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por "UN PROCEDIMIENTO PAR;, LA PREPARACION DE lO-ALQUENIL- 
-DELT.^^-3-CETO-ESTER0lDES", a favor de l a  firma suiza 
F. HOFFMANN-LA ROCHE & CO. A.G., domiciliada en BASILEA 
(S u iza ).

MEMORIA DESCRIPTIVA

Este invento se re fiere  a nuevos 10-alquenll- 
1 4-delta  ' -5-oeto-csteroides y a un procedimiento para su 

preparación.
Segdn e l procedimiento establecido por este  

invento, los nuevos asteroides se fabrican haciendo 
reaccionar un 3-hidroxi-esteroide provisto de un an illo  
aromático A, en solución alcalincacuosa, con un com­
puesto de alquenilo de la  fórmula I
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1 3  3 ,donde R , R y R son hidrogeno o alquilo in ferior ,
por ejemplo metilo, e t i lo ,  propilo, b u tilo , e tc .,

, y X es un anión de un ácido fuerte orgánico o 
inorgánico,

y aislando de la mezcla reacciona! un 1-alquenil-delta' 
-oeto-esteroide.

Los ejemplos de compuestos alquenilo de la fór­
mula I incluyen los haluros de a l i lo ,  ta le s  como el 
bromuro de a l i lo ,  e l  cloruro de a l i lo  o e l  yoduro de 
a lilo ;  los haluros de ¿ im e til-a lilo , lo s haluros de 
a lfa - , beta- y gamma-metalilo y asimismo los corres­
pondientes compuestos que tienen un grupo de ácido su l- 
fónioo en lugar del átomo de halógeno, por ejemplo e l  
anión del ácido metansulfónico o del ácido p-toluensulfó- 
nico.

Los asteroides con un grupo hidroxi en la
posición 3 y un an illo  aromático A que oabe u tiliz a r
oomo materiales de partida en e l  procedimiento de este
invento, incláyen la estrena, e l  estrad iol, e l e s tr io l,
la  equilenina, la  aquilina, e l  1 7 -a etil-e stra d io l, e l
1 7 -e til-e s tr a d io l, e l 17-propil-estradiol, e l  1 7 -v in il-
-estrad io l, e l  1 7 -e tin il-e s tra d io l, e l 17-h idroxiacetil-

1 3 5(10)-estrad io l, e l  3 -h idroxi-17-h id roxi-acetil-delta  ' '
1 3,5(10)-estratrien o, e l 3-h idroxi-17-acetil-delta  ' -estra-

tien o , la  11-hióroxi-estrona, el 1 1 -h idroxi-estrad io l, la
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11 - c e to -e s tro n a , e tc .
Como medio rea c c io n a ! a lca lin o acu o so , son p a r t i ­

cularm ente ap tas la s  so luc ion es acuosas de un h id róx ido  
de m etal a lc a l in o , por ejemplo KOH o b ien  baOH acuosos, 
aproximadamente 0 ,5 -n . Si es n e ce sa rio , puede añ ad irse  
un d iso lv e n te  orgánico m isc ib le  en agua, po r ejemplo 
dioxano, o un a lco h o l i n f e r io r  m isc ib le  en agua, por ejem­
p lo  e ta n o l, m etanol, e t c . ,  a l  medio rea c c io n a l a lc a l in o -  
acuoso, pa ra  c o n tr ib u ir  a s o lu b i l iz a r  lo s  m a te r ia le s  de, 
p a r t id a .

A f in  de e v i ta r  reacc io nes secundarias in desea­
b le s ,  l a  rea c c ió n  se e fe c tú a  a tem peratu ra  ambiente o a 
tem peratu ra  ligeram ente  e levada, de conveniencia en e l 
orden de unos 20B a unos 50SC. Si se desea, se añade a 
la  mezcla re a c c io n a l un c a ta l iz a d o r  que contenga iones de 
cobre o de p la ta ,  por ejemplo polvo de cobre o una s a l  
a rg é n tic a  t a l  como e l n i t r a t o  de p la ta ,  e l  carbonato de 
p l a t a ,  e tc .

La rea c c ió n  d e l agente a lq u e n ila n te  de la  fórmu­
la  I  con un 3 -h id ro x i-e s te ro id e  p ro v is to  de un a n i l lo  
arom ático A produce una mezcla de d iv erso s e s te ro id e s
a lq u e n ila d o s , de la  que puede a i s l a r s e  e l  10- a lq u e n il -  

1 4-3 -c e to -d e l ta  '  - e s te ro id e  deseado por métodos conocidos, 
po r ejemplo m ediante crom atog rafía , además de lo s  
10- a lq u e n il -e s te ro id e s  mencionados, r e s u lta n  tam bién p ro ­
ductos con o tro  grupo C -alquen ilo  ligado  a l  a n i l lo  A y 
productos con dos grupos a lq u e n ilo  en e l  mismo átomo de 
carbono, ya sea en p o s ic ió n  2,  ya sea, probablem ente, en 
p o s ic ió n  4, y tam bién productos con grupos 3 -h id ro x i a l ­
quen ilados (é te re s  3 -a lq u e n í l ic o s ) .  Por e l uso de la
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e s tro n a  como e s te ro id a  de p a r t id a  y de bromuro de a l i l o  co 
mo agente a íquen ilan te^  se h a lla n  en la  mezcla re a c c io n a l 
lo s  e s te ro id e s  111^ IV  ̂ Va  ̂ Vb y VI d e l  esquema re a c c io n a l 
que s ig u e .



En e s te  esquema, R re p re s e n ta  a l i lo *  -i;

* -*4
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Los coapuestos 111 y VI con tienen  una e s tru c tu ra  
p a ra -d ie n ó n ic a , y lo s  compuestos Va y Vb con tienen  una 
e s tru c tu ra  o rto -d ien ó n ic a . Ln lo s  compuestos VI, la  
c a r a c te r í s t i c a  arom ática d e l a n il lo  A se mantiene inva­
r i a b le .  De lo s  productos d ién ico s  111-V , oue sen lo sb
compuestos con a n il lo s  no-arom áticos A, l a  para-d ienona 
de la  fórm ula I I I  es e l  componente p r in c ip a l .  iün conse­
cuencia, puede verse  que e l  procedim iento de e s te  inven to  
c o n s is te  en un método p ara  p re p a ra r  a s te ro id e s  no-aromá­
t ic o s  a p a r t i r  de 3 -M d ro x i-e s te ro id e s  p ro v is to s  de a n i­
l l o s  arom áticos A, por la  in tro d u cc ió n  de un grupo a lque- 
n í lo  en la  p o s ic ió n  10, con form ación sim ultánea de un
grupo d ien ó n ico -(3 ) en el a n i l lo  A.

- 1 4Los nuevos lQ -a lq u e n il-d e lta  '  - 3 - c e to - e s te r o i -
des preparados p o r e l  p rocedim iento  de e s te  inven to  tie n e n  
p ropiedades de u t i l i d a d  te ra p é u t ic a ;  por ejemplo, son t i t i ­
le s  como andrógenos y agentes an ab ó lico s . Pueden u t i l i ­
z a rse  como medicamentos en forma de p rep arac io n es farm a­
c é u tic a s  en mezcla con m a te r ia le s  de vehículo  in e r te s ,  
farm acéuticam ente ace p ta b le s , orgánicos o in o rg án ico s, 
por ejemplo agua, a lcoho l, g e la t in a ,  la c to s a , almidón, 
e s te a ra to  de magnesio, ta lc o , a c e ite s  v e g e ta le s , p o l i e t i -  
le n g l io o l ,  e tc . Las p reparac iones farm acéu ticas pueden 
te n e r  tam bién forma só lid a , por ejemplo de p a s t i l l a s ,  
g rageas, su p o s ito r io s  o cáp su las ; o forma l íq u id a ,  por 
ejemplo de so lu c io n es , suspensiones o em ulsiones. De p re ­
fe re n c ia  e s tá n  e s te r i l i z a d a s  y pueden co n tener coadyuvan­
t e s ,  t a le s  como a n tio x id a n te s , 'agen tes e s ta b i l iz a d o re s ,  
agen tes hum ectantes, agentes em ulgentes, s a le s  para  modi­
f i c a r  l a  p re s ió n  osm ótica, am ortiguadores, e tc .  También
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pueden contener otros materiales de actividad terapéutica.

Los productos de este invento pueden usarse 
también como intermediarios para la preparacién de otros 
compuestos de actividad f is io ló g ic a , por ejemplo para 
formar otros asteroides, empleando métodos ya de s i  cono­
cidos por lo s  expertos de la especialidad de lo s  estero i-  
des.
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E J E M P L O ______ U
**53 g de estrona finamente pulverizada (7,4 x lo  

moles) se añaden a 30,0 co de hidróxido potásico acuoso 
0,5-n  y se agitan bien durante una hora a 40a. Luego se 
añade un v estig io  de polvo de cobre y se in s t ila n  1,3 co '

" **3de bromuro de a li lo  (15,0 x 10 moles) agitando, en e l  
curso de una hora. A continuación se agregan 3 cc de 
solución 5-n de hldróxido potásico y se prosigue la  
agitación durante 30 minutos para convertir en la  sa l 
potásica cantidades adicionales de la  estrona. Seguida­
mente se añade gota a gota, durante una hora, más bromuro 
de a l i lo .  Se prosigue de nuevo la  a di d ó n d e  á lca li y 
de bromuro de a l i lo ,  de la misma manera anterior. Luego 
se agita la  mezcla reaccional durante la  noche a tempe­
ratura ambiente, üil sistema permanece no-homogéneo.

Se recoge en cloroformo la mezcla reaccional 
y se extrae con oloroforno la  fase acuosa. Los extractos 
clorofórmicos combinados se f iltr a n , se secan sobre 
su lfato  sódico anhidro y se concentran en un evaporador 
giratorio , a temperatura ambiente, con lo  que queda un 
residuo oleoso amarillo, dste residuo se recoge en un 
poco de cloroformo (3 co como cantidad mínima) y se in tro-
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duce en una columna, lavada con benceno, de 100 g de óxido 
de alum inio . Luego se eluye con un l i t r o  de benceno y a 
con tinuac ión  con bencen o /é te r (5 :1 ) y se recogen f r a c ­
c iones de 25 ce. ¿ s ta s  fra c c io n e s  se separan  par crom a­
to g ra f ía  de capa delgada sobre óxido de alum inio, con 
cloroform o/benceno (1 : 1 ) y pulverizando con so luc ión  
a l  1% de permanganato p o tá s ic o  y 6;̂  de carbonato sód ico , 
con lo  que lo s  compuestos m uestran motas a m a rilla s  sobre 
un fondo r o jo .  Las fra c c io n e s  4 a 25 co n tien en  p r in c i ­
palm ente e l  é te r  a l í l i c o  de la  fórm ula VI (602 mg). Las 
f ra c c io n e s  35 a 50 e s tá n  v ac ías , m ien tras que la s  f r a c ­
c iones 51 a 150 con tienen  la s  d ienonas. Las fra c c io n e s  
u l t e r i o r e s  no con tienen  más pare-d ienonas (crom atografía  
de capa delgada: in f r a r r o jo s ) .  Para recu p erar l a  
e s tro n a  que no ha reaccionado , se lava  l a  columna con 
m etanol y se ob tiene  la  e s tre n a  po r c r i s ta l i z a c ió n  de l 
producto  fe n ó lic o  a l i la d o  nuclearm ente. Las fra c c io n e s  
51 a ?6 con tienen  58 mg de un m a te r ia l  c r i s ta l in o  ama­
r i l l o ,  obtenido por evaporación en un evaporador g i r a ­
t o r i o .  ¿ti m a te r ia l  am arillo  c r i s t a l i z a  de ó te r/p en tan o  
en prism as in o d o r o s ,  .tiste compuesto t ie n e  l a  e s t r u c ­
tu ra  de la  fórm ula Va o V^. la s  f ra c c io n e s  76 a 95 
(86 mg) 3on fra c c io n e s  m ix tas, q u e .co n tien en  dos o tra s  
d ienonas, una de la s  cuales forma e l  componente p r in c i ­
p a l  en la s  fra c c io n e s  96 a 110 (a m a rilla , 102 mg) mien­
t r a s  l a  o tra  lo  forma en la s  fra c c io n e s  110 a 125 (ama­
r i l l a ,  40 mg). O tra can tid ad  se ob tiene  de la s  f r a c c io ­
nes 125 a 150 (46 mg), en ta n to  que la s  ú ltim as fraco io n es  
no con tien en  más d ienonas,

50.
De la s  fra c c io n e s  m ixtas 76 a 93 c r i s t a l i z a
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o tra  oan tidad  de dienona (a lred ed o r de 20 mg), que es 
e l  compuesto de la  fórm ula IV. la s  fra c c io n e s  96 a 150 
dan unos 3.20 mg de un m a te r ia l  que puede ob ten erse  en 
forma in co lo ra  por u l t e r i o r  c rom atografía  en capa delga­
da y que es e l  compuesto de l a  fórm ula I I I  (1 9 -v in il-  
- d e l ta '^ - a n á r o s ta d ie n - o ,  17-dí ona).

í l
8'id
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C a ra c te r ís t ic a s  de la s  su b stan c ia s  in d iv id u a le s

Todos lo s  compuestos m an ifie s tan  ab so rc ió n  d e l
v in i lo .  La ortod ienona de la  fórm ula V o V. . <que sea b
ob tiene  en rend im ien to  d e l 2% aproximadamente (en r e l a ­
c ión  a la  e s tro n a  de p a r t id a ) ,  se r e c r i s t a l i z a  v a r ia s
veces de e te r/p e n ta n o . Se obtienen  prism as in c o lo ro s ,

\ 95,¿ CoHp-OHde punto de fu s ió n  133-1343, A ^ O ; 335 m ilim i-
CEC1e ra s  (& =  4 9 4 0 ),X 3 i 5 ,79 m ieras (cetona de 5 a n i­

l l o s ) ,  6 ,02 m ieras (ca rbon ilo  conjugado), 6 ,1 5 , 6,45
m ieras (conjugación O = C). E ste compuesto da 3 ,4 - d i a l i l -  
-e s tro n a  p o r medio de una reo rdenación  tórm ica O la isen .
Los compuestos m an ifie s tan  un máximo u l t r a v io le ta  en e l

1 ,5 (1 0 )mismo lu g a r de la  4 ,4 -d ia c e to x i-d e l ta  - e s t r a d ie n -
-3 ,1 7 -d io n a . Por lo  ta n to ,  es p o s ib le  que amibos grupos 
a l i l o  se h a l le n  en p o s ic ió n  4 .

El compuesto de l a  fórm ula IV se  r e o r i s t a l i z a  
de é te r/p e n ta n o  y m etanol; punto de fu s ió n , 149-1503;
^ m a x  : 248 m ilim icras (11203); X ^ 5,79 m ieras
(cetona de 5 a n i l lo s ) ,  6 ,00  m ieras (ca rb o n ilo  conjugado), 
6 ,1 5 , 6,23 m ieras (conjugación C = C). ^ s te  m a te r ia l
después de reo rdenación  té rm ica , da la  2 ,4 - d ia l i l - e s t r o n a .

La para-d ienona de la  fórm ula I I I ,  que se forma 
como componerte p r in c ip a l ,  apareoe homogénea en l a  croma-3u.
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to g ra f ía  de ca-)a delgada y, después de reo rdenación  tárm i- 
ca^ de e l  mismo producto que e l  á s te r  s i l l i c o  de e s tro n a  
(V I). A ^ 2 ^ 5 ^ ; 345 m ilim icras ( ¿  = 13500);

CHLlg g yg m ieras (cetona de 5 a n i l lo s ) .  6,00 m ieras max
5 . (ca rb o n ilo  conjugado), 6 ,15 , 6 ,22  m ieras (conjugación 0 = C).

1 4  , ,(La d e l ta  '  -an d ro stad ien -3 ,1 7 -d io n a  (punto de fu s ió n ,
14,1 - 1432) m uestra en comparaciónAm^x ^ 6, 01, 6 ,16 y 6,23
mi e ra s ) . í . z ^La 1 9 -v in i l -d e l ta  -an& ro3taóien-5 ,17-dona ( fo r -  
muía I I I )  forma una m o n o -2 ,4 -ó in itro fen ilh id razo n a  (forma­
c ión  de h id razona  en l a  p o s ic ió n  5 ) ,  de punto de fu s ió n  
130-1313; A ^  C2H5M*  ̂ ^  m ilim icras (6 =  24300);

ciax

iL CHOlg  ̂ g 79 m ieras (ca rb o n ilo  de 5 a n i l lo s ) ;'  max
=  ^ ^ 0 3 ,  ^ ^ 7 0 0  =  ^ ^ M s - 2 , 4 - d i -

n i tro fe n i lh id ra z o n a  de punto de fu s ió n  158-159,53.

max

--

-í.

1
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1S,0 g (4,45 x 10 ^ m oles) de e s tro n a  p u lv e r i ­
zada finam ente se ponen en co n tac to  con 178 cc de so lu c ió n  
0 ,5 -n  de h id róx ido  p o tá s ic o  (8 ,9  x 10 ^ m oles), en un 
re c ip ie n te  para  rea c c ió n  que se m antiene en baño maria 
a 40sc.  Al cabo d e  unos 5C m inutos, s e  añaden a la
m ezcla, con a g ita c ió n  in te n sa  y en e l  curso de 2 ho ras,

-27 .4  cc (10,35 g =  8 ,5  x 10 m oles) de bromuro de  a i l l o .  
Luego se agregan de una so la  vez 17,8 cc de so lu c ió n  
5 -n  de h id ró x id o  p o tá s ic o  (8 ,9  x 10 m oles), y se  a g i ta  
l a  mezcla du ran te  30 m inutos. Se añaden dos veces más
7 .4  co de bromuro de a l i l o  y 17,8 cc de so lu c ió n  5-n 
p o tá s ic a .  A la  mezcla se i n s t i l a n  en una cu a rta  7 ,4  cc 
de bromuro de  a l i l o  en e l curso  de 2 horas y se prosigue
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la  a g ita c ió n  durante  la  noohe a tem pera tu ra  am biente.
Luego se  ex trae  por dos veces e l  contenido d e l  m atraz, 
con 100 cc úe benceno puro cada vez. Se sa tu ra  l a  po rc ión  
acuosa con c lo ru ro  sódico y se e x trae  una te r c e r a  vez con 
100 cc de benceno puro . Los e x tra c to s  bencén icos combina­
dos se lavan  con agua, se secan sobre s u l f a to  sódico 
anhidro  y se e lim ina  e l  benceno por medio de un evapora- 
dor de v a c ío . Para e l in in a r  e l  exceso de bromuro de 
a l i l o ,  se evapora e l r e s id u o ,  oleoso y a m a rille n to , h a s ta  
sequedad, despuós de l a  ad ic ió n  de 20 cc de benceno puro , 
y se r e p i t e  e s ta  operación dos veces más. Se ob tien en  a s í
17 .5  g de un a c e i te  c a s i inodoro .

El producto b ru to  obten ido (17,5 g ) puede p u r i ­
f ic a r s e  de la  manera s ig u ie n te :

1750 cc de g e l s i l í c e o  (tamaño de la s  p a r t íc u ­
la s ,  0,2 a 0 ,5  mm) se m ezclan con ó te r  de p e tró le o  
(gama de e b u ll ic ió n , 40 a 45$) formando una p a s ta  ap ta  
p a ra  se r  v e r t id a ,  y se in troduce  la  p a s ta  en un tubo 
para  c ro m ato g ra fía . ¿1 producto  b ru to  (17,5 g) se d i s u e l ­
ve en  30 cc de benceno puro y se añade a la  columna de 
g e l  s i l í c e o .

Luego se eluye con 10 l i t r o s  de ó te r  de p e t r ó le o /  
á te r  (4: 1 ), que se dejan  c o rre r  por la  columna en e l  curso 
de 35 a 40 m inutos. Después de e lim inar e l  d iso lv e n te  
en vaoío a tem peratu ra  no su p erio r a 406, se ob tienen
9 .5  g de un a c e i te  de co lor a m a rillo  limón, l a  mayor p a r ­
te  d e l  cual c r i s t a l i z a  con e l  rep o so . Se eluye la  colum­
na con 10 l i t r o s  de e te r  de p e tró le o  (1 : 1 ) du ran te  unos 
35 m inutos y se o b tienen  a s í  4 ,6  g de un a c e ite  de co lo r 
a m arillo  pardusco . Luego se eluye la  columna con 6 a 7
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l i t r o s  de é te r  y se  recogen fra c c io n e s  de unos 500 oo 
oads una. Por medio de c rom atografía  en capa d& gada, 
se oon tro la . la  composición de la s  f ra c c io n e s  in d iv id u a le s . 
En g e n e ra l, l a  prim era f ra c c ió n  e té re a  no contiene 19- 
- v in i l-d e l ta ^ ^ -a n d ro s ta d ie n -5 ,1 7 -d io n a . La f ra c c ió n  e té ­
re a  s ig u ie n te  (unos 4 a 5 l i t r o s )  con tien e  1 ,6 g de e s te  
compuesto con una pureza d e l 85% aproximadamente. Las 
líltim as fra c c io n e s  e s tá n  exentas de e s te  compuesto. El 
producto obtenido (1,6  g ) puede som eterse a una segunda 
operación p u r if ic a d e ra , de la  manera s ig u ie n te :

400 cc de g e l s i l í c e o  se mezclan con é te r  de 
p e tró le o  formando una p a s ta  v e r t ib le  y se  in troduce  e s ta  
en una columna de c ro m atog ra fía . Luego se d isu e lv e  e l  
compuesto (1,6 g) en 30 cc de benceno puro y se añade a l a  
columna, recogen la s  fra c c io n e s  s ig u ie n te s :

1500 co de é te r  de p e tró le o
1500 cc de é te r  de p e t r ó le o /é te r  5%
1500 oc de é te r  de p e t r e le o /é te r  10%
2000 co de é te r  de p e tr ó le o /é te r  2(̂ %
2000 cc de é te r  de p e t r ó le o /é te r  50% .

En estas fra c c io n e s  se h a l l a  solam ente una p e­
queña can tidad  de compuestos. Luego se eluye l a  columna 
con 5 a 6 l i t r o s  de e t e r / é t e r  de p e tró le o  (7 ;5 ) y  se re c o ­
gen fra c c io n e s  de 500 cc . De l a  f ra c c ió n  2 y la s  f r a c -

1 4clones s ig u ie n te s  se ob tienen  1 ,51  g de 1 9 - v in i l -d e l ta  '  -  
-an d ro sta d ien -3 ,1 7 -d io n a , que e3 más pura que l a  e lu íd a  
prim eramente del c roaa t ograma.

Para l a  p u r if ic a c ió n  u l t e r i o r  de e3t e  o oapuesto 
es p a r tic u la rm e n te  la  crom atog rafía  de p a r t ic ió n  con polvo 
de p o l ie t i l e n o  "HostalenV?'', empleando n -h e p ta n o /c lo -ro fo r-



mo (4:1) ootno fase superior e ísopropanol/agua (48:52) 
como fase in ferior; rendimiento, 1,1 g.

E J E M P L O  3.
Según e l  procedimiento del Ejemplo 8, se obtle- 

1,4ne 19 -v in il-d e lta  -andro3tadien-17beta-ol-3-ona a partir  
del estrad iol, con un rendimiento del 10% aproximadamen­
te ; propiedades: absorción u ltrav io leta  (etanol),
Amax " 346 milimicras (^,= 14600); absorción infrarroja: 
8,94 mieras (OH), 6,05 mieras (carbonilo conjugado);
6,31 mieras (enlace doble conjugado); 6,35 mieras (sistema 
díen ioo), 3,30 mieras, 10,13 mieras y 10,96 mieras (v in i-  
lo );  punto de fusión  de la  2,4-din itrofenil-h idrazona, 
152-15SSC.

E J E M P L O ____ 4,
Según e l procedimiento del Ejemplo 8 se convier­

te  17alfa-m etil-estrad iol, con un 10% de rendimiento, en
1 417alfa-tB etil-19-vin il-d8lta  ' -androstadlen-17beta-ol-3-ona;

propiedades: absorción u ltrav io le ta  (etanol).X = 848tnax
milimicras (^ = 13500); absorción infrarroja: 3,94 mi­
eras (OH), 6,05 mieras (carbonilo conjugado), 6,19 mieras
(enlace doble conjugado), 6,35 mieras (sistema dlónico), 
10,14 mieras y 11,00 mieras (v in ilo ).

E J E M P L O______ 5^
Según e l procedimiento del Ejemplo 2, se ob- 

1 4tien e 1 9 -v in il-d e lta  ' -androstadien-3-on-16alfa,17beta-
-d io l en forma de material amorfo, a partir del e s tr io l.
Absorción u ltrav io leta  (etanol))\ = 349 milimicras' max



= 14 -

(<S— 11700); abso rc ión  in f r a r r o ja :  2,93 m ieras (OH), 6,03 
M ieras (ca rbon ilo  conjugado), 6 ,32 mieras (sistem a d ió n ic o ), 
10,10 miert^s y 11,00 m ieras ( v in i lo ) .

5,

10.

lo  *

20.

' á - í  J ) _______6^
Según e l  procedim iento d e l Ejemplo 2, se o b tie ­

ne 1 7 a l f a - e t i n i l - 1 9 - v in i l - d e l t a ^ ' '-a n d ro s ta d ie n -3 -o n -  
-1 7 b e ta -o l-  a p a r t i r  de l 1 7 a l f a - e t i n i l - e s t r a d io l .  Punto de 
fu s ió n  = 176-17ü^C. Absorcióh u l t r a v io le ta  (e ta n o l)

^max ' M ilim icras (6 = 14000); absorc ión  in f r a r r o ja :  
2 ,93 m ieras (OH), 3 ,05 m ieras ( = CII), 6,04 m ioras
(ca rb o n ilo  conjugado), 6,20 m ieras (en lace  doble conju­
gado), 6 ,27  m ieras (sistem a d ie n ic o ) , 5 ,40  m ieras, 10,08 
m ieras y 10,33 m ieras ( v in i lo ) .

E J  ¿ H P L 0 7.
Según e l  procedim iento d e l  Ejemplo 2,  se o b tie -  

1 4ne 1 7 a lf a ,1 9 - d ív in i i - d e l ta  '  -a n d ro s ta d ie n -3 -o n -1 7 b e ta -o l 
a p a r t i r  de 1 7 a l f a - v in i l - e s t r a d io l .  Absorción u l t r a v io le ­
ta  ( e t a n o l ) ^ ^  : 247 m ilim icras ( 6 = 12900). Absorción 
in f r a r r o ja :  2 ,93 m ieras (OH), 6,04 m ieras (ca rb o n ilo
conjugado), 6 ,20  m ieras (en lace doble conjugado), 6,25 
m ieras (sistem a d ió n ic o ) , 10,11 m ieras, 11,00 m ieras 
( v in i lo ) .
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5.

10.

Descrito e l invento, se declaran nuevas y de pro­
pia invención, la s siguientes reivindicaciones, con p r io r i­
dad suiza n! 8610/61, depositada e l  31 de Julio de 1.961t

1. Un procedimiento para la preparación de 
1 410-alquenil-delta ' -3-oeto-esteroides, caracterizado por 

e l  hecho de que comprende e l  hacer reaccionar un 3-hidroxi- 
-esteroide provisto de un an illo  aromático A, en solución  
alcalinoacuosa, oon un compuesto de alquenilo de la  fórmu­
la

R^
\  !C=C-0H^X

Id .
1 2  5donde R , R y R representan cada uno hidrógeno o 

alquilo in ferior , y X es un anión de un ácido 
fuerte,

y e l  a isla r  de la  mezcla reaccional un 10-alquenil-delta^' 
" * -3-ceto-osterolde.

S. Un procedimiento conforme a lo  definido  
en la  reivindicación 1, caracterizado por e l  hecho de que 
e l  3-hidroxi-esteroide provisto de an illo  aromático A es 
la  estrona o e l  estradio.

35. 3. Un procedimiento conforme a lo  defin ido



= 16 =

2 7 ^ . 3  2 0 -M
en c u a lq u ie ra  de la s  re iv in d ic a c io n e s  1 y 3, c a ra c te r iz a d o

1 3  3por e l  hecho de que R ,  R* y R rep re se n ta n  cada uno h id ró ­
geno, m ien tras X es halógeno .

4 . Un procedim iento conforme a lo  d e f in id o  en 
5. cu a lq u ie ra  de la s  re iv in d ic a c io n e s  1, 3 y 3, c a ra c te r iz ad o

por e l  hecho de que l a  rea c c ió n  se r e a l i z a  a tem peratu ra  
in f e r io r  a unos SOSO.

5. Un procedim iento para  la  p rep a rac ió n  de
1 410- a lq u e n i l -d e l ta  ' - 3 -c e to -e s te ro id e s .

10. Según se d eso rib e  y re iv in d ic a  en l a  p re sen te
memoria, que consta  de d ie c is e is  h o ja s , fo l ia d a s  y e s c r i ­
ta s  a máquina p o r una so la  de sus S aras.

M adrid, a 20 de Ju lio  de 1 .962. 
n. a.
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