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PATENTE DE INVENCION 

por 30 años

para "Un procedimiento para preparar derivados saturados 

y no saturados de la  pregnan-3_20-diona" _ _ _ _ _ _

a favor de la  Compañía limitada: N. V. ORC-AITOII, de nació 

nalidad y residencia holandesas.

¿ZEUORIA DESCRIPTIVA

En la  solicitud de patente de invención presenta­

da en 21 de Marzo de 1938 a nombre de la  misma casa re­

currente se describió un procedimiento para preparar de- 

iivados saturados y no saturados de la  pregnan-3_ol—20—

5 -ona que están substituidos en la  posición 21 con un dia- 

zogrupo, con halógeno o con un radical oxigenado monova­

lente y que en e l sistema cíclico pueden contener toda­

v ía  otros substituyentes, especialmente oxígeno con d ive r ­

sas clases de enlaces. En la  misma se indicó también de 

10 una manera especial cómo pueden obtenerse tales derivados 

de este grupo que por lo menos contienen un grupo hidro- 

xilo  l ib re  en la  posición 3 del sistema cíclico pero que 

en la  cadena la tera l contienen un grupo hidroxilo pro­

tegido por acilacion o etarificación, en ciertos casos
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con un alquilo fácilmente desdoblable, o un halógeno, y a 

los que corresponde por tanto la  fórmula general I

CH2 - R

f / J f "
I

R = Halógeno, -D-suilo u -O -alquilo

X s ign ifica  que en e l sistema c íc l i ­
co pueden encontrarse otros substi. 
tuyentes, especialmente radicales 
oxigenados y dobles enlaces.

Se ha descubierto ahora que estos últimos por una 

oxidación cuidada, verbigracia con ácido crómico, pueden 

transformarse en los correspondientes derivados, saturados 

o no saturados, substituidos en la  posición 21, de la  

pregnan~3,20-dioma, con lo cual los grupos hidroxilo l i ­

bres que en la  fórmula I  se encuentran en la  posición 3 y los 

demás grupos hidroxilo existentes en el sistema cíclico se 

transforman en grupos quetónicos. Esta clase de oxidaciones 

han sido repetidas veces descritas para los derivad.os no 

substituidos en la posición 21 de la  pregnanolonc. Sin em­

bargo , no podrí preverse que pudiesen también efectuarse en 

los derivados substituidos en la  posición 21 con halógeno 

o radicales oxigenados, sin descomposición de la  sensible 

cadena la te ra l,  puesto que estas combinaciones son extraor­

dinariamente sensibles a muchos oxidantes y por ejemplo ya 

son oxidadas rápidamente en f r ío ,  en la  cadena latera l,  por 

la  solución amoniacal de oxido argéntico.

Hay que tener especialmente precaución cuando en el 

sistema cíclico hay dobles enlaces, sobre todo en la  posi­

ción 5, porque entonces la  oxidación sigue fácilmente cami­

nos secundarios. En este caso es conveniente proteger tran-

r
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sifcoriamente, de un modo en s í  mismo conocido, verbigracia  

fijando halógeno, los dobles enlaces y volver a desdoblar, 

mediante reductores, estos grupos después de efectuada la  oxi­

dación, con lo cual los dobles enlaces son regenerados en su 

prim itiva posición o pueden también desplazarse. Usta forma 

de ejecución es sin embargo indicada únicamente para las  

combinaciones que llevan un grupo hidroxilo protegido en la  

posición 21. Si en esta posición hay halógeno ya no es prac­

ticable , porque a l eliminar e l ¿tomo de halógeno situado 

en e l an illo  e l halógeno que se encuentra en la  cadena la te ­

ra l da lugar a otras reacciones. Para e l caso en que se tra ­

te 6 e derivados no saturados de la  pregnen-3-ol-2Q_ona senci­

llamente con doble enlace en la  posición 5, la  reacción pue­

de lograrse sin embargo de la  siguiente manera, con trans­

formación simultánea del halógeno situado en la  posición 21 

en un grupo oxi o acilox i; Se f i j a  halógeno, se oxida y des­

pués se calienta con sales de ácidos orgánicos o de ácidos 

débiles inorgánicos, hasta que el halógeno de la  cadena la ­

tera l quede substituido por un grupo ac ilox ilo  o h idroxilo , 

a l mismo tiempo de lo cual se separa del sistema cíclico un 

mol de hidrógeno halogenado con formación de una cetona ha- 

logenada no saturada. Después el halógeno que se encuentra en 

la  posición 6 puede eliminarse por reducción. Sin embargo, 

esta modificación no tiene ventaja alguna cuando se quiere 

lle g a r  a poliquetonas substituidas con oxígeno en la  posi­

ción 21, y entonces es más conveniente partir, desde el 

principio, de derivados con hidroxilo protegido en la  cade­

na la te ra l. Un cambio, en los representantes saturados el



-  4
1 5  C ENTIMOS

70 cambio ¿Le los ¿tomos ele halógeno cine se encuentran en la  

posición £1 poi grupos hidroxilc o per grupos hidroxilo 

protegidos no ofrece dificu ltad alguna.

Las poliquetonas con oxigrupo lib re  en la  posi­

ción 21 se obtienen por saponificación de las correspon- 

75 dientes combinaciones con grupos hidroxilo en la  posición 

21, aciladcs o protegidos por eterificación con alquilos  

fácilmente desdoblahles, y también por h id ró lis is  o aleoho- 

l i s i s ,  evitando para ello los medios alcalinos enérgicos. 

Sin embargo, en la  mayor parte de casos pueden emplearse 

80 ácidos fuertes. Las 21_6xiquetones también pueden preparar­

se partiendo de las 21-halogen-polioxi-quetonas por la  

acción de sales de ácidos orgánicos o de ácidos inorgáni­

cos débiles en presencia de agua o de ilcoholes. Por las

razones anteriormente expuestas, esta forma ce prepara- 

85 ción entra sin embargo soiu.ente en consideración prin­

cipalmente para los representantes saturados. Si oxigru­

po situado en la  posición 21 puede también posteriormente 

transformarse de nuevo en éster y éter.

Convenientemente todas las transformaciones men- 

90 clonadas pueden efectuarse en presencia de disolventes 

o diluyentes. Adem¿3, no es necesario a is la r  las combi­

naciones que se forman como productos intermedios.

S i procedimiento se explica, mediante fórmulas, 

aplicado a un ejemplo lo más sencillo posible, relativo  

95 a la  preparación de la  pregn.-4-en-S*20-diona substitui­

da en la  posición 21. Pera les combinaciones formuisdí.s 

j¿e dsn anexos ejemplos de ejecución.
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R = acilo o a lqu ilo .
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ío r  ejemplo se parte de la  ¿¿l-acetoxi-pregn-5- 

-en.3-ol-EO-ona (fórmula I I ,  S = a e e t ilo ), se f i j a  bro­

mo, y e l dibromuro originado ( I I I )  se trata oon oxidan­

tes, verbigracia ácido crómico, con lo cual se origina  

ISO la  d ibromo que tona (IV ) .  Esta última da con reductores 

la  cetona no saturada (Y ),  la  cual, por ejemplo por la  

acción de ácidos y con desplazamiento del doble enlace, 

se transforma en la  cetona no saturada isómera (V I ) .  De 

esta última se obtiene por saponificación la  oxi-dique- 

135 tona lib re  (V I I ) .

La transformación fac tib le  a p a rt ir  de la s  coto­

nas halogenadas en El está representada por las  fórmu­

las  (V I I I )  y siguientes. Después de saturar oon bromo 

e l doble enlace pasando a (IX) se oxida para pasar a 

140 (X ) , y esta última combinación tratada oon acetato só­

dico , etc. da e l áster de la  bromoquetona no saturada de 

fórmula probable (X I ).  En ésta puede eliminarse e l áto­

mo de bromo mediante reductores, originándose así la  d i- 

quetona (V I, B = a c ilo ).

145 Análogamente pueden transformarse en las  correspon­

dientes poliquetonas los derivados pregnan con más de un 

oxigrupo lib re  en e l sistema c íc lico  y con halógeno o 

grupos hidroxilo protegidos en la  posición El.

Las combinaciones obtenidas se emplean para prepa- 

150 rar medicamentos.

EJEmPLO I .

1 gramo de Sl-acetoxi-preg-5-en..3-ol-EO-ona (c r is ,  

tales de punto de fusión 180-18EQ corregj se disuelve en
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4 centímetros cúbicos de cloroformo, y a 03 se añade 

una solución de 0,45 gramos de bromo en cloroformo, con 

lo cual solamente las últimas gotas producen una colo­

ración amarilla persistente* Se evapora poco después en 

e l vacío a la  temperatura del ambiente, se disuelve el 

residuo en poco ácido acético g la c ia l, se añade una so­

lución de o,75 gramos de trióxido de cromo en 50 centí­

metros cúbicos de acido acético g la c ia l y se deja en 

reposo a la  temperatura del ambiente por espacio de 12 

horas. A continuación se vierte en agua y se agita con 

éter la  bromoquetona precipitada. La solución etérica  

se lava con una poca agua, se seca rápidamente, se le  

agregan 2 gramos de polvo de cinc y 1 gramo de acetato 

sódico anhidro, se destila  el éter por calentamiento 

en un baño a 603, agitando, y e l  residuo se calienta to­

davía durante 50 minutos a la  misma temperatura, agi­

tando amenudo y en todos los casos hasta que una mues­

tra vertida en agua y disuelta en eter no acuse la  pre­

sencia de bromo. Después se disuelve en éter, se f i l t r a ,  

se lava la  solución con agua, se seca y se evapora. Üál 

residuo cristalizado se calienta durante 5-10 minutos 

con acido acético g la c ia l hasta que hierva ligeramente, 

y después la  solución se evapora hasta sequedad en el va­

cío. Para purificar los crista les pueden sublimarse con 

alto grado de vacío (con una temperatura de 1903 para el 

baño y una presión de 0,02 milímetros se obtiene una ve­

locidad de destilación suficiente para pequeñas canti­

dades de materia s i es suficiente la  superficie de ca-
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lefacción) y luego se hace c rista liza r el producto en una 

poca acetona en presencia de éter de petróleo. Se obtienen 

unos 0,7 gramos de ¿l-aoetoxi-pregn-4-en-3<,2Q-diona pura en 

185 forma de agujas incoloras, que a l oalentarlas havia unos 

60& se vuelven opacas y funden a 158-160B correg. Después 

de"bien secas tienen por composición La solucion

alcohólica o metilalcohóliea recuce rápidamente la  soluoion 

alcalina de plata a la  temperatura del ambiente, y en e l 

190 espectro de absorción acusa, en la  región del ultraviolado, 

las típicas bandas de las oetonas no saturadas <x -J3 -t a 

unos 340 m |t. La combinación se disuelve bien en el acido 

acético g la c ia l, alcohol, metaño1, benzol, dioxano y ace­

tona, en cantidad considerable en e l éter y muy difícilm en-

195 te en e l éter de petróleo y el agua*

2n la  reducción con cinc puede calentarse mas fuerte­

mente desde e l principio, siendo por tanto obvio e l subsi­

guiente calentamiento con ácido acético g lao ia l para des­

plazar e l doble enlace, naturalmente que también pueden enw 

200 plearse otros reductores; así por ejemplo es bien factib le  

la  eliminación del bromo calentando durante una hora con 

un exceso de yoduro sódico disuelto en ácido acético g lac ia l, 

con lo cual se origina la  misma substancia. Si como d iso l­

vente se emplea e l alcohol, parte del acetilo que se enouen- 

205 tra en la  posición El fácilmente se saponifica con forma­

ción parcial del oxigrupo lib re .

De una manera enteramente analoga puede prepararse e l 

benzoato u otro ester.

EJEbiPLQ E a

0,2 gramos de la  anterior 21-acetoxi-pregn-4-en-3.2o-

- 8 -

210
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-diona se disuelven en 10 centímetros cúbicos de a l ­

cohol, se añaden 10 centímetros cúbicos de agua y 1 cen. 

tímetro cúbico de ácido clorhídrico concentrado y se 

hierve durante 40 minutos con refrigerante de re f lu -  

215 jo . Después del enfriamiento se concentra en e l vacío

y a la  temperatura del ambiente hasta comienxo de entur­

biamiento, y se deja en reposo para que se formen c r is ­

ta les. listos c ris ta le s , incoloros y bien formados, se f i l ­

tran por aspiración, se lavan con alcohol muy diluido y 

220 después con agua y luego se secan a l a ire . De las  aguas 

madres se obtiene e l resto por concentración. Al oalen­

tarlos , los c rista le s  de la  21-oxi-pregn-4-en-3.20-diona 

se vuelven opacos algo por encima de 1008 y se funden a 

137-139*. Después de bien secos, tienen por composición 

225 C£i¡l3o03 * Keducen en fr ío  la  solución a lca lina  de plata

y en e l espectro de absorción acusan, en la  región del

u ltraviolado, las “bandas de la  colestenona". la  so lub i-
*>

lidad es análoga a la  del acetato, pero e3 algo menor 

generalmente en los disolventes lib re s  de hidroxilo.

230 De una mezcla de poca acetona y éter de petróleo se ob­

tienen c rista les  característicos bien formados que a menu­

do toman la  forma triangular con vértices completos o ma­

tados. La combinación es sublimable sin descomposición 

cuando se calienta en pequeñas cantidades con un buen gra- 

235 do de vaoío, obteniéndose a una temperatura de baño de

unos 1900 y un grado de vaoío de 0,02 milímetros una su­

fic ien te  velocidad de destilación , u tilizab le  para pe­

queñas cantidades de materia, s i  es suficiente la  super-
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f ic ie  de calefacción. Puede prepararse análogamente con 

240 otros esteles y volver a transformarse en áster por a c i la -  

eión, mientras que con medios alcoilantes y con exclusión 

de reacciones muy alcalinas se obtiene un éter.

ií¡J¿«¿P10 £ b

A una solución de E50 miligramos de 21-acetoxi- 

&45 -pregn-4-en-3.20-diona en 25 centímetros cúbicos de alco­

hol metílico se añade una solución de ESO miligramos de 

"bicarbonato potásico en 5 centímetros cúbicos de agua, y 

se deja en reposo durante 16 horas a la  temperatura ordi­

naria. A continuación se concentra fuertemente en el va- 

250 cío, se añade agua y se deja c r is ta liza r .  31 productá, f i l ­

trado por aspiración y lavado con agua, se seca en el va­

cío. Si punto de fusión es 123-1393 correg. Después de re -  

cristalizado en una mezcla de acetona y éter, e l punto de 

fusión es 140-1430 correg. Si rendimiento es de EOO m ilí-  

255 gramos.

SJ3MPL0 E c

200 miligramos de 21-acetoxi_pregn-4_en-5.20-diona 

se disuelven en caliente en 16 centímetros cúbicos de a l ­

cohol metílico, se añaden 4 centímetros cúbicos de una so- 

260 lucion acuosa al 5 % 3.e bicarbonato potásico y se hierve

con refrigerante de re flu jo  durante 45 minutos en corrien­

te continua de anhídrido carbónico. Después de añadir un 

poco de agua se concentra fuertemente en el vacío, con lo 

cual el producto c rista liza . 3l producto en bruto funde a 

265 133-1403 correg. 31 rendimiento es de 170 miligramos.

2 3 ,
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EJEMPLO 3

0,3 gramos de éter 21-oxi-pregn-5_en-3-ol-2O-0n- 

_2 l-tr ifen lim etilico  impuro se disuelven en cloroformo 

y se tratan, como en el ejemplo 1, con 0,08 gramos de 

■bromo disueltos en cloroformo. Después de evaporar en el 

vacío, el residuo se disuelve, sin calentar, en la canti­

dad necesaria de acido acético g lac ia l y se añaden 0,15 

gramos de trióxido de cromo disae_tos en 7 cm. cuoieos 

de ácido acético g lac ia l.  Después de un reposo de 3 ño­

ras a la  temperatura del ambiente se vierte en agua, se 

extrae con éter, se lava la  solución etérica con agua, 

se seca sobre acetato sódico, se añaden Ot5gramos de pol­

vo de cinc, así como un poco de ace bato sodico, y se eva­

pora e l éter en baño maría para calentar luego el re s i­

duo, adicionando con un poco de alcohol, durante una hora 

en baño maría hirviente, con lo cual juntamente con la  

eliminación clel bromo se logra también desplazar e l doble 

enlace y desdoblar e l radical trifen ilm ctilico . Se elimi­

na en el vaoío el alcohol, se añade eter, se f i l t r a ,  se l a ­

va la  solución con agua y solución de sosa, se seca y se 

evapora.

Si residuo puede calentarse otra vas oon alcohol a- 

cuoso en presencia de acido clorhídrico para log iar el com­

pleto desdoblamiento del radical t r i fen ilm etilico , y des­

pués se evapora hasta sequedad en el vacío. Si t r i fe n i lc a r -  

binol originado puede separarse por repartición entre al<riaol

290
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acuoso o me taño 1 a l 50 jí y éter de petróleo. De las solucio­

nes aouoso-aloohólicas se obtiene, como en el ejemplo 5, la  

21-oxi-pregn-4-en-2.20-diona.

EJEMPLO 4

295 0,22 gramos de oloro-pregn-5-.en-3-ol-20«ona (agujas

incoloras de punto de fusión 162-164Q correg .) se broman 

oon 0,108 gramos de bromo disueltos en cloroformo, y des­

pués se dejan en reposo durante 14 horas a la  temperatura 

del ambiente con 0,2 gramos de trióxido de cromo disueltos 

200 en ácido acético g la c ia l, como anteriormente. Se vierte en 

agua, se agita con éter, se lava la  solución eterica con 

agua, se seca y se evapora a 50Q. B1 residuo se calienta  

con 3 centímetros cúbicos de acido acético g lac ia l y 0,8 

gramos de acetato sodico anhidro durante varias horas en 

3Q5 baño maría. Después se añaden 0,5 gramos de polvo de cinc 

y se calienta todavía durante cosa de media hora según la  

calidad del polvo de cinc, pero en todos los casos hasta 

q.ue una muestra vertida en agua y agitada con éter no 

acuse apenas la  existencia de halógeno. Se diluye oon mu­

gió oho éter, se f i l t r a ,  se lava con agua y solución de sosa y 

se evapora a sequedad. Convenientemente e l residuo se des­

t i la  primeramente oon alto grado de vacío, después de lo 

cual puede procederse a hacer una separación por absorción, 

verbigracia con oxido de aluminio activado en una mezcla de 

§15 benzol-éter de petróleo, y elución mediante eter en presen­

cia de acetona» A continuación se hace c ris ta liza r  como en 

e l ejemplo 1. Los c rista les formados son idénticos a los 

descritos en dicho ejemplo.
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Para transformar cetonas halogenadas en 21, satu- 

3¿Q radas, empleando acetato sódico disuelto en ácido acéti­

co g la c ia l,  e tc ., es más conveniente calentar algo más 

fuertemente, por ejemplo durante 3 horas a 130Q y enton­

ces las acetoxi-quetonas-21, e tc ., saturadas, se obtienen 

con e l mismo grado de pureza, pero tratándose de productos 

3S5 dibromados es generalmente mejor no calentar demasiado 

fuertemente.

Ñ O P A

Por la  patente de invención a que se re fie re  la  

presente memoria descriptiva se HlSIVIJjiBICA;

2^0 1 .-  I*a propiedad y la  explotación exclusiva de un

procedimiento para preparar derivados saturados y no satu­

rados de la  pregnan-3.20-diona que están substituidos en 

la  posición 21 con halógeno u oxígeno con enlace sencillo  

y que en e l sistema cíclico pueden contener todavía otros 

335 substituyentes, especialmente oxígeno con enlace quetóni­

co, h id rox ílico , a c ilo x ílico , a lcox ílico  u oxídico, e l 

cual procedimiento está caracterizado por el hecho de que 

derivados saturados o no saturados de la  pregnan-3-ol-20- 

-ona que están substituidos en la  posición 21 con halóge- 

340 no o con un grupo hiaroxilo protegido por un radical acilo  

o alquilo y que en e l sistema cíclico  puedehi lle v a r  toda­

vía  otros substituyentes, especialmente oxígeno con las  

formas de enlace mencionadas, se someten a una oxidación 

cuidada, eventualmente después de saturar los dobles enla­

ces existentes, y, en e l caso de quetonas halogenadas en

23

345



la  posición SI, después de cambiar este halógeno por los 

grupos oxi o acetoxi, calentare1 olas para ta l objeto con 

sales de ácidos carboxílicos orgánicos o de ácidos inor­

gánicos débiles, en ciertos casos se elimina, mediante un 

250 reductor, el halógeno contenido en el sistema cíc lico , y 

s i  se desea, los hidroxilos contenidos en la  posición 21 

y eventualmente en el an illo , protegidos por aoilación o 

e te r if  icación con radicales a lquil i eos fácilmentebdesdo- 

blables, se transforman en oxigrapos lib res , sea por al_  

555 coholisis o por h id ró lis is ,  para osterificar de nuevo es­

tos últimos, si se desea, por la  acción de medios acilan- 

tes, o eter ificar los  nuevamente por la  acción de medios 

aleoilantes.

2._ La propiedad j  la  ex^lcttcicn exclusiva de un 

350 picceuiniv_rtc para, preparar derivados saturados de la

pregnan-3.20-diona que están substituidos en la posición 

21 con halógeno u oxígeno con enlace sencillo y que en el 

sistema cíclico puef en tedavía, llevar los otros substitu­

yen tas mencionados, según la  reivindicación 1, caracteri- 

365 zado por el hecho de que los derivados saturados de la

pregnsn-3_ol-20-ona que están substituidos en la  posición 

21 con halógeno o un grupo hidroxilo protegido por radica­

les a.cíliccs o a lquílicos y que en el sistema cíclico pue­

den llevar todavía los otros substituyentes mencionados se 

270 someten a una oxidación cuidada, y, s i se desea., el haló­

geno que se encuentra en la posición 21 se cambia por el 

grupo oxi o aciloxi.

2 .- La propiedad y la explotación exclusiva de un
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procedimiento para preparar derivados no saturados de la  

pregnan-3.20-diona que en la  posición 21 están substitu í- 

3,T»> dos por oxigeno con enlace sencillo y que en el sistema c í ­

clico pueden lleva r todavía los otros substituyentes men­

cionados, según la  reivindicación 1, caracterizado por e l  

hecho de que los derivados no saturados de la  pregnan-3- 

-ol-20-ona que en la  posioión 21 están substituidos con un 

280 grupo hidroxilo protegido por un rad ica l ac ílico  o a iq u í li -  

co y que en el sistema c íc lico  pueden todavía llevar los 

otros substituyentes mencionados, después de saturar los 

dobles enlaces con halógeno, se someten a una oxidación 

cuidada, a continuaeio'n se vuelve a eliminar e l halógeno 

5Bó mediante un reductor, y en ciertos casos la  poliquetona

originada se somete a una saponificación para libe ra r ox i- 

grupos.

4 ,_ La propiedad y la  explotación exclusiva de un 

procedimiento para preparar derivados de la  pregn-4-en- 

30$) _3.20-diona que en la  posición 21 están substituidos con

oxígeno con enlace sencillo y que en el sistema cíclico  

pueden lle v a r  todavía los otros substituyentes mencionados, 

según la  reivindicación 1, caracterizado por e l hecho de que 

los derivados de la  pregn-5-en-2-ol-20-ona que están subs- 

395 tituídos en la  posición 21 con un grupo hidroxilo protegi­

do por grupos acilo  o alquilo  y que en e l sistema cíclico  

pueden llev a r todavía los otros substituyentes mencionados, 

después de f i j a r  halógeno en e l doble enlace, se someten 

a la  oxidación, hecho lo cual se elimina e l halógeno por 

40Q reducción, desplazando a l mismo tiempo o subsiguientemente
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e l doble enlace a la  posición 4, y en ciertos casos e l pro­

ducto originado se somete a una saponificación para libe rar  

oxigrupos.

5 .-  La propiedad y la  explotación exclusiva de un 

405 piocedimiento para preparar derivados de la  pregn-4-en-

-3.20-diona que en la  posición <¿1 llevan un grupo hidroxilo o 

un grupo acilox i y que en e l sistema cíclico pueden conte­

ner todavía otros substituyentes, según la  reivindicación 1, 

caracterizado por e l hecho de que la  Si-halógeno-pregn-5- 

410 -en-3-ol-20-ona y los derivados de la  misma que en e l s is ­

tema c íc lico  pueden lleva r todavía los otros substituyen- 

tes mencionados* después de saturar e l doble enlace con 

halógeno, se someten a la  oxidación, hecho lo cual por la  

acción de sales de ácidos carboxílicos orgánicos o de 

415 ácidos inorgánicos débiles se cambia e l halógeno de la  ca­

dena la te ra l por hidroxilo o a c ilo x i, y a l mismo tiempo se 

separa hidrógeno halogenado de la  posición 4-5, y s i se 

desea se elimina mediante un reductor e l halógeno todavía 

remanente en e l an illo ,

4&Q 6 .-  La propiedad y la  explotación exclusiva de un

procedimiento para preparar derivados saturados de la  

pregnan-3.3Q-diona que en la posición <¿1 llevan un grupo 

hidroxilo lib re  o acilaao y que en e l sistema c íc lico  pue­

den estar todavía substituidos, según la  reivindicación 1,

4&5 caracterizado por el hecho de que la  21-halógeno-pregnan- 

-3.<¿0-diona se calienta con sales de ácidos carboxílicos 

orgánicos o de ácidos inorgánicos débiles.

7._ La propiedad y la  explotación exclusiva de un

23
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procedimiento para preparar derivados saturados y no satu­

r o  rados de la  pregnan-3-¿20-diona con oxigrupo lib re  en la  po­

sición üi, según la  reivindicación 1, c&racterizado por e l 

hecho de que para la  saponificación los esteres de los mis­

mos se someten a una a lcoh o lis is , en ciertos casos con adi­

ción de substancias acidas o débilmente a lca linas, o de pe- 

4§3 queñas cantidades de substancias fuertemente a lcalinas (ta le s  

como alcoholatos u o tras ), en este último caso preferente­

mente con exclusión completa o casi completa de agua, o bien 

se someten a una h id ró lis is  acida o débilmente alcalina»

8 .-  l a  propiedad y la  explotación exclusiva de un 

4£Q procedimiento para preparar esteres de derivados saturados 

y no saturados de la  ül-oxi-pregnan-3»<áO—diona, según la  

reivindicación 1, caracterizado por e l hecho de que los men­

cionados derivados con oxigrupo lib re  en la  posición <ál se 

tratan con medios aoilantes, convenientemente en oondicio- 

445 nes poco enérgicas.

' 9 »- La propiedad y la  explotación exclusiva de un

procedimiento según la  reivindicación 1, caracterizado por 

e l hecho de que cada fase o todas las  fases del procedi­

miento se efeotúan en presencia de medios disolventes o d i-  

450 luyentes.

10»- La propiedad y la  explotación exclusiva de un 

procedimiento según la  reivindicación 1, caracterizado por e l 

hecho de que cada una o varias de las  combinaciones que 

aparecen en forma de productos intermedios no se a islan  sino 

455 que se elaboran posteriormente en e l seno de la  solución 

obtenida o bien en estado impuro.
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11._ la  propiedad y la  explotación exclusiva del

objeto de la  patente, sean cuales fueren las circunstancias 

que concurran son su esencialidad definida en las nnterio- 

455 res reivindicaciones, cual objeto es;

"Un procedimiento para preparar derivados saturados 

y no saturados de la  pregnan-S-^-diona".

Consta la  presente memoria de dieciocho paginas

foliadas escritas por una sola  cara.

Barcelona, 23 de marzo de 1953.

P. p. de la  Compañía limitada: I .  V. ORGAüíON,
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