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INTRODUCCION

Ll estudio de los derivados halogenados de las cetonas del grupe
de los esteroides, ha sido dedicado casi exclusivamente a los compucs-
tos bromados, conaciéndose con bastante amplitud sus reacciones, por
cjemplo, las dehidrobromaciones con ¢-colidina y cloruro cromoso.
Referente a bos dervados vodado-, <dlo s« encuentran citados en la
literatura dos casos: 1) 1o estudiados por Lardon * relativos a la pre-
paracion de 2V-yodo 20 pregnanos y 2) los trabajos de Julian y Kar
pel 1 sobre la preparacion de reaccionss de 17-bromo-21-yodo-5-preg
nee-3 f-ol-20-0na-acetato.

El objeto de este trabajo ex el de contribwir al estudio de la pre-
paracion, propicdades mis importantes v reacciones de las @vodo-
cetonas (que las diferencian de los correspondientes derivados bro-
mados), asi mismo dar a conocer un nuevo método de obtencion para
las at-3.ceto-esteroides, scrics alo (anillos A B trans) y series normal

(anillos A/B cis).



DISCUSITION

El método de obtener a los derivados vodados fué el bien cono-
cido intercambio de haldgeno de compucstos hromadoes por ¢l trata-
micnto con voduro de sodio, cn <olucidn de acetona. Cuando se apli-
<o a las 2bramoe 3 cetealocsterodes (1T RO, CH,;, COOCH,),
las correspondicntes ayvodocctonas H fueron separadas ficilmente,
obtenicndose buen rendimiento. Las 2-hromoccetonas I sufricron des
bromhidracion * al hervir con @-coliding, v los vodo andlogos 1 fueron
deyodados hasta 7090 de rendimiento en 30 minutos, regenerando la
correspondicnite cotona I saturada. Fste inesperado procedimiento no
se observa generalmente con las bromocetonas saturadas correspon-
dientes, en larga chullicion con colidina o dinctidanilina. La colidina
acttia como {uente electranica en la reduccidn de las yodo cetonas 11
a I: ol mecantma® exacto de Ia reaccion no es claro, ya gque tué
imposible determinar la porcidon de coliding, que constituia un semi-
solido negro.
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Es de interds hacer notar que toddos los 2-yodo-3-cetoaloesteroides
dizron notablemente una alta absorcion en el ultravioleta (miximo a
256-258 m, log £ 2.9). mientras ue las correspondientes bromo
wceonas 1T muestran solamente maximo débiles (log E == 1 6) a 285
mu de acuerdo con la extincion observada para ciertos derivados bro-
mados de 6~ v Teccto-colestanil acctato.®
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Chando s 2 4-dibromo-3-cetodloesteroides (1V O, COOCH,,
OCOC.H,,Y {facron ometidas a las mismas condiciones de reaccion
(5 a 20 horas «n =bulhcion con yoduro de wadio en rolucion de aceto
may, un derivado menovodo cnstabno fud separado teniendo como
absorcion uliravioleta con maxamo a4 242-244 mu, caracteristico de las
23cetonas La estructura del producto demostrdy ser la 2-vodo-ata.
cetresterewde VI va que Ta dluma fué deyodada con coliding, dime
tilaninhina, cloruro cromoso © 6 palvo de zine, para producir los coro:
cdos %3 cetoesterondes. Las 2-bromo-at 3-cotoesteroides al Vhervdr
con coltdina, sufren desbromhidracion * para dar 1,4 dicno-3-onas.

La cenversion de 1a 24-dibromoalocctonas TN o a2 3-cetona
VIT s ofectud obteniendo aproximadamente 6077 de rendimiento en
total, sin ol aidamienta de intermediarios, consttuvendo asi una m
portante siafcsis goncral de la sene de A3 cetona VI a partir de 3
ceroalocsterondrs 1.

Estas cendiciones de reaccion han sido apheadas a las 17-hidroxic
20-cetoras de la seric * de alopregnano. En ciertos casos, el aizlamiento
de los irtermediarios 2-yodo-at-3-cetoesteroides VI pueden ser de inte-
rés en trabajes Je investigacion en que utiliza yodo radivactivo para
marcar la moléeulr. Al disminuir el tiempo de reflujo en Ta reaccion
de la 2.4 dibremoandrostan-17-ol-3-0nu- 1 7-hexahidrobenzoato (v,
R ~OCOC.H, ) con voduro de sodio por 50 mmutos, condujo a1 un
wompuesto saturado conteniendo yodo y dando un maximo a 258 mu
(tipico de 1) la que diod un andlisis correcto para un derivado monor
bromo mono yodo C..H,.O Brl. La reduccion con cloruro cromoso
proporciond la cetona saturada 1, mientras que a corta chullicion con cor
lidina resultd Ja formacion de la 3%3-cetona VIIL Como el dtomo ‘dc
bromo en C-2 es reemplaazdo por yodo, el que a la vez e reducido
por colidina; ¢l itomo de bromo en C-4 de 2,+dihmm<)'3fcct(xll(')cs'tc~
roides IV, s¢ sabe que es eliminado en la forma de acido bromhidrico
pror colidina en pocos minutos,® lo mis probable parcce ser qus la
cwhstancia C. H,O.Brl posee la estructura WV, es dectr, .dc un d\:ry
vado 2-vodo-4-bromo. El aislamiento de V, es de -umiimportanc
en una consideracion del emeanismo de la reaccion TV —-— U
Cuando se hicrve solo con acetona, Vopraduce uni resina dando una
absorcion ultravioleta maxima de 236 mu; sin cmbargo, al agregar el



yodure de <odin, condujo al esperado V1 y luego por reduccion a b
At 3-cetona VIL :

La configuracion del dtomo de bromo de C4 en 2 4-dibrome 3-
cetoalansteroide (IV) se sabe * que es By es ast favorable a una elimi-
nacion rreae deodcido bromhidrico. La configugracion (con re-pecto
al atomo Je hadrdgeno en C-5) del dtomo de yado en G2, es desco-
nocida, <in embargo <¢ puede considerar que ¢l atomo de yodo podria
acwuar como una base interna.

Los experimentes arriba citados dan esta posibilidad (no muy
probable) pero una vartacion de este mecanismo puede ser citada, ya
que hav wn gran exceso del ion yoduro presente en el medio de rer
accion, el cual, actuando como una base externa aparentemente, |ue-
de. acercarse al dtome de hidrdgeno en G053 muy estrechamente. Un
camino alterno seria a traves del derivado 2.4 divodo, formado d: V,
pero tal sustancia deberia poseer necesariamente la configuracior +a
yodo, lo cual implicaria una elimmnacion cis, posiblemente por calens
tamiento o o< elementos del dcido yodhidrico.

Debe cenalarse que las 4-bromo-3-cetoesteroides de la serie normal
VIIT fueron recobrados completamente sin cambiar, al reflujar con
yoduro de sodio en solucion de acetona. La configuracion del dtomo
de bromo en C4 de VI no ¢: conocido con certeza; probablemente
es @ y el hecho de no reaccionar con yoduro de sodio (va sea con for:
macion de una 4-yodo-d-cetona o una A43dcctoesteroide) puede ser
debido a efectos esteroquimicos selamente, lo cual no permite acceso
Jdnmediuato hacia el Gltimo, va =ea ¢l bromo o ¢l itomo de hidrogeno
en C-5. El tratamiento con la 2 4-dinitro-fenil hidrazina ¥ del 2-bromo-
androstan-3.17-diona, del 2-bromo-colestan-3-0ona, del 2-vodo-colestan:
2ana, produjo las correspondientes 2.4-dinitro-feni! hidrazonas, con la
eliminacién de una moléeula de dcido bromhidrico, originando un do-
ble enlace entre los carbones 1,2 del esteroide; anilogacmente al forr
wmar la semi-carbazona del 2-yodo-colestanona e hidrolizar el producto
formado, se obtuvo la semiccarbazona de 3'-colestenena.




PARTE EXPERIMENTAL

Nota —Las 1etaciones fueron determinadas en solucion de cloroformo y el es
pectro de absorcion en el ultravioleta, en aleohol etilico de 95°. Los
puntes de fusion de todos los derivados yodados descritos en este tra-
'mjo. no fucron muy Lalr.\\'(l'fiﬁll‘:(‘ﬁ‘ Y4 que presentaron puntos de dc.s'
componicion, los cuales variaron considerablemente, dependiendo de la
temperatura a la cual ¢l capilar fué insertado y si la determinacién se
hizo en un capilar o en el blogue de Kofler. Las rotaciones, espectros
de abeoracn, oy B, anilisis Jde bromo, carbono ¢ hidrogeno fueron de-
terminadas en el departamento Microanalitico de los Laboratorios Syn:
tex, S AL Los anibisis de yodo se deben al Sr. Joseph F. Alicino, de
Netuchen, New Jersey.

No. t.
C.H.: CiHr
/\\;)\ l/ \}/\‘
N /\1/,*“‘__.___,\, Bry x\i/\/ T
/NSNS of /NSNS

Se disalvieron 10 gramos de colestanona (1) en 300 c.c. de acido
acético glacial y s¢ hizo la bromacién con una solucion de pgomo en
dcido acético (6.4 gramos de bromo en 100 c.c. dcoacxdo acetxgo) .La
bromacidon fué rapida. Se enfrié la solucion a 10 C. y precipitd la
2-bromo-colestanana; se filtrd y se lavé con agua. El producto seco
pesd 10 gramos: p.f.: 165-167°C (desc.).

—_— 19 —
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2.4-Dibromtandrostan-17-0l-3-ona-17-hexahidrobenozato ¥4 [V —
Sc disolvicron 12 gramos de dihidro testosterona hexahidrobenzoato
I en 150 c.c. de dcido acético glacial, calentando a una temperatura de
30 a 35°C,, después se hizo la bromacion con 122 c.c. Jde una solu
cién de bromo en icido acético. La bromacion fue rapida; se dejo re-
posar por 3 horas; después de ese tiempo se filtro y se lavd con poco

acido acético v bastante agua. Rendimiento: 16 gramos: p.f. 163
167°C.
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6-Brormo-at-androstendiona.—La mezcla de 10 gramos de andros’
tendiona, 110 c.c. de tetracloruro de carbono v 6.4 gramos de N bror
mosuccinimida, se hirvié a reflujo durante 30 minutos a bafio de var
,Por.'Después de ese tiempo la succinimida flotaba en la solucion: s
filtr6 y se lavd con tetracloruro de carbono: en la wlucion se ohtuvo
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un preapitedn A que se filtrd, se seco y pesd: 3.150 gramosa pf:
168-172 C (dest)): Balstein positiva. La solucion de tetracloruro se
destild al vacio hasta que comenzd a scpararse un precipitado B; se
enfrio, sc filtrd v s lavd con tetracloruro de carbono: el rendimiento
de B fué: 5450 gramos; pf 170-172°C. (desc.); Beilstein positiva.

La fracadn A se cnistalizd de acetonachexano, obteniéndose un
rendimiento de 1200 pramos y pf. 180-185°C. (desc.). También la
fracaion B s cntalizd de acetonachexano, dindonos un rendimiento
de 3.850 gramos v pdt. 180-185°C (desc.).

Por repetidas cristahizaciones de acetonachexano se obtuvo una
muestra pura para andlisis con p.f. 187-190°C (des.).

Andlines caleulado para C HoOLBr: C, 62.47%; H, 6.90%; Br,
21.87¢ | Enconttando: C,6261¢: H, 6.997: Br, 21.79%; [«]*) D=
i 1659 (en clorotormo), A max 236 mu, log E 4.13.
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A' 8. Androstandien-3,17-diona. —La mezcla de 0.500 gramos de
6-bromo-A*-androstendiona y 4 c.c. de colidina, se reﬂUJ(; por 30 mr
nutos. Despnés de enfriar, se diluyo con étcr' y se flltrO; el rwe51du?
constituido por bromhidrato de colidina s¢ seco y peso: 0.250 gramos.
Bl filtrado se lava con acido clorhidrico diluido, carbonato de sodio y
Agua, se sech v se evaporod. Se eristalizd clc acetona-hexano. El‘pdrodUcF(i
seco pesh: 0.200 gramos, p.f.o 163-165 C. Despuds de otras dos cris



talizacienes, de loe mismos disolventes, se obtuvo ¢l producto puro
con punto de fusion: 168-170°Ci A max 282 mu (en ctanol),
[eIFR - 1382 (en cloroformo), log E 4.52.
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a) Metil-2-brome-3-ceroctioalocolanato 11.—Se disolvieron 2 gra
mos de metil-3-cetoetioalocolanato 1 en 40 c.c. de dcido acético gl
cial y 2 gotas de icido bromhidrico en icido acttico; se le agregd una
solucién de bromo en icido acético (1 gramo de bromo en 50 c.c. de
dcido acético). La bromacion fué ripida; se dejo reposar 15 minutos v
después se diluyd con poca agua, se guardé en el refrigerador por 24
horas, se tiltrd y se lavd con poco Gcido acético y agua. El filtrado se
precipitd con agua y se filtrd; el producto seco de metil-2-bromord-ce:
toctioalocolanato pesd: 2.150 gramos; pf.: 173-176°C (desc.). &

cristaliza de cloroformo-aleohol, rendimiento: 1.500 gramos, pf. 178
180°C (desc.).

_2



k) Mend Z-_-"-J:}\r“mu 3 cctoctiodlecolonate [V, —- 2 gramos de
metild cotocticaiocolanato T it lvicron en 40 ¢l de acido acético
glacial, s¢ le agrepd 4 gotas de iado bromhidrico en cido acético y una
olucidn e hromo on dado acctico (2 gramos de bromo en 50 c.e. de
deido acénco). La bromacién fud rapida. Se dejd reposar por 24 horas
a la temperatura ambiente, despuds s filtrd y ¢ lavd con poco acido
acétigo y ana. El filtrado que con agua preapitd, se filerd y se lavd
con agua. Renduniento: 2290 gramos, pf. 175-1787C (desc.). Se re-
cristabiz por dos veces de cleroformo aleohol, obteniéndose un rendi-
micnto de 1 800 gramas, p.t. 200 2027C (dese.).

No. 6. ;
C‘JAHH ' |Can
/ \"/\_ VANVAN
B[ | I —
\'/\l;/\/ \‘/\‘!/\|,./'
| , > |
O//\ YN 0//\ /N

2. Yodn-colestanona [11.—Una mezcla de 2.9 gramos de yoduro de
sadio, 120 cc.. de acetona v 2.5 gramos de 2-hromo-colestanona *° 11
se reflujd por hora y media, Despuds de ese tiempo, s filtro el precipi-
tado de bremuro de sndio v se lavd con acctona. La solucion se trato
con tiosul{ato de sodio hasta que desaparecio ¢l color rojo. Se precipito
con agua, se enfrio en hielo v ¢l producto s filtrd v s¢ lavo con agua.
La 2yodo-colestanona seca pes: 3,850 gramoss pd .2 138:140°C. Se
recristalizd en cloroformoaleohol, pf 142:144°Cs (Kofler) 133
136°C; A max 238 mu; log E 2.91.

Andlisis caleulado para C..H,.0l: C, ()3.27‘,7'(': I‘E, 8.85%: 1,
24769 . Encontrando: C, 634150, H, 8.62% I, 24.87.

—_—23



No. 7.
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Coleszanona.—1 gramo de 2-yodo-3-cetedlocolestanona se reflujd
por 30 minutos con 6 c.c. de colidina; después de enfriur se diluyo con
éter y se lavd con acido clorhidrico diluido, carbonato de sodio, tior
sulfato de sodio y agua. Se sccd v g¢ evapord. El residuo aceitoso se
rasd por una columna conteniendo 15 gramos de alimina neutra.

Solvenee cc.  No. Pecso p.f.

Hexano-Benzol 95/5 ' 100 1
» " 80/20 " 2
" Al " " 3
" " 70730 " 4 0.5 gr. 125-127°C
" AR ) bAJ i3] 5

Las fracciones 2-5 se cristalizaron en metanol, ¢l peso de la colestanona
fue de 0.500 gramos, p.f. 125-127°C.

No. 8.
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500 gramos de 2-bromo-A*-androstendiona y 0.600 gramos de yoduro
. codio se disolvicron en 25 ¢.c. de metil etil acetona, se reflujé esta
czcla por 5 horas. Al cabo de ese ticmpo se enfrio y se decolord con
yulfato de sodio, se precipitd con agua y s¢ enfrid en hielo; el pro-
icto se Ditrd y s lavo con bastante agua. Rendimiento: 0.450 gra-
os; pf.: 160:163°C (desc.): Beilsten POSILIVA.

— 25—
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I Testosterima hiewahidrobenzoato V1I1.—0.500 gramos de 2-yodo
Ebromo-arcrostan: 1 7012 ona- 17 hexahidrobenzos / ]

! Ton X< nzoato e refluj
pnaansrosan ] buumt'( V., se 1§.ﬂu;.1ron
o 3 e e colidina durante 35 numutos; después de ese tiempo se
IXEro cot, éter, s«'.la\'n cen icido clorhidrico dilnido, con carbonato
de sodio, tie Lato G sedio v aguas se seed con sulfato de sodio anhidro
¥ s Cvapeid, El residno aceitoso ¢ aomatograiié, utitizando 15 gra-
me s de almina neutra.

Solvente c.c. No. Pese p.f. we,
Hexane Bonzol 75/25 100
W owosalso
ooowoasis

"Benzol 100

Benzol-Fter 80720 "

" ARl AR} " 1

e s e - e e e e

!
p)
3
4
5
. 6 0.150gr  118120° 240
7
8
9
0

Las fracciones 53-8 s¢ rcunieron y s¢ cristalizaron de acetona-hexano.
Rendimuento: 0.150 gramos, p.f. 118-120°C; [«]%D -+ 79.7 (en clo
roformo); A max 240 (en alcohol) ;log E 4.21.

Otra reaccion s¢ hizo para obtener ¢l mismo compuesto, utili-
zundo 0.500 gramos de 2-yodo-4-bromo-androstan-17-ol-3-ona-17-he-
xahidrobenzoato y 5 c.c. de colidina, csta mezcla se reflujo exactamen-
te 3 minutes. Después de enfriar, s extrajo con éter y s¢ lavo con dcir
do clorhidrico diluido, carbonato de sodio, tiosulfato de sodio y aguy,
se sechd y se eyapord. Al residuo aceitoso se agrgeo acetona y una so-
lucidn de cloruro cromoso, manteniéndola en atmosfery de bioxido de
carbono por media hora; después se concentré un poco ¢l volumen v
se vertid en agua. Se extrajo con deer, se lavd con tiosulfato de sodio,
agua, se sech con sulfato de sodio anhidro y s¢ evipord. El residuo

—_— 7 -



aceitoso se cromatografd poniendo en la columna 15 gramos de alg-
mina neutra. Las fracaones de hexano-benceno (50475; 25/75) se
cristalizaron de acctona-hexano. Rendimiento: 0.050 gramos; pf.: 135-
138°C: A max 240 (en alcohol).

No. 10.
0 o)
| I
, /\i/‘\ |/\l/\
\i/\l-/\/—" ‘/\}/\‘/
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of/NANS /1IN N S
. O .

Androstaa 30 Tdiona (I).—0.5300 gramos de 2-yodorandrostan-
3.17-diona I sc reflujod con 4 cc. de colidina por 30 minutos; des
pués de enfriar s¢ diluyo con éter vy e favd con acido clorhidrico dir
inido, carbonato de sodic, tiosulfato e wxdio v agua; woseed y w
evapord. Tl residuo aceitoso s cromatogratio con 8 gramos de alir
mina neutra,

Solvent, c.ce }\’o, Peso p,f, notus
Hexano-Benozl 90710 100 1 0
" " " .2 0070gr.  127130° cristales
" W 10/30 " 3 "
" " ()(),/40 " 4l "
" ” " "n 5! "
[} " 40/ 60 " 6: ”»
" W 25/75 . 7 123-125° "
Benzol 100 . 8! "
Benzol-Eter 80/20 . 9 aceite
LA " 11 ”" 10 0 P
—




Las fracciones 2-5 se cristalizaron de acetona hexano; asi como las frac-
ciones 6-8.

No. L1,
?OOCH:; "~ COQCH,

|
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Mectil-2-yudo-3.cctoctioalocolanato 111, -—-L1 mezcla de 1.400 gra-
mos de metil-2-bromo-3-cetoetioalocolanato,™ 11, 1.700 gramos de
yodure do ~odic v 70 c.c. de acctona destilada, s reflujé por 5 ho
ras. Después de entfriar, se filtra y ¢l precipitado se lava con ace
tona. El filtrato s decolord con tiosulfato, v se Ie agregd agua lpara
que se efectiara la precipitacion, se enfrin en hiclo v sc filtr6. El pro-
ducto seco pesd: 1.200 gramos: p.f. 135-138°C (desc.). Se recristalic
zO por dos veces en ctanol, obteniéndose una muestra pura con rendi-
miento de 0.650 gramos; pf 136-138°C.

Andhsis calculado para C. H;, 056 C 55.02%; H, 6.82%:; I,
27.69%. Encontrado: C, 55.25% H 6.43%; I, 27.87%/,.
{a]%"D -f- 8198 (en cloroformo); A max 256 mu (en alcohol): log

E 299
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Meul-2-yodo-ata-cetocnioglocolenato VI—La mezcla de 2.4-d;
bromo-3-cetoctioalocolanato TV, 1,400 gramos de yoduro de sodio y 50
c.e. de acetona destilada, se retlajo en bano maria por 24 horas; se en-
frio la mezcla y s filtrd; ¢l precipitado se Tavd con acctona y pe:
0.350 gremes. El filtrado se decolord con tiosulfato de sodio y se
diluyd con agua, e extrajo con cter y s lavd con tiosulfato de sodio,
agua y s¢ seco con sulfato de sodio anhidro, despudés se evapord. Fl
residuo <o cristalizd de acetona-hexano; pt 126-128°C (desc)): ren-
dimiento: 0.250 gramos, Por repetidas recristalizaciones de acetona-
hexano se obtuve una muestra pura para su analisis, p. f.: 128:130°C

(desc.).

Auadlisis caleulado para C,,H., Q51 C, 55.27%:H, 6.41%: I,
P
27.81%. Encontrando: C, 55.519: H, 6.21091, 27.54°/,,
[«]3°D 4 164.1' (en cloroformo), A max 244 mu {en alcohol), log
2.

-
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2. 4 diro-feml-hidrazona de at-androstn 3 1 7-dwna, —En un Bre
lenmayer ¢ disolvicion 0.370 gramos de 2 bromo-androstan-3.17-diona
en 8 c.c. de aado acético glaciu, calentando hasta complete disolucion
y pasando lentamente una cornente de mtrogeno <obre la superficie de
la solucion, -¢ attadicron 0210 gramos de 24-dinitrofenil-hidrazina,
prosiguicndo el calentanmiento por 5 minutos en atmadsfera de nitrogeno.
Al enfrniar con agua ¢l producto preaipitd; se filerd, < lavd con un poco
de dcido acético glacial y aleohol. El producto scco pesd: 0.350 gra-
mos; p.f. 235-240°C. Se reenistalizd de cloroformoraleohol, obtenién-
dose ¢l mismo punto de fusion, A max 272 mu (en cloroformo), log
E 4.58.
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2.4-Dwnipro-feml-hidrazona de A'-colesten-2-0na—Se - disolvicron
1.165 granos de 2-bromor-colestanona en 50 ¢.c. de dcido acdtico gla-
cial, calentando hasta completa disoluaidn v paando fentamente ung
corriente de nitropeno sobre la superficie de Lo soliaion; s anadieron
0.600 gramos de 2.4dinmtro feml hdrazing, proggnendo ol calenta-
miento por § minutos en atmosfera de mitrdgeno Bl praducto precipi-
t6 al enfriar; s filtrd, sc lavo con un poco de sado acéteo glacil y
alcohol. La hidrazena que se forméd pesd: 1350 gramos; pf.: 212
215°C. S recristalizd de cloroformo-alcohol, pt 222:2249C, prucha
de Beilstein negativa, A max 384 mu (en doroformo),
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2.4-Dinitro-femlludrazona de d'-colesten-d-ona —Se  dJisolvieron
0.510 gramos de 2-yodo-colestanona en 24 c.c. de acido acético glacial,
calentando hasta completa disolucion y bajo una corriente de nitrdge-
no, tomando color 100 esta solucion: « anadicron 0.210 gramos de
2.4-dinitro-fenil-hidrazina, prosipuiendo ¢l calentamiento por 5 minutos
en atmosfera de nitrogeno. Al enfriar conapua, o} praducto precipitd:
se filtrd, se lavd con un poco de dcido acdtico placial v alcohol. Ren-
dimiento: 0.500 gramos: p.f.: 2182207 CL Se recristalizd de clorofor
moralcohol una vez, rendimiento: 0.400 gramos: p.f. 218-220°C, Beils
tein negativa, A max 372 mu (en cloroformo).
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Di-dmtro-femil-hidrazona de Atandrosten-3.17-diona,—Se  disol-
wvieron 0.370 gramos de 2-bromo-androstan-3.17-diona ' en 8 c.c. de
deido actuico glacial, calentando hasta completa disolucion y pasando
lentamente una corriente de nitrdgeno sobre la superficie de la solucidn;
se afadicron 0.410 gramos de 2.4-dimtro-fenil-hidrazing, prosipuien-
do el calentamicnto por 5 minutos en atmosfera de nitrdgeno. Al en-
friar con agua, ¢l producto precipito; s« filtrd, « Tavod con un pocp
de dcido acctico glacial y aleohol. Rendimiento: 0.510 gramos, pf.:
235-240°C. Despuds de algunas horas ¢ separd otra fraccion de las
aguas madres, se filtrd; se lavd igual gue en ol caso anterior y pess:
0.050 gramas, A max 372 (en cloroformo), log I 4.72,
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Atandrosten-3.17-diond ~—La mezcla de 0300 gramos de semi-
carbazona de androstendiona y 10 c.c. de dioxano, se calentd con ¢
objeto de disolver la semicarbazona. Se agregaron 2 c.e. de dcido sul-
furico al 459 y s¢ agitd por 10 minutos, manteniendo la merela
liente. Se enfrid, ¢ diluyd con agua y s extrajo con fter, ¢ secd con
sulfato de sodio anhidro y s evapord a sequedad. El residuo aceitoso
dié una A max 229 mu (en doroformo). Como no fué posible cristali-
zar ¢l producto, s¢ pasd por una columna conteniendo 4 gramos de
aldmina neutra. Lus fraccionces de hexanobenceno (50/50) se cristalis
zaron de acctonahexano, pa.: 135140°C.
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Semicarbazona de a'-colestenona-—0.309 gramos de 2-yodo-co-
lestanona <« disolvicron en 15 c.c. de dcido acético glacial; esta solur
cion al calentarla a by cbdlicion vy hajo una corriente de nitrdgeno
tomo color rojo; ¢ anadieron 0.083 gramos de clorhidrato de semicar
bacida y se prosiguid el calentamiento por 5 minutos bajo corriente de
mitroeno. La solucion rojo-oscura seenfrid vose preapitd con agua,
La mezcla - decolord cast totalmente. S enfrid en hiclo, <¢ filtrd, se
davdy conagma v s sweco. Bl producto de eolor amardlo paja «cco pesd:
0.200 gramos; pf. 1952007 C. Sc reen-taizd de alcohol, obteniéndose
un rendinmuento de 0.090 gramos, pfc 215 220°C: N max 268 mu (en
cloroformo) .

Clorwro cromoso.”—Ya que falta un método detallado para fa
preparacion de soluciones con cloruro cromoso para a reduccion de
esteroides T bromados, ¢ siguiente procedimiento, basado por Conant
v Cutter," es dado en detalle por ¢l Dr. Carl Dijcrassd y colaboradores.

Polvo de zine amalgamado (todos los otros tipos de zine dier
ron resultados inferiores); «¢ prepard agtando vigorosamente 10 gras
mos de pohvo de zing, 0.8 gramos de cloruro merctirico, 10 ¢.o. de agua
v 0.5 cc. de dado clorhidrico concentrada por 3 minutos, v decan
tando ol Hguido sobrenadante. Despuds de e adicion de 20 e de
agua y 2 ¢.c. de dcido corhidrico concentrado, se agregaron 3 gramos
de cloruro cramico en porciones y con agiacion en remolino en una
carriente de bidxido de carbono. La solucidn azuloswcura se guardo
'bajo bidxida de carbono hasta ¢l momento de usarse.
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RESUMELEN

Las 2-bromo-3-cetoalocateroides ,en contraste a las 4-bromo-3-ce-
toesteromdes de la serie normal, reaccionan facilmente con yeduro de
sodio en solucion de acetona para proporcionar lus correspondientes
2-yodo-cetonas,

Cuando son reflujadas con o-coliding, la deyodacion ocurre y el
Frcctodloesterande saturado o regencerado. L aplicecion de estas ob-
servaciones a lax 2.4-dhibromo 3 cetodloesteroides ha resultado en un
nuevo método para la conservacion de 3-cetodloesteroides en A3-ce-
tocsterordes, Bl tratanuento en corto uempo, de las 2 4-dibromorcetor
nas con yoduro de zodio producen derivados de 2-yodo-+-broma, los
cuales 1l hervir con colidina sufren simultinca desyodhidracion y des-
bromhidmcion, conduciendo ast directamente a las A% 3-cetoesteroides.
La chullicion mis prolengada con yoduro de sodio proporciona las
2-yodo-at 3 cetoesteroides, los cuales pueden ser deyodados con coli-
dina, cloruro cromoso o polvo de zine y proporcionarmos los 8'-3-ceto
esteroides.

La formacion de A'<dinitro-fenil-hidrazonas vy semicarbazonas de
las 2bromo, 2vodo-cetoesteroides, fud acompanada de la formacion
Je un Jople cnlace entre los carbones 1,2 del compuesto, de este modo.
al hidrolizar ¢l compuesto y regenerar ¢l yrupo ceto, se obtuvicron
A'cetoesteroides.
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