupo 16 ,,,.._ -c1~rboxi. En este ca.so III la poai 

e i6n relo.ti.v:.1 rle 1.011 uu\J!:1tL tu.yentes en 16 y 17 será. trana • 

Quotl6 tierno u t r:\(lo por lon cambios de rotación específica, ae­

¡.i;ú.n H. H. 11.uzut• y . .J. A. Col).n 3 , que el suebatitu,yente en C-17 -

3 R. F. Mazur y ,T, A. Cella, 1retrn.hñr0n 7, 130 (1959) 
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16 ; 

i:¡:;o::.er·l:'.rdo. ,·or lri ;,"!"-0 L: (:on.figurar:16n mpas probable ea 

, 17:· en •.l. :;;,)¡,) .:ü la 3/' -bidro:r.:i-16,:, - carbor.1-R _ leo 

prr~~~ i1 (~ n-20-- ona \ II I) 

ic~ént.:.cü e:'·~r·i...¡ct~,J.r.:-1 ·vt:i.ri.n!·¡:!ú l_~ con'f.'i~;.::·:'1.":i.6n ;:~:.:ignn.da ¡..~r los 

dif'e:·t~n~.~·:.:1 ,~~~1:l.)re..i:: ~\ __ l.or·, 1"· ..... • - . - :.~~nG·~1 ~~yen~es e~ posiciories 16 y 17. 

lon trabnju:J c:~:·.Lioti i. 3 11:1;.:-.i:t.:1ntt: .i..:J. :;u.:tl pueden obtener.se preg-

:;enol:inn:J y prof;ü~1ter0:rn:.; w.ib<Jtitu.ída" en 1:1 poaíci.Ón 16. 

So ht\Y 1.hlJn que i.-, '"~' ~e:-cqu{~·.1c<c asigrmda al 16-oianoderiva­

d a e~1 correct~: .<·ri:nero, :;•or el ::iee:.<nim:io de la redacción ~.r.5 ~ -­

'!UO co1wit•te ell la adición por l"' ps.rte .:"de la molécula del e.ste -

r oide. Segundo, por o:. es iu<li .:i de 1:1 curvt1 de dispersión rotatoria. 

de esta cianocompu•~t:to II l'J.1? IC\it)cJi:ra que la configurasi6n. en 17 

e a /J • 

A.l re11lj \:nr 1:1 hidroliGl:J del grupo ciano del compuesto II 

para obtener· el ácido un ;.·oBición 16, hemos observado UllA inver-­

sión rlri ln curvu de diuper:_;iÓn rorn ~oria (P'ig. l) en el. ácido 

ohtflnido Ill e" decir, ,1ue la conSigura.ción en 17 ea segura.monte 

l7J ucetil, en eBte cornpueato. 

( l 'J':>l). 

" E. hir:.1charnann E.H. IUrochrua.)Ul y M.A. Dauu, ,T. Amor. Chem. -

-... ..... ,, ~ ....... ~ ..... \ 
·).-:i'J \ ..l~:Jc ¡. 



! 

VUL VI. Vil. Vffl. 

t'lílA ¡ IX 

VI:- R= (íl) -CON(CHzCH3)z 

Vll:-H= (íl) -CONHz 
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íl 

V 

Vil!-:- R ~ (a) CONH(CH2)2N(CHzCH3)2 

VflíA-:- 1<= (rl) -CONH(CH2J2N(CH2CH3)2 

IX:· R:: <p ""'•COIHl(CH2l2N(CH3):?. 

~H3 

~t1bC02H 
AcOUJ 

IV 

''• ·'··· 
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Cu··n{1o vrt'-,l'tr r:\o 1 d "" • . ·,. ~ ·:; vru·, on cri vadoa de ea te com:pueato III ce>-

:r.o lno:i amic;is VI, VIII,'IIIr J.. y IX, la curvu de diaperai6n rote.to-

rl¡l ."!e i~\ ::..:1y.:-,r{n 1·\e eii'.:or.1 cc:r:.put~:tt:::ta S:B co:nparable a lo. curva.del 

r JciJo II:::, (·:1 ·loc1:· que b c:in.fi¡;:u.r;:,c;i15n <:a todavía 17"'-, 

?or otr~• pHrt~, t<l trater co:r.o J. Roc10 •ll 1.foido III con hi-

druro de y dodio nwic~'- ee 1:.:1 ob~enido una lactona, aún en -

l'ero t,~do:1 e:HoLJ n;~nll tMlO<' no per'T<ll ten explicar el hemicetal. 

(XX'/) de J. lto::;o. En t·enli .hd •}:l -tmponlhle hucer el modelo molecu-

lar Je :Ca e,;truc:.\n·u :uv ,.ic .J. ifo1:io y tampoco de la estructura-

XXXI cor::o renultndo <le la 1~¡_pouición anterior; t•n ea:;as eutructura.s 

loa eubstituy6::;te:J ;!n pool.cionec 16 y 17 aon tr:rns. y la configu-

:r~n ren.1 l '.:.1d hu.;1)í.1 üli: t'!'V<u:l0 :¡ue la configuraci611 dñl grupo -

l.'{,,:. !1C0tilo del 1.Íc id:: Ilí cor: a.ni'. i dri do acÁtico y piridi.na y calen-

~ar e:~t :1 ü'.'~l:Ol.H !.iODrt· tJ:H~•.l r!ü vupor, DO obtiene una luctona (XT..X) 

COL•o r.:.w•"-'·'-·dc 1« ¡, ~Ho:::eri':-,ación del ,~eniro C~l7 y enolizaci6n 

de ln run.~16n otn6nJ«'·' en r·o!)tci6:1 20. Al tratarlo igualmente, 

pero inn c1\ltiz'lL;.t1', '""' obtuvo ,:,o1'1nrnntc ~1citilaci6n en poaici6n 3 

(IV). Coruo comprolinción de la prOlJiJ!tci!:I de Uilt\ funci6n lactona el 

rtndlirnn 1nf1·arr«>j<i c::ont:ró oandll:J r. 1733 y 1248 cñi
1 

( 1:1.cetato}• 1790 

r.rñ! (lllc:tonu), 1(í(i4 y HH:? cm-~ (-c.,,,cn2 ) y adeaufo el microanálit 'q 

l Ó 1 1
.-. ,, -~ui•l¡•1vi-17 •' -acctil-(lt1teroido -

ro" u t corn;r;to ¡:ar·i:. •!. v ·-· '~ 

I '/ dl(lminu Jdo 1.111 u11a T.ol,',culu de il!'.U.!1. 

'l'~-.:::!;:.~~=~ ~ F:-:::¡~::!":!,~' l""' mnidi.w VI, VII, VIII, V1IIA Y IX: hemos - .... 
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ob!H"!"':ndo que la in':erH1.Ón del centro asim6tr!.co C-17, como en el­

C/l.!JO del yodometilt<to VIII, !!e reali:z,a en condiciones débiles. -

Por e.je:n_plo her.::º'' ()btenidc, lea doa ef,:Coerca cm n de la smida VIII '·' 

el prirJer epfmero ·ti,;ne urn~ curva de dispersi6n rotatoria negati-

(r'i¡:;.2) :.: c·o:·r·eupo:;rie o. ln C!J"..ereoquír:J.ca de VIII A, El segt.!!!, 

uw de >3o.lución r:w';;u:ó~.1.c•'• de hidróxido de po;;asio, la curva de -

dinper1li.6n roti.1\.or.la, obteni:.!;1 .:<rn¡::ués de u.nn noche a temperatura. 

La preparcic1tS:1 de la1J oaleu cunte:·ne.riaa de amonio con yodu-

ro de rueti.io :J<• t:·f'ec-tu6 debido a ln imposibilidad de purificar ª!!. 

tan wr:'i.dns hnnta obteneralu~J en forinn criatal.ina. 

r::.r, ccn2ecue:1cin. Je lr\ ;\lsc\wt6n t\nterior, la estructura co-

yi;ntos en 16.' y 1'7 ·' ( :O':V). Sol:J.mente una eatereoqu!ilica ciS 

¡H~rmite le fo1'ru:J.cJón del C\'t[ll y lo anterior implica la r:on:f'igu.­

rac16n ' purü .l.:::.1 ¡.;rui:::iu •m poa1ci6n 16 -:/ 17. 

Otrao rr~acciones 1:.o!;t1,riorco llavadao 3 efecto con el com­

¡)Ut:oto 11 f'twrcm l!! obttmdón ,icl nci.do dicarboxílico XI y eu pO§. 

· Lti calento.ndo a reflujo. 
t <'r to r deub 1 .J r.:c :;.cc i6u con r.u1h id ri1l o ªº" e o, 

PI.!!''! •.)btur:er el reapectivo r.nhidrido XII que confirma la posición 

e~:; <l<' l.0.1 11utrnt i <;;uyentei; on 16 Y 17 • 

dicarboxílico (XI) fue verificada me-

t.•n wiü o~id!.'"i éu del cia.no colllpue'ª 

'·' 
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h.i ;·obro,1:ico d;~ sodio i¡ue di~ como resultado­

-C'ia.no-17/3 -caroo:d.- 65 -:indrosteno (X)t 

3L~\_.t!l .~'.l~ '.!e ;,¡:1.·:: h.i.Jról·t~~lL alculi.na C:e enr.c co:npuesto para dar el _ 

:~ .: l .J o di e: ~!y· b 0 :r. I. l l ~: ó l. :( i ·,· • .,.~ ,. L r,l r•:~:ul ta.do ::!e esta re.ucc:l.6n fue com--

" ¿'':{. -ioo'.;).r·e~~nen·<?.C">-,:;r .. ::.. (.III) en condicio--

·1'.l·~: e:. ·~::i. io l.\i.c¡Írbt"'1xÍl.tco (X:I) y el pun.to de fuslón de la mezcla-

·; '" 1.o~·i lioii ,L,:.!_,\o,~ .. 11.c:1dJoxJ'.lh'o'1 r;o !n'"1tr6 t.iepreei6n alguna. Tam­

i.i i<'.:! ue efe·-~ tu6 l:?. r0.'H~·-~i 6n dt' otéericjÓn del anhídrido (XXI) co.;.-

n·.::.;pondicnte " c::;tf; 111\ .. i.i:.:o dü{cido (XI) por rencci6n con a.nhídri-

de Cic 15tico en cn.liun:e. 

Lou anll:Ídl'idon obtt:zi.idon (t:JI y x::rr) fueron _purificados me--­

d i«J' te ,;ublirn::1ci6n n unn ¡'1.,::1i.6:1 do O. 'i mr,1, de Hg. Y 200° C Y pre­

•:< "!"it n~·on eo J>"'C t ro8 i.nfrar-ro .1 ou ~' ¡:\icronnális is idénticos habiéndo­

:Jc llec:1do a l.n coné:lu:;tón de quo ~:e tru ~a dol :i:.l,LJmo producto en,-

J,d hidror..1--. 

-iso pn•i;iHi.1-20-ona ( I!I) fue lo e ate--

.. '.,' 

. ',t,'' 

:,i/;,~!.,:~11~Ü~.~ 
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~H3 
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/ 

Xll y XXI 

~H3. · 
c:o 

-

1 

.:l'Ó"C02 CI 

o.o::J ·.·. 
XVII 

-

1

.LÓCONH2 

OJXJ 
X Vlll 
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:·ificü.ci6n cor; dia:>.ocintano por el pi·ooedim.ie!1t 0 ncontumbrado6 pa-

"''l f•'P"Car el é"' !:!r· 'e"Íl'" ··~.. d • ,. • U• :u• - ... co A.u,ullu.n o como precur3or le. N,N'dini-

troila :i,tl'-ái:netiltere!Hüamida.Después se oxidó XIV nrndie.nte reac 

·~~6n ;\e Oppenfl:H,r7 r.ainéndone obtenido la 16/l-ce.rbometoxi-isoproge; 

•,-. .. O'"i\ {T''¡.,,., ~· , .. , lid 1' 6 . ,,_. •·· , .. , ,c.;-.·'· co •.. J" ... "Bt.•,se 1. ro. 1z para darnos la 16(3 -ca.r--

':;.¡,i-i."'.'.lP!°'Jt_.;1.::;~e: .. n·::.t ('.(\fl) ·ri•.: ;;rcaent6 un máxi:no de absorción en 

y en el espectro intra--

y 

','.nd'l.ru;tn l'e.1c:cL5n J.~ X:YI con cloruro de o;i;alilo 0 se obtuvo ~ 
•:·l clor:.i.ro tlc •.fr::..do (XYIT) crudo que fue disuelto en benceno anhi­

dro :J ue lü:•,c n.•1:1.cci::mn.!· con una amina prioaria en forma de hidrÓ;.. 

, .. , (X:VIII). ~é w16 ecit.c; r;iJtodo ;; no el acostumbrado con cloruro -

dP tionilo para protección d1:1 grupo cet6nico conjugado existente­

é"n 1>< molécula en posici6n .} contra una posi'.:lle reacción para dar:.. 

~¡n ~!e .i-i V.'.tde> el orado. 

I..na w,1i<bs •:rnucLmn.das con ?..nterioridad VIII, VIII A Y IX 

fueron cri.:1 ealizf!da:o: co::10 l'.{S sales de a.:nonio cuaternarias forma--
9 

d•: lrw. a'ni d1is crudas con yoduro de metilo • 

·~l. ca,io il•'! '/IIJ' "e otituvi.iro.n loB dos ep!meroa variando solamente­

._;} t;_,eu¡;o y i:, c·rnt,idéid de a.oinu raacciona.nte. La reacción se 

~fectüi;. p~·obabler::ionte en :for-m:i i6nica actuando el i6n metilo como 

6 ?: Arw\t, Org. Synthe~i~ 13 , Vol. II, 165, John Wiley and Sons Inc. 

(195'.i). 
·¡ •:::. lljr:ru~rni, 01·g¡ulic Reaction;,i, Vol. VI, 212, John Wiley and -

So.n~J In::::-. (19~J1). 
1l fü-lveti.c:1 Ghim., :',5, 2•\37 (1952). 
9 E. íbtr·e[i, G. ~.:onroy, y H. G. Ringold, J. Or¡;. Chelll• 2

5
, 

8
7

8 
-

( H61). 
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,.,, :'r:J.¡;:;.;.t'~:ltO t!lf~C~ ~::·e!'{} 1.J'O gobrt~ ul ,{·o~-o ,,..., · • Ó - · , ~- •· • ~ "'" n.i .r geno que tiene 

l~ ~áxi~~ dinr~or~ib!.1.tda<l 1e ceder clec:ronea~ 

;H3 
e "' o 1\ 

.-.'"1--1"~1 .- - j -· :.'!: '• 

L ' H 
·• ·1 
! t 
J~ .. / 

.__ . .:.~ .. N ,: 
CH 3 

l e 
l 
1 

R 1 / ; 1:'3 

j 
'· R 

Lr.\ :.lC•>iÓn no tie efectúa en el o:.ro átooo de nitrógeno debido a 
,J 

l :! n~i tttrul (~~l\ do .ln. fw1ción n:ni11t1 • 

-·.• .. · 



' 

t 

IV.- EX.Pl::RIME!ITACION. 

-pregnadi en- 3 /3 - ol-:'.O-·ona (1), .~9. ') "". de cia.-¡uro de potasio, -

990 nl. do met•.<1101, 93 :nl. d•; ücetato de etilo y 99 ¡rJ.. ele agua,-

por espacio de tI"fJtl hor~s, Al tc::::.:iner uute tieupo de rea.cció;...,-

se !ilt>c1r,i tó con 1800 rnJ ... dl·~ n.¿:-uo., ohteniándose por filtraci6n -

48, 43 g. (913.5% de rendir:Uento) de 1,;11 producto con p. f. 224--

2270. Por cristuli:mcionot-1 sucesivas de cloruro de i.:etileno-metl!:, 

nol se obtuvo el producto puro con p. f. 230-233°, fo<.1 + 10°-

(c: 1; cloroi'orno). ),Et;OH ?.78-286 1::/'-'·• loge 1.'14,\1= 3510 cm1 

· m1h 

( h1droy.i1o) "? 5 -1 ( · 6 -1 ( t 
A - "'· 4 cm ctirno j y 1 95 cm e·! ona. 

3/1 -hidroxi-16.3 -cs.rbo:d-170-- .L1 5-isopregnen-20-ona (III). 

A una aoluci6n de 49 g, del cia.noderivado (II) en 3190 ml.. -

de etw1-:>l ee u..·rndi6 otra ,1cluct6n de 180 g. de hidr6xido de :pot~ 
L;t solución ee calenté a reflujo ppr 2 
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A co:n1n•..:.«c~ón ee a·1i1Cionó aoluci6n saturada de -

:~1~1.;nro de uod10, b~ulo J A.•rup ·.~ ... ¡ ... t·•"i· 4:A f"ic-' 
~, ..... .,f ....... .. L .... \.U,.,J.- v co~ ácido clorhí-

¡;;i precipitado º"! obtenido se filtró, le-

vo -:on r1,:;ua a neutr<üiriu.d :i ~;e-::ó al aire. El producto obtenido-

1. -i·J.H f. 96.)~}, dió ¡,or criH~a..l"L.c.tlcion<?.éi nucesivas de metanol- -

:>.::i~a p.f'. 224-226':>, [·"-~-1~}) 0 (e: 1; d!.oxanc),j;. i<:Br 
3450 

c.m-1 (h! 
.; . ; , ) .., ,... - l , . oá:x: l.rox ..... ..!..l) y 1,1 ... , e::. ;.cetonn). . 

:: 1>-on:1 (IV) , 

Se ·.lü1olvieron é'.3 g. de )
1

:3 -hidro:d-16/J -carboti-Ho< - .b.5 

-lrJop1·,~¿:u.:.n-20-on11 (III) en 10 :r.l. de pir.idina anhidl•a y adicio­

naron 4 o:ü. •i;? <:tn.[1l'.dri<lo ac•h.l.co destilado. Se dejcS reaccionar -

dunui te i 6 hon1s :i t cmpi.;ru. tura ru:abiente; después de ea te tiempo' -

se ndicton6 o.g-..1u con hielo y .:;xtra.jo con éter¡ la solución e'f~raa. 

fue Lw:.ida pr-i:::t?ro.r::ente c(m iícido clorh!drico al 10%, despu6a ha.!! 

ta n.::utnd '..:b.<l .:or: <lf;U'" y secudn con sulfato de sodio anhidro; se 

'.11.tr6 1 1:>·1:.1ror-.5 .\' cr·h•taltz6 con cloruro de metileno-acetona obt,! 

rü0·1lo~rn ;'.11 1c. (92,:() tk material con :p. f. 190-192°, for.}¡¡-99° 

(c:1; clo:-o!'on1o). De;iriués de tres criate.lizaoiones so aial.6 una 

m~H:;.-,tra puro coH p. f. 208-210°, ['oi. J D -95º (c:0.5;cJ.orofo:rmo), 

.(jK~r' ·>450 crn- 1 (b1Jro:x.ilo), 1730 y 1250 cm-1 (aMtato) Y 1710 -
max 

-1 
cm (cetona y ácido). 

A.xHliuin: Ce.lculfidO pn: a c24H.
34

o5 : C, 71.61; R, 8, 51 ; O, -

1 '.J.íi13. r:w::ontrncio : e, 71.31; ll: 8.69; O,· 19.76R 

'' i 17 e/., ,,5 -isopregnen-20 C1oru.rn d~; :1,..-1 -hidroxi-16 /"' -co.rbox - - ,.... 
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,:•."!'-' .~·},,'·!··.1:'. --·.:..r.·~··i~- ~· 1·. { ,,. '\ 
- · -- " ''~"'''' ""' e" •J 11::.1.nv e:.:. 1;xtcr;0 c\l• clo¡·uro de tionilo 

1 (, i -r:iettlc:'::·boxiirnido-3 3 -acetoxi- ¿? -isopregnen-20-ona -

~>€! .iisolv:i ó ,~. del cloruro :h; ácido '/ en jú iiJ.l., de benceno 

'.!1:'.L.l:·o ~dir:io:nn<JO '.). \)O gotJ. '.:\ gota ') !:11. .Je díetilO.roina destil_!! 

•n. l.::i mc:r,clu :111>:r5,or ~") dej6 reEtccio:1ar durante 60 horaria. 

1:1.c.ilLni:;6 cor~ ~1l.carbonc!to de sGdio c.l \O;'ri ;¡- ae extrajo con éter; 

°L'.1 f:\'.>í} 01·g~tn1cn r;e ln.vó con ~\t,U!l n neutral:i.dadt se sec6 con eul-

.f::r,:i de :;odio a:1li:i.c.\ro, ;'iltró y evaporó a seque".l.ad. El :Producto~ 

resultante (0.795 ¿:;, 70.1~) crinte.liz6, di6 un p. f. 132-134° Y -

por recriotnlis~\ción de r:iet:inol-a,;;uo. una. muestra pura. presentó 

l:Hi ciis·üentE::º con::itantes: p. f. 13~.-136°, [oi.]D -72° (e; 0.7; 

::; loJ.. .. oformo), )
. BtOH 280-286 m1~1, log 5 1.73, R:r = o.8 en crolll,!"'I 
\ m.1.x 

t0gr1:i.fíll eri )'.\¡,el en el ;oi:;tema hoxano ::iaturo.do con formamida ... 

\) KBr 1747 y 1?50 cm- 1 (acetato), 1712 ciii1 (cetona.) '! 1640 cm-
1

.:. 

Ant\lisis: G¡_üculado par!.\ c28Hi\.304N : C, 73.48; H, 9.47; O, -

13.99; N, 3.06, Er.contra..ndo: C, 73.30; Ht 9.50; O, 14.0; N, 3•27• 
-·····~·· ·---··-·-·--·-· -·-- -----····-·· --·-------------------'1 -isopregnen-20-ons (VII). 

A una uoh;ción dt' 2 ¡;;. cíe c.loruro de ácido V en 30 ml. de --­

"'"n1:nno anhidro :1e '.1d1c0naron gota a gato a 0° 50 ml. de hidróxido 

'"i"ill 
'd~ :.:';;? 

.... :,:: 
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F•Or 16 hora.a; 

agua has-

(~: 1; cloroformo) 1 

/ -.. -1. ~. ;>~i0-256 ... ¡J 1 lo,v: f 1 r.o· n o ~ "-"~·' - ; · • v • "f = • ? en el eia tema benceno 

K:Br 

:n.á:i: _, 
cm ( o.cet::i. ';o), 1712 c:n- 1 (cetona.) y 1€)75 y -

Yodomeül:~to de dietilfJ.mino-o:::tilen.~10 c1. -ca.rbo,;:emido-3/:;-a.ce-

~ ' <; "oxi.- ¿\·· -.iuopregnon-20-otio. .. (VIII). 

Se B~_;i·et;uron gOt!:\ !l goi;n 5 e. de N 1 N. -dietiletilendiamina~ 
deiJtila.da, a 0°, a unn ::;oluci6n le 2.5 g. de cloruro de ácld~ '(~).i;. 
en 36 m.l. de bencer,o anhidro. El tie-:npo de reacción fu~ de 192 

horas a t1.<mpc~r:::i.turc.. a!!lbicnte, al cabo del cual se a1ca.linizó' 1a 

sol.ución con lil.c·u'tlonato •.h .. 'lodio al 5~, se ex-trajo con éter Y se­

tr::i.tó aeg..í.n el :-~f:toJo aco~itw:iurado, obteniéndose 11.."1 producto acei­

to:rn •.¡_u.- :;e J:<u.d por u:m columna de alúmina-he:itano. A1 eluir con­

benr:eno-éter 95:5 a benccno-ihor 1:1 ae obtuvieron 1.29 g. de un­

pror.lu•;to u..:•1ito11o:i el.. c1ull se düiolvió en 11.5 ml· de benceno a:ob,!. 1 

uro Y ,)e :,r::~tó go1,,, a ,;oti; con 11.4 mi. de yoduro de metilo, 1a -' 

IJJ<:;~clu. t)•.: ciejÓ ¡-.;;,,c;clowff 30 .:!:!'..:i.n y filtr61 lavó ·on benceno y ae-

c 6 :!iO«Jtra.roclo ~m p. r. ~!'.i6-Zó7º. Sfl lav6 con 40 ml. de a.gua, fil_;. 
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tr6 y 0 ~cL, P·r C\l t 1 l 
vQ o v . ü ro cr ata izacionea de acetona rind16 un pro-

ducto de p. f. 26J-266° ele peno 0,57 g, (14.91%), [.,1,.)n-Sº (e: 
1

J-

cluroforao), l, EtOH ?''"!"' ')º8 ?90 1,1 ~ ltB " m.1fx _,_,_.... .. u -~ m. ' log '7 4,02, 1.aa.-.\ r , u :máx. 

1(30 y 12:10 C:l!-
1 

(aGoCato), 1701 ctu- 1 (cetona.) y 1607 cm-1 {amida) 

A.né.1:laio: Cül(;uldo p;¡¡·a c31 H51 o
4 

N
2 

I: e, 57:96; H, 6.00J­

o, 9,97¡ U, 4..37; I, 19.74. Zncontrando: C, 57.33; H, 7,95¡ O, -­

,~_qci; N, 4.60; I, 20.39, 

Yodom0til<1to .:J•: •.iie';ilt1.::linoetilen-16 /1 -carooxamido-3/3 -ace-
~ I 

't o:ri- ;.} -i.00 i-'l"üt;rH'n-20-onri. (VIII A). 

Se ue::uvo º';1..e cor::puü:Jto ~l'<\te.ndo una eoluci6n de 2 g. de Cl.Q. 

ru.ro :hi ,{e:_cto {Y) .;;n 30 mJ .• d'" o;:nceno anhidro con 3 g. de N-lf'- -

di(1tilf't.tl•m•!;..:"uA.n:1 (de:nl. tn.da.) ¡;;-o~n. a gota. e. oo, dejando reacio-

nar a tem¡.ll!r:..t ~,u:·i.;. :ir.;.\.•J. cntu durante 60 horas y por trEitamiento poa­

tcrior del producto obtenido por un procedün.lento similar. el apl! 

e ado al compuo:no anterior vrrr. variando solamentoe el tiempo de -

reacci.6n con el yoduro de metilo que en estoe caso fue de 23 d:l'.as. 

Después de 15 d:!us de reacción corueniaron a formarao cristales -- · 

que :11;: colcctc'n'on :r purificaron por recriatu.lización de acetona -

ha;ita obtener el producto puro que tuvo las siguientes constantes: 

x:Br i 
%) \\ 1730 y 1246 cm- (aoeta-p. f. 204-208°, co.0.5 i:;., 1.1, • vmáx 

to), 1704 cm- 1 (c.::tonu) y 1667 cm-1 (amida). 

Yoctorz:etila1:o de dimentilnzninoettlen-16 '-carboxa.mido-3¡4 

llri:c ;:w:'.c}~, :ie 2.:-, •"-· :Ú1 clo;i.·uro de ácido (V) en.30 m.l. de-

' ::.. ~ 
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benc1:.'10 é:u-;/·,i·.n·o t'ue t1·.,~;,d11 ca.'l 5 g. ·de S-N' -(lin:etil-etilenamina 

(C:e:iT..lli~.-10.) f:Otil ,, cot::. h ºº· ne ue;¡6 !'f.'llCCiOnE\r 16 horna. Dea--

t:t c:aroc.nc.to de sodio al 5% y se extre.jo -

GOZ: \~:e-...- hrJ.bit?nCv ,,.; ~- .. _ T ~ 1 ~ .i ..... .J. " •••• 'J'J ":.~ • .:..~a ... n r:c:.ne orgw.u.ca como de costumbre. 

b iendo :31do elu..!<lo c:ün ~l'.r~c~Jr.:o-é.+;..er 1: 1 y tratada. posteriormente-

•' 0 n 1',i.') ;r.l. de b..-.n~~ez:o i:.:fr,1:1ro y 15.~ ml. de yoduro de metilo -

,~·:;t: ... :e ¡;o::c, ·.7x.:~·;:::0 ·:,;.: .. ,'":-ar deeÍ'1iéa de 96 horas de r~l'l---

º'' l.avó ul proúue'::c• (;o:: :?O :::1. é.t; :1¡:,"1.ia filtró y !:lecó. Se crieta--

Análiuir;: Gr~lc:dado puro. c
30

H
50

o
4
tí2I; C,47.63; H, 6.67; O, .;... 

8.47; N, 3,·14. EncontnU1do: e, fl,6.97; H, 6.76; O, 10.97; N, 3,91. 

----·· ··---- ····-· ·-·········--·-···-····-···· ·------
¡] -androst:en-3 ¡¡g -ol (X)• 

Se di:Jolvioron 0.5 g. de 3/g -hidroxi:-- 16 ·( -oisno- ,. 
nen-20-onr.J. (IIj en 19.'.'> tú .• de di.oxano do!.!tils.do, se li8I'ega.ron '"".'.' 

5.5 ml. de ü;:-;i.rn y ect(1 me:;cla fue enfriada a 0°. 

Po1· 01.r;< P'H'tt• t'ue ¡-;rep~:ru<lu una E1oluci6n de 

xido üe: :;odio er: 6. ?'.i ml. ;Jo ar;;uu a 0°, a. la cual se ag:regaron 

gotu a i:;otn o.:);~ ml. de bromo y 4.16 ml. de dioxano destile.do. 

Ee t" 1;><:1.c le< o" t1i;re:g6 a lu primern manteniéndo la temperatura. me­

nor d<; d 0 y ue dejó reHccLonn.r con agitación magnética duro.nte 

6 hor:,11: r::::''-'' .-1en:.1r-.:1ric:ión cor:ip11~t'-' de l:i coloraci6n amarilla.. 
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D1n1puJ¡1 ce e:'t•e 7.1<1;::¡;0 ne ru1adi15 aoluci6n saturada de sultito­

de sodio, tH:' calc:ntó :1 n:fh:J'ü · 1~ i 
fliil' '.) ru. nu.tos, 3c '-•&regó agua pa-

ra disolver el prec1¡;i. ta.do; oe <<c::iuló con 'ácido clorhídrico con-

ce:-~t;·.!do, natur-5 C:Qn clo~:~ro :~e .sodic j' 
extrajo con acetato de e-

satur~da de cloruro de s~ 

lr- i:.•'· .Jl - ,:-1 (;O 1' (' • ) 
. D · · · 1; n: ... tn:wl no prirnent6 máximo de abaor-

ci6n •m •=.1. 1 . !'.:..Br 1 1 u .tntvto1ct<i¡ U , 3.190 cr.n- (hidroxilo), 2245 cm- -
:nn.x: 

17H5 c;;,-l (4ci<\o) 

A.náliaifl: Cnl.ctü:Hlo ¡n\ru: c21 H~g º~ N : e, 7).43; H, 8.51;-
é.. -

O, 1).98; N, 4.08. Encontrado: C, 73.51; H, 8.46; O, 13.98; N, 

3,98< 

Acetato de 16.:...i. -ci1i.no-17i.:; -c::i.rooxi- ¡] -androaten-3¡.? -ol 

(X A). 

Fueron -:iüm,~l tou o. 200 ¡~. del com¡l1.testo anterior (X) en 5 ml. 

de pJrídirw •rnh:l.dru y 5 ::Ll. dt;i e.nhidrido acético destila.do, dejó.a 

doae reaccion••r :1 tcn•peratura au1bl.cnte durante 84 hora.a, 'Al oabo 

dl: •:::ite tJ_cn:pu u•: ª"-~l't'..,Ó agua y v;v..trajo con 6ter lavando con áci­

do clorh!.:ir¡'~º 1u te< y c:c>!l -''<''.tin hnoto. neutralidad¡ se secó con -

sulLtto •fo sod.io unhi.dro y evnl'oró 01 sequedad. El residuo crist.!!, 

ll::ó dr, ac1:v1t0 di~ et1lo-n!etanol dando un material con P• f. 259-

2G 1 ° y J 
Kifr 

¡ :ntÍ X: 
;>,' 3 ,_, cm-1 (ciuno), 1730 y 1250 ciii 1 (acetato). 

,~el.de t? -éu<cl.:·ooten-3,:) -ol-16
1 

d 1 17 :.! -dicai•boxílioo (}.."!). 

Por cnlont~rniento 8 reflujo, ~~r~cte A horas de una mezcla~ 
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»:.: . .i- -e idur,-1 ·¡ --~ -~r-;n;ox1.- iJS ->:<ndrocten-3/S 

i~ -.( ) J ·~ -~' ·,) 
"·-· ,,. t:<:t!'"'l :; 12.15 ¡;.de )-,idró:d.do Je potasio 
"' 

' ...... f :i ..... : ·. ~--~, ! :-::.. t 

.:,:lo 

p. f.-. 

.. : •:J;t'.J.f\(•l :: iilO Í" :'.', 307-309º, ~ 

,.. · .:, \ • ;:u· 1 : ! r. \ J: .rn ¡;P""'''"·~6 ~1.?:J.r,.'} de absorci6n 

~- '; : i ''. ·• .. ; ,::-, 

1'l09 y 1M7 ciñ
1 

i.: ( .,.'./. 

-~····'···--·~--·-··-····--·--·---- ... ...-------

.. --' 1 ; :-~r·uoY.!1ico (X!l) .. 5 
j),. -

,; "l. l! .·.·. ,'."'._ ··.-: ~ () ' . .!'. j \ l • • ó d id "'l - - · -"' . .-.:~:-" •. r " o ¡·.or des ~i.J.;lCión t"- pi·esi n i•e uc a. s:i -

(;.: 

A;\·\:1.d:; ::::::'..·>.:.:.·,,do ¡;a.t·": C~~.- H30 o5 : C, ·p.48; H, 7.82t O, .. 

. :0./
1
_;; ir;·:.;nt1·ado: C, 71.}'.l; H, ,,.oCJ; 0

1 
19.43• 

................ -------·---
··:'·"::/i, 

,-).'.; -~->~-
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•) ¡j -ie;opr·egnen-20-ons. (l!I) en 30 m.l. de dioxano -

destilado ., He le i;.¿-;regaron. 5. 5 nl. de agua, 

Por otra P''-rtro· si:: 'H~ol.v:.eron O. 73 g. de hidr6x:ido de sodio-

en 6.25 c:..l. de ·.~gue, c1f.: ¡;:,frió 1.:i. soluci6r. a ó
0

, agregaron gota -

s e;ota a o.~.2 sl. ,\fJ O:!"Ot.:lO y dti:.i¡··uél3 .1,.16m.l. do dioxnno. Esta 

última soluci6:1 ne agregó !l. 1'1 prtmera r..o.nteniendo la. tempere.tura 

en X. 

Del producto ohtenido 3El preparó ume::itr~i pura con p. f. 312-

No pr•;»entó mtíxirJo de al>fH>rciÓn en el ul 'travioleta. Rf .. o.05. 

en c:l :>i<>t.ei.:w. hcxnno :.::iturndo con forIW-'1lidn..u:¿ 3333 ent

1 

hi-

drox.110), 1706 y 16'/:? cm- 1 (curbonilo). El. rendimiento obtenido-

en cot~ reacción fue de 96~. 

Análi:Jis: Calculado po.ri1: c 21 H3o 05 : C, 59,58 

v, 2(~.0'7. E.n.;ontrru:lo; e, 69,5·1; H, 8.34; 0,22.13. 

---------·-·-·-------------------·---·----------;,------. .J 
1
•
7 

,;._ ,,) -iaopregnen-20.-
3 .· '.J -hi:!r::·:;<.i-16 { -car'oomt»toxi- f; - .Li 

cna (XIV/. 

-i:Jor:r·e~:nen-20-onn en 50 ml. 

·.: .. :·--.~ :: : .. : • .:.·~. 1 r' 1 L ·5 

(Je metanol y 200 ml. de !Ster 'y a es­

;1oluci6n iie 2 {!,· do dinzo~ 
(Otli o':t"'.). -
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l araciÓn c·:.1091 t!t&. y den ~:uéri ae w•apor6 n aequ1Niad. Se obtu:vieron. 

0.95 g. d,~ za";er11ü ccm ,:., "' 20}-205~ y por criatali~ac!.6n de•.!!. 

-iHi• (e: 1¡ 

.+ 12«· {e: o.9;_ 
(3.1)g~1 :!e u.r ... con ¡:-. : • 197-189"', [""'·ID 

:;:,,., , log ~ .i.. 22 ·u:: 1no 
cl~r~for~o), 

.; 3t'J~! 

l.=-~ 

' ...... ·, 
.~~ 'J ; 

----··-···· ··--··· --·········--··-------··--·-··-·--·--·-----------

~- ·.-~ ~-''· "
0

-. . ·" ..:;.. ., ~ , .• ·' i:: ¡ ':>. ! -r::o.rtic;:.etoJ:i-iso?rogestel'OM ~ 
- ... -· .... ,. " .. -.. . .. {.;, . ':·. .. 

···-. :\;;- ~.e-::a.:·,cl ,;,~ a.~~:-e.;6 u..-;o. aol.l!c~én :le 1 g. de bldrÍ 

::'= ~·;~a,5 _ 0 ~:; .t ::.::... :':'! e.¿--.:.a. Le :::.ezcla 3e calent6 a re!'lujo 

0
e ,inu:r6 c:)O a.gua Y acidul.

6 
-

::2 <;;eri:1ü ¡;rec'l.p:.. ta.do se aisló -

ao~ª ::i.o ::;Jatr6 ~eacci60 !cid& -
presentar 

21,0-2 .}'. 
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-:;ceto:ü. 
·"'-··-·-------····~-·-':) . ·--------

~~ -1aoproge3terona (XVIII) 

Se <!:~1 0lvi•,ron 2.4 g. é.e 16 1 d-c.:<rbo:d--iso;irogcoterona {XVI)­

+>:n 360 r~11. de ütanol y .. ~e tr 11tnron e;ota a go~rl h:i.e;ta neutralidad-

p1rid1n·1 dt!.1ti 1.ada n.nl:ii.:r:~, Pe •.'t1.~"'rtó ~·.1. Oº y ue 1.1gregarotl io m.1.­

'.1~ clururo d(1 ,);·u~J.11 1~ ~;1..1n ª·!~~: t: 1J("i.Ón 1::rlgnJttc3. Se dejó rcaccio--

Je:J:iló ::d v~ie:ío :\ 1i.~n tl!:::pc'l':•t:1r,.,_ .i.n.'.'e¡·i .• n· a 15°, hs.sta sequedad 

vu·:.1 ot,•.en•:r· el compi.,,.to :(VlL A éat:e compuesto se agrega.ron 60 

ml. de b0n,:·cno 1J.nhi<iro y l.cn~:1:c11:nte ¡)() 01. de hidróxido de amonio 

n. Oº 1:or: '.1;,;i~;1c16n ma¡:n1ética y 15 horas sin agitac.i6n a tempera­

tura ·1::.u~<•:1tc. Dcapués ~~e ex.trtijo con acetato de etilo, el ex­

tré"'to '3t:!c1) :-1e purificó medin.nte cromatografía sobre sí1ice ha--· 

uiendo f.lí ;fo elu.l<lo el p1·odncto con cl.oroformo-meta.nol 97:3 se ai!,.: 

lnron 0.05 ;.;. de ¡n·oducto cristal:!.no con p. f. 233.24-1°, se pre­

puró u11~: mue" tn; pura recristali"ando tres veces de metano1-agua, 

lao é:o1;u~:.::ite:; ,¡on: ;~')'J-261º {dcscomposici6n}, [ot.)D + 12° -

\e: O. '.1; ' .. :lo:·o:·ormo); ¡ .EtOH 240 
! \ !ll.tÍX. 

:n ,1 , log J' 4.22. Por -

cror.iir1~0;_,;1·,11'ía on papül, H "" 0.7 en el oistems cloroformo satura-

d r; f orr:::.ami da.., ,'¡ KBr 
/, 

'" m1fx 
1680 y 

-1 1 Ó27 CID 
-1 

(cetona) y 1600 cm ~ 

r.rnili.oi:3: Calcu::..1.Hlo paríÚ C Z) H31 OJ N : C, 73.91; H, 8.74; 

;~t 3.92,. Enc:ontraao; et 73 • .::.;: H, f\.'14: N, 



Acet~to de 16d -carboxi-

- Jl -

,,5,20 
¡__; -pregnadien-3/3, -20 -diol 

-16 3, 20 i lactono. (XIX). 

c,,1e1:t,1ndc1 :\ 1•t1i'lajo un.<' rrnluc1ón del compuesto II! por ªªP! 
e io dt: .~ inco i!o!'>Hl ,~on !.i'.nh!;fri.do E1cthico deat1.lado y pirid.ina y _ 

t.r-.;,:.a.ndo duapuén no;·::w.l:;:;.:mt<'I !Hl obtuvo un producto con p. f. 232-

254~ p;:,r c:·iut;Ü~7.!!':ión di.: ':lo:-o:·ormo-::ietanol. Se trat6 con car-

'K:Br 
1 

-· ::i.'1x 
e :;:-1 

t< 1¡¡ J-r"<)S\.Ón .:e 0.5 =·· do merc:irio J.ando entonces un p. f. 241--

243c (0.oncoCJpoaici6n) y f-JD -67º (e: 0,7; cloroformo). 

contrt.v.iv; e, ...... ' n ~- • • z 
1 ·~ .... , ') ~ !.~' 

..... --.-·-·----··-- ......... -...... -. ·---------------
:.\5 -androaten-3 /l -aceto:d.-16/1, 17¡5 ArJüdrido dnl tfo'..do·-

-dicurbox!lico ( x:x:r). 

So cnlenturon a ro fluj 0 1. 4 g. del ó.oido XIII disueltos en -

12 r.U. ae r.u'.hÍdric\o acético deac:i.lado durante 10min. Despu.~sse 
trat6 como XII y ,uó fim~lmente por sublimación un producto con .. 

p. r. 100-105c' 
,\, f..I.1r 
[i 

1B5;~ .Y 1725 cm-1 (anhídrido), 1782 Y 
-' mth 

1250 c:n- 1 (i:u:etato), eote infrarrojo reault6 caai idéntico al es-

¡.e:otro lnfrarrojo del co:npuooto XlI. 

1 e H o . c. 71.48; H, 7.82 O, 
Anel~als: Calculado pura: 23 30 5 · • 

:~0.70. Em:ontrado: C, 71.38¡ !l 1 8.09; O, 19.43. -·-----·------------
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(XIX ·-XIII). 

Se tru:;6 1 g. de la lactom1 H!'lterior (XIX) en 25 ml. de me-­

tanol con una aolución de ;~ g. de hidr6xido de pota.eio en 3 mi. _ 

de agu:1 e. temperatura ar.;!JLente dura.'1te 1ó horas. Se ag¡·eg6 agua, 

solución :Jrt.turadu .~;; cloru.ro de sodio y ácido clorhídrico al. 1~ 

-· ... ~,' ac cnl•''~u; eJ :i0?_' d!" fnr:nado por filtraci6n -

226° y pe:· r0criotnli·;.:1clón p. r. :C27-<2.?9º. El análisis infra---

rroj<> de ente ..:,l~puun1o :-euuJ.tó idéntico a.l de la 3/.3 -hidroxi-16 

/-' -c<•rboxi-i 7 .· -· 
,, 

d. -·.tnopre¡;_;nen-20-ona. ( III) y el punto de fu-

tiión de la me.:cla de los doa compuestos no :nostr6 ni. guna depre-­

ai6n. 
(XII _ ___,,. XIII ) • 

Por calentamiento a reflujo durante tres horas, de una mez­

cla de 0.200 g. del anhídrido (XII), 10 l:ll. de etanol, y 2 ml. de 

hidróxido de sodio al 5% en 10 m.l. de agua, se obtuvo, al diluir­

posteri ormente y :u:idulur con ácido clorhídrico al 2o.', un preoi-. 

pitado que fue filtrado y lavado con agua hast!\ neutralidad.Y a~-­

cado. El n.n1íli >Ji!l infrarrojo de este compuesto result6 idéntico-

al del 1iitfoi.do XIII. 

·''•, 
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V;- CONCLOSIONES. 

Se sintetizó el Ace:o.to de 16 .·~ ... curboxi- 5 4 -pregua.dlen-

3,3 , 20 diol -16, 20 lactona. 

"' La obtención del ácido )'.'1_., -androaten-3 /3 ol-16¡3 , 11/g d!. 

<::<lr::ioxílico mediu.nte dos procedimientos y de su respectivo a.nh!...,­

drldo, medümt.tJ '.ieohidrata.ci6n con a.nh:l'.drido acético. 

Las oínteuis de amidas estarcida.les en posici6n 16 

u_-¡ nuevo método de obtenci6n, a partir de la 3;,g -h.idroxi-16 el. - .· 

-cia.no-

De ncuerdo ;;-0n toda lo. oecuela cxp1arimente.l se puede con-~ 

cluir quu lt1 conf'igur1.1ción mifo probable hasta ahora es 3¡3-hidr_<l 

-curbox.i-17 cJ. -
5 ¡_\ 

pooición tranfl 1ie lor; miomoa. 

-isopregnen-20-ona, así co~o la 

La f!;.;terooquímica Je lon dos ep!meros de la sal cuaternaria.­

de wr:onio de laa amidna VIII y VIII ;, , confirman lit epimerización 

del C--16 y ln inomer.i.zaci6n del C-17, nún en conl~icionea bast.an-

tea débiles. 

Convienll nu,~or notur q_uo los experimentos que confirmarán -
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la en~ereoquírnica de eetoe cti::ipuestoa ae 

Syntex, S. A. y en el Insti:uto de ~u!rnica la U. N. A. M. 

' .. \,~,--

;: 

·:-.' 




