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Para obtener productos de desintegración de la  esterina se han ' 

dado a conocer varios pronedim iento. S i ae tra ta  de esterinas no sa­

turadas en el núcleo, ae procede generalmente adicionando pasadera­

mente. átomos de halógeno en el enlace doble y sometiendo estos produc- 

5 to s  a una desintegración o x ílic a *

Según e l procedimiento d e l presente invento como m ateriales 

excelentes de partida para l a  destrucción de la  cadena la te r a l  e s tc r i­

ni ca han dado excelentes resultados lo s  productos hasta ahora desdono- 

oidos que se originan por ácoión del calor de lo s-e ste re s  de la s  5 ,6- 

10 dihalógeno-e starinas formados con ácidos a l i f á t i c o s .  Estos productos

de transformación poseen de modo sorprendente propiedades muy exce­

le n te s . Asi én lo s  d isolven tes empleados universalmente en l a  dasin- ,j 

tegraoión o destrucción oxid ativa, pore3é'Htplo en el áeido aoético j

o r is ta liz a b le , son mucho más solubles que la s  mismas 5,6-dihalógeno- 

15 esterinas acila& as. Además en la  destrucción oxidativa de la  cadena

la te r a l  dan rendimientos mucho mejores que lo s  métodos hasta ahora c, ' 

conocidos* Su poder de rotación óptica se desplaza fuertemente en &i-



1 5 6 9 4 4
rección dextrogira comparada con e l de* lo s  ásteres a l i fá t ic o s  da la s  

5, 6-d ihalógen o-esterinas. Así lo s  productos de transformación de ló s  

esteres dibromoestórinioos son dext re g iro s . Son muy buenos productos 

de partida lo s  productos de transformación originados por, acción del 

$ calor de lo s  esteres de la  5 .6-dihalógaco-oolestahina formados con 

áoidos a l i f á t ic o s .  Pueden emplearse muy bien por ejemplo lo s  produc­

tos de transformación obtenibles por acción del ca lo r  y que contienen 

halógeno, del acetato de 5,6-dibrom o-oolesterilo, eventualmente del 

propionato, o del n -b u tirato . Batos: productos de transformación no son 

10 en general in d ivid u alizad os, El producto d irecto  de la  actuación del 

calor puede todavía cóntener.pequeñas cantidades de esteres'in altera^ ' 

dos de 5,6-dihalógeno-esterina, las. cuales se pueden elim inar p refe­

rentemente mediante c r is ta liz a c ió n . La eliminación del áster in a lte ­

rado de la  $, 6-dihalógeno-est erina no es sin  embargo im presoindible- 

1$ mente n ecesaria. La constitución química de lo s  nuevos m ateriales de 

partida del presente procedimiento no está todavía puesta en c la re .

La obtención de lo a  m ateriales de partida segón e l procedi­

miento mediante acción del calor puede v e r if ic a r s e  en condiciones 

muy d iversas. A sí por ej aaplo puede procederse de modo que dicha aetua- 

20 ción del ca lo r se re a lic e  mediante ocooión por ejemplo en benzol, te - 

tracloruro  de carbono, to lu o l o en otro disolvente durante un tiempo ' 

algo la rg o , por eje^-hc. durante varias horas. Pero tambián puede pre­

cederse fundiendo e l á á te r  da la  5 ,6-dihalógeno-esterina y manteniendo 

la  masa fundida durante algón tiempo por caldeo a una temperatura a ire - ' 

2$ dedór del punto de fusión  ó superior^ A continuación se dan más deta­

l l e s  respecto a la  preparación de lo s  m ateriales da p a rtid a ,

a) . 3.8,8 g de dibromuro de a c e tilc o le s te r in a , -que funde a 11^-11$8 

y ouyo poder espemifioo de rotación a la  temperatura del looal y en 

benzol es de /a (/   ̂ .s-^gB^-sé hierven, durante 6 a 9 horas en 100 em? 

s¡0 de tetracloru ro  de*carbono. Luego se separa por d estila c ió n  este  te -  

trao loruro, con lo  que queda una masa amorfa, p á lid a , a modo de r e s i ­

na, que con l a  lu z de sodio tie n e  rotación a la  derecha^
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b )  * 18,8 g de ¿Libromuro de a e e tilc o le s te r in a  se elaboran como se ha

Indicado en a ) .  El producto remanente de co lor pálido se d isuelve en 

ca lien te  en 188 cm3 de ácido acético  e r is ta liz a b le .  Al enfriad  se se­

paran unos 5-6 g de dibromuro de a e e tilc o le s te r in a , que se eliminan

$ por f i l t r a c ió n .  La disolución de ácido acético  e r is ta liz a b le  puede ya 

u t i l iz a r s e  para la  oxidación.

c )  . 18,8 g de dibromuro dé a e e tilc o le s te r in a  se hierven dórente 9 

horas en 100 cm̂  de te tra d o ru ro  de carbono y luego se elimina por 

d e stila c ió n  el d iso lven te. Él residuo se d isuelve en ca lie n te .e n  180

10  ̂ om3 de ácido acético  e r is ta liz a b le ,  luego se en fria  y se deja reposar 

hasta e l próximo d ia . Se separan 6 g de dibromuro de a o e tilo o le s te r i-  

na, que se f i l t r a n .  El f i ltr a d o  de ácido acético  e r is ta liz a b le  sé v ie r  

te  en abundante agua y después e l producto de l a  transformación se se­

para en forma de un precipitado incoloro voluminoso. Este se sepár*

19 por aspiración, se lava  con agua y luego se d isuelve en benzol. Bes - 

pues de d e s tila r  el benzol se obtienen 1?  g de un producto amorfo de 

transformación que funde en su mayor parte ya entre #  y 60s y en ben­

zo l presenta un poder esp ecifico  de rotación de /oí/p a + 42*<*

&)* 1  g de dibromuro de a e e tilc o le s te r in a  se funde en baño de g lie e -

g0 riñ a y se mantiene durante unos 6 minutos a I5OS. se observa un débil 

desprendimiento de ácido bromhidrieo, aunque éste  np produce ningón 

descenso de peso prácticamente rnsasurable. Al r e fr ia r  se obtiene una 

masa amorfa, que en benzol presenta un poder e sp e cifico  de rotació n  de

g$ e ) .  2 g de dibremuro de a e e tilc o le s te r in a  se mantienen durante unos

gO minutos a una temperatura entre 120 y I3OS. Bespués de e n fria r , se 

d isuelve l a  masa amorfa en 20 cm̂  de ácido a cé tico  e r is ta l iz a b le  t ib io  

se e n fria  y se f i l t r a  d el dibromuro inalterado da a c e tilc o le s te r ln a  

que se separa (0,2 g ) . EL f i ltr a d o  puede emplearse inmediatamente para 

30 la  oxidación.

f)  + 1 ,18  g de dibromuro de a e e tilc o le s te r in a  se hierven durante 3 ho­

ras en 10 cn3 de to lu o l. Bespués de e n fr ia r  se puede por el poder de
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rotación de l a  d isolución, ca lcu lar un poder e sp ecifico  de rotación 

de /<3¿/g* * 6, 5* . Después de separar e l to lu o l por d e stila c ió n , queda 

una masa amorfa.

g )  . 18,8 g de di bromuro de a a et i l c  olest erina se hierven durante 6

5 horas en 100 cm̂  de benzol. En el sigu iente dia se c la r i f i c a  con car­

bón animal l a  d isolución  de benzol y se f i l t r a .  Del poder de rotación 

de la  disolución benzólioa puede calcu larse  un poder e sp e cifico  de ro­

t a d  ón de /kX/pa 4 10,4* . Después de separar e l benzol por d e s tila  - 

ción queda e l producto de transformación en forma de una.resina p álid a , 

10 que puede emplearse directamente para l a  oxidación.

h )  . 18,8 g de dibromuro de a cetilO o lesterin a  se funden en baño de 

g íl'cerin a  y durante unos .20 minutos se mantiene a unos 120* de tempe­

ratura in te r io r . A l a  masa fundida todavía ca lien te  se agregan 20 cm*'

de ácido acético  C r is ta liz a b le  ca lie n te . Bicha masa.fundida se disusL- '
. ' J' . . .

1$ ve, luego a l  en friar se presenta una separación a modo de emulsión,

que con u lte r io r  reposo se s o lid if ic a  en una p a p illa  cristalina'.^ Los 

c r is ta le s  se separan por asp iración . En e l f i ltr a d o  se observa e l pro­

ducto de transformación en forma de un a ce ite  de co lor pálido;, §6 l a ­

van lo s  c r is ta le s  con 25-40 cm? &e ácido acético  c r is ta liz a b le  para 

20 eliminar e l producto oleaginoso de la  transformación, hasta que ya 

no se enturbie e l áoido acético  sino que gotee o laro . E l ácido a c é ti-  

oo c r is ta liz a b le  empleado para e l lavado disuelve parcialmente e l pro­

ducto oleaginoso de la  transformación. Agregando más cantidades de d i­

cho ácido se obtiene una disolución c la ra , que puede ya emplearse pa-

25 ra  l a  destrucción oxidante.
'

i )  . Se funde un g. de dicloruro de a o e tile o le s te r in a , que funde a 95- 9?  

. y presenta en benzol un poder esp ecifico  de rotación de /o</p = * 38**

y luego se eleva la  temperatura próximamente en 10 minutos desde l60* a 

200- 205* . Entre tanto se observa un d éb il desprendimiento de o lo rh ld ri-  

30 ce, que prácticamente no produce ninguna disminución mensurable da pe­

so. Al en friar se obtiene un producto pálido a modo de resin a , que en 

disolución benzólioa presenta un poder esp ecifico  de rotación  de



Be fiarme análoga se separen lo s  productos le  partida del pro­

cedimiento eon e l  propionato o b utirato  o valerianato l e í  dibromuro 

o e l d icloruro le  c o le ste rin a .

$ Le destruooión oxidativa puede re a liz a rse  con oxidantes ya

empleados pera este o b jeto . Con p referen cie  se empleen la s  combina- 

oiones del cromo hexavalente, por ejemplo e l ácido crómico, anhidri- 

lo le  este ácido, cromatos. Con p referen cia  la  oxidación se r e a liz a  

en presencia le  ¿oido su lfú r ic o . Ofrece ventajas anplear tanto ¿o lio  

10 su lfú rico  que por cada átomo de cromo hexavalente se tengan por lo

menos tres  equivalentes le  á o ilo s  su lfú ric o . También puele efectuarse 

ventajosamente la  oxidación en presencia le  c a ta liz a lo re s , por ejem­

plo en presencia le  combinaciones tr io p o liv a le n te s  de lo s  metales le í  

grupo del h ie rro . Tales son por ejemplo e l su lfato  crúmico, e l su lfa- 

1$ to mangánieo, e l peróxido le'manganeso, e l dióxido le  titan o  e tc . La 

oxidación puele re a liz a rs e  le  molo que la  d isolución del oxidante se 

incorpore gota a gota a la  d isolución  del producto que' se ha de oxi­

dar. Pero también puede precederse vertiendo juntas la s  dos d iáolució- - 

nes. Como disolvente se emplea preferentemente ácido acético  c r i s t a l i ­

no za b le .

El producto le  la  oxidación puede separarse del modo general 

ordinario. También puede precederse siempre que oxide en ácido acético  

o r is ta liz a b le  como medio de reacción en presencia de ácido su lfú rico  

con ácido crómico, separando por f i l t r a c ió n ,  después de la  oxidación,

25 el su lfato  crómioo separado de l a  mezcla de oxidación, concentrando 

a l vacio l a  disolución de ácido acét&ae o r is ta liz a b le  y disolviendo 

e l producto bromado de la  oxidación en tatracloru ro  de carbono o en 

oloroformo o en benzol y concentrando a l vacio hasta sequedad la  diso­

lu ción  privada del ácido acético  c r is ta liz a b le  por lavado con agua. El 

gO producto a s í  obtenido se deabroma por lo s  métodos conocidos. Pero tam­

bién puede re a liz a rse  l a  desbromaoión en l a  d isolución de ácido a c é ti­

co o r is ta liz a b le  Obtenida en la  oxidación# El oxidante eventualmente



inalterad o, por ejemplo e l áoiao orómioo, puede elim inarse agregando 

metanol.

Bal producto deshalogenado pueden separarse lo s  d iversos pro­

ductos desprendidos de la  cadena la t e r a l ,  por lo s  métodos de sapara- 

$ oién, por ejemplo mediante crom atografía. Pero también se puede proce­

der sometiendo e l producto bruto de la  oxidación (deshalogenado) a la  

reduocién, por ejemplo a la  actuaoíén de h id ro au lfito  sódico y la  por­

ción neutra del producto a s í  obtenido se separa luego por métodos ade­

cuados, por ejemplo mediante, crom atografía. Puede también procederse 

_10 sometiendo el producto bruto de l a  reacción (deshalogenado) a una actua­

ción. oxidante p o ste rio r, por ejemplo a la  actuación común de cetonas 

a l i f á t ic a s  y alcoholados de aluminio. *ara este objeto se emplea pre­

ferentemente por ejemplo acetona y b ú tila to  te rc ia r lo  de aluminio o 

isopropilato de aluminio. Los productos neutros separados del produc­

id to de reacción a s í obtenido ae someten luego a métodos separadores, 

por ejemplo al cromatografiado.

Como productos adecuados para este procedimiento pueden obte­

nerse de este modo dehidroandrosteróna o sus esteres o pregnenolona o 

sus esteres o andróstenodiol, pregehenodiol, andróstenodiona, pregne- 

20 nodiona. Los productos desprendidos de l a  cadena la te r a l  pero no se­

parables en individuos químicos puros, pueden emplearse nuevamente pa­

ra una u lte r io r  oxidación.

Otros pormenores d e l procedimiento se encontrarán en lo s  s i ­

guientes ejemplos:

2$ 1) .  ÉL producto de transformación obtenido de 18,8 g,de dibromuro

dé a o e tilo o le sterin a  según lo s  párrafos a) ó b ) , se disuelven en $00- .

6 4)0 am3 de ácido acético  o r is ta liz a b le  y luego se tra ta  con una diso­

lución  (I) preparada con 25-28 g de anhídrido del áoido crómico, 30 om3 

de agua, Í2C-13O cm3 de ácido acético  o r is ta liz a b le  y 23-25 ¡S á c í-  

30 do su lfú r ic o . Al a g ita r  se ca lien ta  la  mezcla de reacción aproximada­

mente a 4.O-453* E l ca lo r de reacción se evacúa por enfriam iento. Se 

deja reposar aproximadamente 24 horas a lá  temperatura del lo c a l ,  á



continuación se agregan $0 cm3 ¿Le metanol y durante i - 2 horas se man­

tiene 1& mezcla de reacción a 409, luego se agregan 25 g de polvos cLe 

cinc a 453 7 en porciones y a esta  temperatura se sigue agitando apro­

ximadamente durante 4 horas. Se separa e l precipitado por f i l t r a c ió n ,  

e l residuo se lava con tetracloru ro  de carbono y se secan lo s  f i l t r a ­

dos reunidos concentrándolos a l vacio por evaporación. Se recoge e l 

residuo en é te r  y agua, se separa l a  d isolución etérea, se la  lava 

primero con ácido su lfú rico  y luego con disolución de carbonato sódico. 

El residuo amorfo, Obtenido por evaporación de la  disolución etérea., se 

disuelve en 10 em3 de metanol absoluto y  durante algunas horas se h ie r­

ve con una disolución metanóíiea de acetato de semicarbacida. Después 

de en friar  se separa por aspiración la  abundante cantidad de c r is ta ­

le s ,  se lava  primero con metanol, y luego con benzol. Se obtiene 0, 6-0,7 

g,';d$ sémicarbazona de acetato  de dehidroandrosterona. la s  aguas ma­

dres concentradas proporcionan 0,2-0,3 g de sémicarbazona fundente a 

230*, de l a  que puede obtenerse pregnenolona*

2)  . EL producto de transformación se prepara con 18,8 g de dibromuro 

de a c e tilc o le s te r in a  según lo s  párrafos a) ó b ) , éste  se d isu elve  en 

ca lien te  en 400 cm3 de ácido acético  o r is ta liz a b le  y luego se enfria  

a 409.. Esta disolución se tr a ta  luego en porciones y en e l espacio de 

10 minutos con la  disolución (1} d escrita  más detenidamente en el an­

te r io r  ejemplo. Se presenta un aumento de temperatura que se modera 

por enfriamiento hasta que la  temperatura de la  mezcla de reacción per­

manezca antré 35 y 4-0** A continuación se. deja reposar dicha mezcla 

durante 48 horas. La preparación de la  mezcla de reacción se ejecuta 

del modo d escrito  en el ejemplo 1. Se obtienen 0, 7-0,8 g de semioar- 

bazona de acetato de dehidroandrosterona^ De la s  aguas madres pueden 

obtenerse otras cantidades de sémicarbazona con p . de f . más b ajo .

3)  .  ge completa la  d isolución de ácido acético  o r is ta liz a b le  ( conte­

niendo 13 ,2  g de producto de transformación del producto preparado 

según b) con 18,8 g de dibromuro de a ce tilo o le ste r in a )  con ácido acé­

t ic o  o r is ta liz a b le  hasta unos 350 o"¿5 y se la  trata  con la  disolución
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ÍH  indioada en el ejemplo 1* Pooo después sube le  tempere ture de l e  

mezcle de reacción espontáneamente hasta 46* y entre tanto comienza 

é separarse un precipitado* Se a g ite  la  mezcle. Se observa todavía 

un desprendimiento de calor qué dure varias horas, aunque la  tempera- 

5 ture decae constantemente, después de una y media horas próximamente 

es todavía de 37** Se deja reposar 24 horas, se agregan luego 30 

de metanol y se desbroma en e l siguiente dia con 2$ g de polvo de cinc 

e 45** E l f i ltr a d o  de ácido acético  c r is ta liz a n te  se sigue trabajando 

como en lo s  ejemplos precedentes. Se obtienen 3*9 6 de residuos neutro, 

10 que en medio metanólioo se hierven con acetato de semicarbacidaí. Se 

obtienen 0, 5*0,6 g de semicarbezona de acetato de dehidroandrosterona 

e l cual funde a 270*. Después de concentrar la s  aguas madres se obtie­

nen 0*25*0,35 g de semicarbazona fundente a 230*240* y que contiene 

productos de'desintegración menos destruidos en la  cadena la t e r a l ,  por 

15 ejemplo pregnéaolona.

4)'. -&1 producto de transformación preparado con 1 g  de dibromuro do 

a c e tilc o le s te r in a  según d ), se d isuelve en 20 om̂  de ácido acético  

c r is ta liz a b le  y se tra ta  con 9 cm3 de la  d isolución oxidante (I) des­

c r ita  en e l ejemplo 1* á l  s igu ien te  dia se decanta la  d isolución  acó-
-' * . .

20 tic a  d el su lfato  crómico separado* se lava  nuevamente con ácido acé­

tic o  c r is ta liz a b le , se agregan luego 2-3 cm3 de metanol y se desbro­

ma después de desaparecer e l ácido crómico en exceso, con 1 ,5  g de 

polvos de c in c. La u lte r io r  elaboración se re a liz a  del modo indicado 

en los. ejemplos precedentes.

25 5)* producto de transformación preparado con 2 g de dibromuro de

a a e t ilc o l esterin a  segán e ), que se ha d isu éltp  en ácido acético  o ris-  

ta lia a b le , se tr a ta  con una disolución constituida por 2,7 g de anhí­

drido del ácido crómico, 3 cm3 de agua y 12 ,5  cm3 de ácido acético  

c r is ta liz a b le .  Sé observa un aumento de ca lo r. La mezcla de reacción 

30 ae deja reposar durante 6 d ias a la  temperatura del lo o a l.  Ahora se 

agrega metanol y se sigue trabajando como se ha d escrito  en lo a  ejem­

plos precedentes.
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6) -* producto de transformación preparado con 1 ,18  g de dibromuro 

de ac et i l  c ol e st erina según f ) ,  se d isuelve en 20 om̂  de ácido a c é ti­

co c r i s t a l i z ó l e  y se tra ta  con 1 1 ,  em̂  de una disolución oxidante 

constituida por 2,7 g de anhídrido del ácido crómico, 3 cm̂  de agua,

3 12 ,5  cm3 de ácido acético  o r is ta liz a b le  y 2,2 cm̂  de ácido s u lfd r i00

concentrado, hespués de rennidós se Calienta lá  mezcla de reacción 

en unos pocos minutos a 68" y luego s e e n fr ia  constantemente. Se de­

ja  reposar durante la  noche. Luego se agregan 3 ea? de metanol. La 

u lte r io r  elaboración se r e a liz a  como se ha indicado en lo s  ejemplos 

10 precedentes. Se obtienen aproximadamente 0, 02*0,03 g de semicarbazena 

de acetato de prega endona.

7 )  4 E l producto de transformación obtenido con l 8,8 g de díbromuro 

de a o e til-o o le ste r in a  según g) se disuelve en 650 cm̂  de ácido acé­

tic o  o r is ta liz a b le  y la  d isolución  oxidante (I) d escrita  en e l ejem-

1$ pío 1 se deja l le g a r  a gotas en e l  espacio de 3 horas y media a una 

temperatura de 25*30" .  La mezcla de reacción se sigue agitando toda­

vía durant e otras 3 y * l/2 a 4 horas y  luego se tr a ta  con 30 em? de 

metanol y a l dia siguiente con 25 g de polvo de cinc echado en por­

ciones y a 4.O-45S. La u lte r io r  elaboración se re a liz a  del modo seSa- 

20 lado en lo s  ejemplos precedentes. Se obtienen 0, 75*0,9 g de semicar- 

bazona de acetato de dehidroandroaterona ai cual funde a 265- 2703. 

Inmediatamente por concentración de la s  aguas madres puede separarse 

mayor cantidad de semicarbazena que funde a más bajo punto.

8) .  EL producto de transformación preparado con 15 g de dicloruro

25 de a c e tilc o le s te r in a  s^ún i ) ,  se oxida en disolución de ácido a cé ti­

co o r is ta liz a b le  con l a  d isolución oxidante (I) como se ha descrito  

más detenidamente en e l ejemplo precedente? . La elaboración de la  maz­

óla de reacción se r e a liz a  también de igual modo* Se obtienen con exce­

len te  rendimiento la s  s emi carb azona a del acetato de dehidroandroste- 

30 roña y del acetato de pregnenolona.

9 )  . ^1 producto de transfoimación preparado según e l ejemplo 7 con

18,8 g de dibromuro de a c e tilc o le s te r in a , se oxida del modo a l l í  des*
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e r ít e .  La porción neutra Ral producto Re la, oxidación obtenido Rea*

pués da desbromar, se R isuelve en benzol y se cromatografía con una 

columna conatituiRa por 14 g Re óxido aluminìco Brookmann. La d isolu­

ción que atraviesa  por la  columna se reooge en porciones. Las primeras 

porciones contienen principalmente acetato Re co lesterin a, mientras 

que la s  subsiguientes son mas rio¡as en fraccion es oetónioas. Estas por­

ciones se disuelven en una menda a l 1 : 1 Re é ter Re petróleo y ben­

zol. y luego se cromatografía con óxido alum^nioo. La disolución que 

atraviesa se recoge-, también en porciones. Las primeras son todavía po-'

bres en cotonas, mientras que del residuo.Re sacar la s  subsiguientes 

poroiones se obtiene por c r is ta liz a c ió n , por ejemplo por c r is t a l iz a ­

ción en é ter Re p etróleo, acetato Re Rehidroandrosterona. E l rendimien­

to es excelente. . *

10) .  El producto, Re transformación Re 18,8 g Re dibromuro Re a c e t i l-  

o oí esterina se oxida como se ha. indicado en e l  ejemplo 7. La porción 

neutra del producto de oxidación obtenida después de desbromar, se man­

tiene durante 7 horas en baño maria a eb u llic ió n  y en un tubo de pre­

sión oon una mezcla constitu ida de 7 g de h id ro su lfito . sódico, 9 g Re 

l e j í a  de sosa caustica a l 47 40 om3 Re agua y 45 cm3 Re .alcohola

Luego se elimina e l alcohol a l vacio y con é te r  se extrae cuidadosa­

mente e l residuo acuoso. Este se a ju sta  después con ácido su lfú rico  a 

una reacción casi neutra, ésto es débilmente a lc a lin a  y se extrae nue­

vamente con é te r . Pe l a  d isolución matanóliea de lo s  residuos secos 

de lo s  extractos etéreos se obtiene co lesterin a  por c r is ta liz a c ió n .

Las aguas madres metanólioas se evaporan a sequedad, lo s  residuos se 

disuelven en benzol y se cromatografían con óxido alumínico Brookmann. 

La columna cromatogr^mica se d esarro lla  después de la v a r  con benzol.

La disolución que pasa se recoge en porciones^ EL residuo de la s  p r i­

meras poroiones no c r is ta liz a  en é ster  de ácido a c é tic o . E l residuo 

de la s  siguientes porciones puede c r is ta liz a r s e  en éster  d el acidó 

aoétioo y suministra en abundante cantidad an&rostenodiol. Be la s  

aguas madres puede separarse pregnenodiol. Loa rendimientos son exce-
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En e l Anterior ensayo puede también efectuarse el d esarrollo

del oromatograma lavando nuevamente con é ter de petróleo o é ter o con

méselas de éstos*.

1 1 ) .  El producto de transformación de 18,8 g de di bromuro de a c é t i l-  

oo lesterin a , se oxida del modo indicado en e l ejemplo 7. La porción neu­

tra  obtenida después del desbromado del producto de oxidación (dado e l 

caso después de saponificar y separar por c r is ta liz a c ió n  la  c o le s te r i­

na) se disuelve en 29 cm̂  &e acetona seca y se agregan 3,5*5 S de bu- 

t i ía t o  de aluminio te r c ia r io  d isu elto  en 80-$0 om3 de benzol absoluto.

Se hierve durante 14-20 horas, luego se sopara por d e stila c ió n  la  mayor 

p a ite  del d iso lven te, se recoge el residuo con benzol y  l e j í a  d ilu id a , 

se la va  la  disolución benzóliea con agua, se la  seca con su lfa to  sódi­

co y se cromatografía con óxido alumínico Brockmann. El crom atográfia- 

do puede también ejecutarse por lo s  métodos indicados e n .la  patenté 

húngara número 126.942 y mi la  in g lesa  $13. 525. Se obtiene con exce- 

lm t e  rendimiento androatenodiona, mientras que de la s  aguas madres se 

obtiene progesterona.

En éL ejemplo 7, lo  mismo que también an lo s  otros ajenólos, 

se puede también proceder incorporando a la  mezcla, antes de hacer 

lle g a r  a gotas la  disolución oxidante, su lfato  crómico o peróxido .de 

manganeso en cantidad abundante. E l efecto de estos catalizad ores se. 

m anifiesta en. e l hecho de que a l agregar l a  d isolución de áoido crómi­

co comienza más rápidamente l a  oxidación y se continua espontáneamente. 

Así' se tien e la  p osib ilid ad  de reducir fuertemente la  acumulación del 

acido crómioo en la  mezcla de reacción, La actuación del ácido crómi­

co puede t i b i e n  efectuarse a temperatura más a lta , empleando c a ta liz a ­

dores.

En lo s  ejemplos precedentes, en lugar de derivados de la  co les­

te rin a , pueden también emplearse derivados de la  estigm asterina o es­

terin as de estructura análoga. En la  descripción y en la s  notas se en­

tiende por ácidos a l i f á t ie o s  aquellos en que e l grupo oarboxilo está



unido a un átomo de carbono a l i f á t ic o .

*

La presente patente de invenoión comprende la s  sigularntes 

reiT&ndicaciones:

$ 1. -  Procedimiento para l a  obtención de prodnctos de desin te­

gración de la  esterin a, caracterizado porque productos de transforma­

ción de esteres de la s  5,6-dihalógeno-esterinas, originados por actua­

ción del ca lo r y que contienen halógeno y formados con áoidos a l i f á -  

tioon, se sometaat a l a  actuación de oxidantes y e l producto da la  oxi-

10 dación (después de deshalogenado) se somete dado el caso a la  actua- 

oión de h id ro su lfito  sódico o a la  actuación de cetonas a lifá tio a s^  

por ejemplo acetona y alooholatos de aluminio, por ejemplo b u tila to  

te rc ia r io  de aluminio isopropilato  de aluminio.

2 . - Procedimiento según lo  reivindicado en el punto 1 ,  carao- 

15 terizado porque se emplean lo s  prodnctos de transformación que contie­

nen halógeno ,y se originan de lo s . esteres de la s  5 ,6-dibromoeatorinas

. por  acción del calor*

3 .  - Procedimiento según lo  reívindicado en lo s  puntos 1 y 2, 

caracterizado, porque se emplean lo s  productos de transformación que

.20 contienen halóganá y se originan por actuación del ca lo r, de lo s  este­

ras de la  5^6-dlhaíogM.o-Qolesterina formados con áoidos a l í iá t ic o a .

4*- Procedimiento según lo  reivindicado en lo s  puntos 1 y 2, 

caracterizado porque oorno oxidante se emplean combinaciones del cromo 

hex&valente, por ejemplo e l ácido crómico, el anhídrido de este ácido, 

cromatos, -preferentemente en presencia de ácido su lfú rico  libre-.

3 .-  procedimiento según lo  reivindicada en e l punto 4. caraap 

terizado porque Se emplea por lo  menea tanto ácido sulfúrico, que por 

.cada átomo de oromo hexavalemte correspondan tre s  equivalentes, de á c i­

do su lfú rio o .

30 6.*- Procedimiento según' lo  reivindicado en lo s ' puntos 1 a 3,
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caraot erízalo  porque la  opilación se re a liz a  en presencia le  c a ta liz a -  

lo re s , lo s  cuales son preferentemente combinaciones t r i  o p o liva len ­

tes le  lo s  metales l e í  grupo l e í  h ierro .

Procedimiento segtín lo  reivindicado en lo s  puntos 1 a 6, 

caracterizado porque lo s  productos deshalogenados, con preferen cia  

lo s  productos neutros separados se someten a métodos de separación, 

preferentemente oromatografiado.

8 .-  * BROCnilHIENTO PABA LA OBTENCION DE PRODUCTOS BE DESIN- 

TEBRACION DÉ LA ÉSTESNÁ'*.- Seglín se describe y re iv in d ica  en la  pre- 

- sente memoria d escrip tiva .

Nonata esta memoria de trece, hojas fo lia d as y e s c r ita s  a má­

quina por una sola  de sus caras.

Kadrid,

/-*
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