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El objeto de la presente invención es la ob­

tención de A-nor-B-hómo-esteroides, especialmente de
los nuevos 3-oxo- y j,6-dioxo-A-nor-B-homo-esteroides,

* !partiendo de los 3-?gxo-4,5-óxido-esteroides.
Los compuestos mencionados forman una nueva
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clase de esferoides biológicamente activos o de produc­
tos intermedios para su obtención* Así muestran especial 
mente los 3,6-dioxo-A-nor-B-homo-androstanos y - 
androstenos, que en la posición 17 ̂  muestran un grupo 
hidroxílico libre o esterizado, así como también los 
correspondientes compuestos de 3-oxo, con una muy re­
ducida actividad andrógena, una elevada eficacia ana­
bólica. Los compuestos del 3y 6-dioxo-A-nor-B-homo- 
pregnano, especialmente aquellos que en la posición 20 
y, en caso dado, en la posición 11 muestran un grupo 
de oxo, en la posición 17 y/o en la posición 21 y po­
sición 11 ̂  muestran grupos hidroxílicos, son de gran 
interés como nuevos compuestos con efecto represor de 
inflamaciones o antioestrógeno y progestativo.

Los esteroides con armazón A-nor—B-homo hasta 
hoy conocidos, el 6-oxo-A-nor-B-homo-colestano y el 
6-oxo-17 ̂ -hidroxi-5%.- y -5 ̂ -A-nor-b-homo-androstano 
y sus 17-benzoatos se obtenían mediante tratamiento 
básico de los compuestos 40t-tosiloxi-5  ̂ -hidroxílicos 
correspondientes.

Se ha descubierto ahora que los A-nor-B-homo- 
esteroides se pueden obtener en forma nueva y más sen­
cilla si los 3-oxo-4,5-oxido-esteroides se radian con 
luz ultravioleta y, si se desea, los 3,6-dioxo-A-nor- 
B-homo-esteroides obtenidos se transforman en sus de­
rivados funcionales yr/o sales metálicas y, si se desea,
se hidrizan los 5-¿3-oxo-6-aci loxi-A-nor-B-homo-
esteroides obtenidosJ

El present^ procedimiento se representa por 
ejemplo por el siguiente esquema de fórmulas parciales:
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i Los 3-OXO-4-# 5 ^ -  asi. como -4^ ,5 ̂ .oxido-
esteroi^es saturados en la posición 1 y 2, empleados 
como material de partida, se pueden obtener de los co­
rrespondientes compuestos de A^  ̂ -3-oxo-, en forma en 
sí conocida, por ejemplo mediante tratamiento con agua 
oxigenada alcalina o perácidos, o también mediante hi- 
dratacipn de los A  ̂ *-3-oxo-4,5-oxido-esteroides. Estos 
materiales de partida, mencionados en .ultimo lugar, son 
nuevos;¡se pueden obtener sorprendentemente directamen­
te de lis A  ***' ̂ -3-oxo-esteroide-dienos mediante trata­
miento con perácidos, por ejemplo perácidos orgánicos, 
tales cprno perácidos alifáticos bajos y aromáticos, por 
ejemplo/con ácido peracático, peráoido benzoico y mono— 
perácido itálico, o, sin embargo, también por deshidra- 
tación ¡de los 3-oxo-4,5-oxido-esteroides 1,2-saturados 
arriba¡mencionados, por ejemplo con dióxido de selenio 
o diclóroquinona diciánica.

¡ La radiación según la presente invención de 
los 3-ÓXO-4,5-oxido-esteroides, se efectúa ventajosa-

í * ' . .



mente en disolventes orgánicos, por ejemplo en hidro­
carburos alifáticos o cioloalifáticos, tales como pen 
taño, hexano, oiclohexano y ciclohexano metílico. Es- = 
pecialmente adecuados son los éteres alifáticos y 

5. cioloalifáticos, tal como, por ejemplo, el .éter dietí­
lico y dioxano.

Como fuente de luz son adecuadas la luz ar­
tificial o la luz natural fuerte; preferentemente se 
emplea luz ultravioleta, tal y como se produce en los 

10. quemadores de mercurio de baja y de alta presión, o
fuerte luz solar. la radiación se efectúa preferente­
mente a temperaturas entre 0 y 4-803.

En los 3,6-dioxo-A-nor-B-homo-esteroides, ob 
tenidos como productos de reacción presentes como com- 

15. puestos ̂ -diceto en parte principal en forma enólica, 
se pueden disociar hidroliticamente los grupos de áster 
o grupos protectores tales como cetales o grupos bis- 
metilenodioxi, en caso dado existentes, y oxidar los 
grupos hidroxi libres a grupos oxo. Por otra parte,

20. se pueden transformar los productos del procedimiento, 
en forma en sí conocida, en sus derivados cet.6nicos 
funcionales derivables de la forma enólica, así como 
en sales metálicas. Asi se obtiene por acilacfÓn, así 
por ejemplo por tratamiento con anhídridos del.ácido 

25. carbónico, tal como anhídrido acético o anhídrido del
ácido propiónico, los correspondientes ásteres anólicos 
y con medios eterificantes tal como por ejemplo alco­
holes, tioalcoholes, en presencia de catalizadores 
ácidos, el áter enólico respectivamente, tioenólico.

30. Mediante reacción de los productos del procedimiento,
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por ejemplo con hidraoinas, se forman hidrazonas cí­
clicas, que también se pueden considerar como deriva 
dos pirazótlicos, Mediante reacción con sales de cobre- 
di) se forman los correspondientes complejos de cobre.

' Los 4  -3-oxo-6-aciloxi-A-nor-B-homo- 
esteroides, obtenidos segdn la presente invención, se 
pueden mediante hidratación catalítica, en forma en si 
conocida, tal como por hidratación, por ejemplo en ben 
zol o alcohol, con carbón de palladlo o catalizador de 
pallad!o-carbonato de bario, transformar en los corres 
pondientes 6-oxo-A-nor-B-homo-esteroides saturados, 
insustituidos en 6.

Los 3-oxo-4^, 5 y 4^,5^-óxido-esteroides
empleados como materiales de partida para el presente 
procedimiento, pertenecen preferentemente a la serie 
de los androstanos, pregnanos, coíanos, colestanos, 
espirostanos $- cardanolidos, así como a las corres­
pondientes series de 19-nor y, adicionalmente a las 
agrupaciones mencionadas, pueden mostrar en una o va­
rias de las posiciones 6,7,8,9,11,12,14,15,16,17,18,
19,20 y 21 ulteriores sustituyentes, tales como grupos 
de alquilo (por ejemplo metilo) y/o átomos de halógeno, 
grupos oxo libres o funcionalmente modificados y grupos 
hidroxílicos libres, esterizados o eterizados. Además 
los materiales^ de partida pueden contener uniones do- 
bles, especialmente como arriba mencionado, entre los 
átomos de carbono 1 y 2. Tambián se pueden emplear 
mezclas de los dos epóxidos isómeros en la posición 4,5.

Materiales de partida especialmente importan­
tes son por ejemplos los compuestos siguientes:3-cxo-4^¿,
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5 #-oxido- y -4^ , 5 ̂  oxido-17-hidroxi-andr ostano y 
sus .ásteres, 3)17-dioxo-4<X ,5^-oxido y -4^,5 ̂ -oxido- 
androstano y su ceta! 17-etilánico, 3-oxo-4 $^-oxido- 
y 4 ̂ ,5 (S-oxido-17 ̂--alquilo-, -17 %-alquenilo- y -17 ¿K-
alquinilo-17^-bidroxi-androstanos y sus .ásteres, tal 
como por ejemplo el 3-oxo-4<%,5<%-oxido- y -4(S,5já- 
oxido-17 ̂ -hidroxi-17^-metilo-, -17^-etilo-, -17^ -  
vinilo-, -17(X-etinilo- y -17^-allilo-androstano, 3,20- 
dioxo-4,5^-oxido- y -4 (3 * 5 ̂ -oxido-pregnano, 3,20- ̂ i
dioxo-4^ ,5^-oxido- y -4^,5^-oxido-17^-hidroxi- 
pregnano y sus ásterqb, 3?20-dioxo-4^,5^-oxido- y
4 ̂ ,5 ̂ -pxido-21-hidroxi-pregnano y sus ásteres, 3,20- 
dioxo-4 ,5 ̂ -oxido- ?y -4^ #5^-oxido-17^ ,21-dihidroxi- 
pregnanó, sus ásteres y los compuestos 17,20;20,21-bis- 
metilenbdioxi, 3 ,20-dioxo-4 ^ , 5^-oxido- y -4 ^, 5 ^- 
oxido-lí R,17 ̂ .,21-trihidroxi-preguano, sus ásteres y 
compuestos 17,20;20,21-bis-metilenodioxi, asi como tam
bián, por ejemplo, la- lactoaa del 4^ *̂ -3-oxo-4,5-oxido-

' !
17^-hidroxi-17¿^— (^-oarboxietilo)-androsteno y la 1- 
dehidro4-4,5-oxido-testololactoua, además los derivados 
de los '.compuestos arriba mencionados insaturados en la 
posición 1 y 2. Los compuestos 17— á 20-oxc se emplean 
preferentemente en forma de sus 17- á 20-monocetales.

j Otro objeto de la presente invención son los 
3 # 6-dioxo-A-nor-B-homoesteroides que se obtienen segdn 
el presente procedimiento, asi como sus derivados fun­
cionales, tal -como por ejemplo sus .ásteres enólicos 
derivadles de la forma enálica tautomera de los ácidos 
carbán^cos y sulfánicos orgánicos, especialmente ali- 
fático^ bajos y aromáticos, tal como por ejemplo el
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.ácido acático, ácido propiónico, ácido butírico, ¡ácido 
benzoico, ácido p-tolueno-sulfónico y áter enólioo y 
ticáter enólioo, asi por ejemplo el.éter y tioáter al­
quil! c o bajo, tal como metílico, etílico y propílico, 

5. así como las correspondientes sales metálicas, por 
ejemplo los complejos de cobre.

Especialmente valiosos son los compuestos de 
las íor malas I y H

donde está por dos átomos de hidrógeno o un grupo 
10. oxo, Rg por un átomo de hidrógeno o un grupo de alquilo 

bajo en 0¿,ó por un átomo de hidrógeno, un resto
de alquilo bajo en #  ,ó .ó un grupo hidroxílico libre, 
eeterizado o eterizado; por un grupo oxo un grupo . 
hidroxílico en (¡5 libre, esterizado o eterizado y un 

15. átomo de hidrógeno, un resto de hidrocarburo bajo ali- 
fátioo o un grupo ̂  -oarboxietílico libre o esterizado, 
R^ por un grupo oxo o dos átomos de hidrógeno y un grupo 
hidroxílico libre o esterizado, Rg y por un átomo de 
hidrógeno, un resto de alquilo bajo o un grupo hidroxí- 

20* lico libre, esterizado o eterizado, Rg por un grupo oxo
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libre o catalizado o un átomo de hidrógeno o un grupo 
hidroxilico libre, esterizado o eterizado y Rp por un 
átomo de hidrógeno o un grupo hidroxilico libre, ete­
rizado o esterizado, sus formas tautomeras, por ejem­
plo sus 3- ó 6-enoles y sus derivados funcionales y 
sus derivados 1-dehidro.

Los compuestos de la fórmula I, donde está 
por un grupo hidroxilico libre, esterizado o eterizado 
y un átomo de hidrógeno, muestran una proporción anabol- 
androgánica favorable, aquellas donde contiene un 
grupo de alquilo bajo, muestran también este efecto con 
adKiKistraciái peroral. Si R^ ..nti.aa un r.at. M d r ^  
carburo insaturado, especialmente un grupo viailico, 
allílico^ etinilico o propionilico, que también puede 
estar halogenizado, por ejemplo fluorizado, entonces 
estos compuestos muestran un efecto gestageno o repre­
sor de ovulación. Los compuestos de la fórmula II, don 
de Rg está por un grupo oxo y Rg por un átomo de hidró 
geno muestran propiedades progestativas especialmente 
buenas, mientras aquellas que muestran un grupo 17- 
aciloxí con menos de 4 átomos de carbono también se 
pueden aplicar peroralmente y aquellas donde el grupo 
17-aciloxi contiene más de 4 átomos de carbono, después 
de aplicación.parenteral, muestran un efecto protraente. 
Los compuestos sustituidos en 21 y en caso dado en 11, 
especialmente aquellos con un grupo 11^-hidroxilico, 
muestran un efecto represor de inflamación y regulador 
del régimen electrolítico. Los nuevos A-nor-B-homo- 
colestanos muestran una eficacia anticolesterinaémica.

Sean especialmente mencionados loa siguientes



3,6-dioxo-A-nor-B-homo-androstanos y -pregnanos: 3,6, 
17-trioxo-A-nor-B-homo-androstano, 3 , 6-dioxo-17^- 
hidroxi-A-nor-B-homo-androstano y sus 17-ásteres, 3,6- 
dioxo-17 ̂ -hidroxi-17 ̂ -alquilo-, -17^ -alquenilo- y 
-17 Ot-aiquinilo-A-nor-B-homo-androstanos, tal como por 
ejemplo el 3,6-dioxo-17-hidroxi-17^-metilo-, -17 Á -  
etilo-, -17^-*vinilo-, -17 0¿-etinilo-, -17 ¿%-allilo- y 
-17 C¿-trifluoro-metilo-propinilo-A-nor-B-homo-androsta- 
no y sus 17-4stores, además 3,6,20-trioxo-A-nor-B-homo- 
preguano, 3,6,20-trioxo-17 OL-acetoxi-A-nor-B-homo- 
pregnano, 3,6,11,20-tetraoxo-17 21-dihidroxi-A-nor-B- 
homo-pregnano y sus ásteres,. 3,6,20-trioxo-11 (3,1 7 ¿t, 
2l-trihidroxi-A-nor-B-homo-pregnano y los derivados co­
rrespondientes insaturados en la posición 1,2 de los 
compuestos mencionados, especialmente el ̂  ̂ *-3,6-dioxo- 
17 ̂ -hidroxi-A-nor-B-homo-androsteno y sus ásteres y 
los compuestos sustituidos en la posición 17¿^ por restos 
de alquilo bajo saturado o insaturado, tal como por ejem 
pío el A  ***-3;6-dioxo-17%3 -hidroxi-17(% -metilo-, -17^ 
-vinilo- y -17 et inilo-A-nor-B-homo-androst eno y sus 
ásteres, asi como también el A  3,6,20-trioxo—A-nor—
B-homo-pregneno , A *̂ -3,6,20-trioxo-17 A —aoiloxi-preg- 

. 1néno, A  -3 ,6,20-tri oxo-11 ̂  , 17 ít, 21-trihidroXi-A-nor- 
B-homo-pregneno y sus ásteres, la lactona del A "**-3,6- 
dioxo-17 ̂ -hidroxi-17 ^  -carboxi etilo) -A-nor-B-homo-
androstano y la l-dehidro-6-oxo-A-nor-B-homo-testololac 
tona, además los correspondientes áster enélioo, éter 
enólico y tioá.ter enplico, asi como también las sales 
metálicas, especialmente las sale# de cobre de los com­
puestos 3,6-dioxo.
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En los ásteres arriba mencionados son los 
restos ácidos especialmente aquellos de ácidos car­
bónicos aliiáticos, cicloaliiáticos, araliíáticos, 
aromáticos y heterociclicos con 1-15 átomos de car- 

5. bono, por ejemplo formiatos, acetatos, propionatos, 
butiratos, acetatos trimetilicos, capronatos, vale- 
rjanatos, oenantatos, decanoatos, propionatos ciclo- 
pentílioos, hexahidrobenzoatos, propionatos fenilicos, 
benzoatos, furoatos, trifluoroacetatos, carbonatos me- 

2,0. tilicos y etílicos, etc.
Los A-nor-B-homo-esteroides obtenidos en 

caso dado de la serie colánica, colestánica, espiros- 
tánica y cardanolídica se pueden, si se desea, trans­
formar segán métodos conocidos en los compuestos de 

1 5 . alta eficacia farmacológica de la serie androstánica 
o pregnánica, por ejemplo en forma acilolí.tica, oxida- 
tiva y/o microbiológica.

Los nuevos compuestos farmacológicos pueden 
emplearse como medicamentos en la medicina humana y 

20. veterinaria, por ejemplo en forma de preparados far­
macéuticos. Estos contienen a los nueves compuestos 
junto con materiales vehículo farmacéuticos, orgánicos 
o inorgánicos, sólidos c líquidos, que sean adecuados 
para la aplicación enteral, por ejemplo oral, parente- 

25. ral o topical. Para la formación de los mismos entran 
aquellos materiales en consideración que nó reaccio­
nan con los nuevos compuestos, tal como por ejemplo 
agua, gelatina, lactosa, almidón, estearato de magnesio, 
talco, aceites vegetales, alcoholes bencílicos, goma, 
glicoles polialquilánicos, vaselina, colesterina y otros30



5.

10.

15.

20.
i.

25.

-  11 -

vehículos medicinales conocidos. Los preparados far­
macéuticos se pueden presentar en forma sólida, por 
ejemplo como tabletas, grageas o cápsulas, o en forma 
liquida o semi-liquida, como soluciones, suspensiones, 
emulsiones, ungüentos o cremas. En caso dado estos 
productos farmacéuticos estarán esterilizados y/o con 
tendrán materiales auxiliares, tales como medios de 
conservación, estabilización, reticulación, emulsión, 
sales para variar la presión osmótica o topes. Asimismo 
pueden contener otros materiales.terapéuticamente valió 
sos. Su preparación se efectúa en forma conocida. Con­
tendrán el material activo en una cantidad de 0,1 - 200 
mg por unidad de dosificación o en 0,03 - 50 especial 
mente en 0,1 - 10 % en peso.

El procedimiento se describe con más detalles 
en los ejemplos siguientes. Las temperaturas se indican 
en grados Centígrados. Los espectros de absorción UV se 
hun recibido en solución etanólica y los giros especí­
ficos se han medido en solución de cloroformo en un 
tubo de 1 dm de longitud.

Las radiaciones de UV se efectúan bajo atmós­
fera de nitrógeno en un recipiente de cuarzo en el cual 
la fuente de luz está dispuesta centralmente y se enfría 
con agua. Como fuentes de luz sirven mecheros de baja 
presión NK 6/20 (luz monocromática de longitud de onda 
254 m/i) y mecheros de alta presión Q 81 (ambas "Quarz- 
lampen GmbH" de Hanau).

Si no se describe de otra manera la mezcla de 
reacción se prepara como sigue: Recepción del mismo en 
éter, lavado de la fase orgánica con agua hasta el punto30



neutro y evaporación en el evaporador de rotación de 
la solución etórica secada sobre sulfato sódico anhi 
dro. Para la cromatografía se emplea, si no se indica 
ló contrario, 30 veces la cantidad de .óxido de alumi- 

5. nio neutro.de la actividad II.
EJEMPLO 1

15 g de acetato de 1-dehidro-testosterona 
se dejan reposar en una solución de perecido benzoico 
en 130 mi de cloroformo (8,5 mg/ml) durante 4 días en 

10. la oscuridad a temperatura de ambiente J La solución de 
reacción se diluye a continuación con óter y consecu­
tivamente se agita con solución acuosa de.yoduro po -en bruto
tísico y tiosulfato sódico. Se obtiene un producto/ 
parcialmente cristalino, que se cromatografía en.óxido 

15. de aluminio. Jba mezpla de benzol-hexano (2:1) eluye
3,6 g de una fracción cristalina y la mezcla benZol- 
óter (1:1) 7,5'g de material de patida invariado.

La primera de las fracciones se recristaliza 
cuatro veces de acetona-hexano y da 2,15 g de A  ̂ -3- 

20. oxo-4 ̂ , 5 ̂ -oxido-17 -acetoxi-androsteno del punto de
fusión constante I44-I45S. " 42503 (oed.,02) Es­
pectro UV ! Amax " ^32 m/^ (log{^= 3,96) Espectro IR 
( C H O ^ ) , V =  1725,16S., 1623. 1 2 5 5 ^ .

De los productos de la lejía madre se pueden 
25. obtener, mediante recristalización, (dos veces de ace­

tona-hexano y ocho veces de etanol) 130 mg de ^  ̂ -3- 
oxo-4 d(., 5 ̂  -oxido-17^ *aoetoxi-androsteho del punto de 
fusión constante 139*1413. Espectro UV: A * 227,5 
m /  (logÓL"? 4,02). Espectro IR: (CHC1 ): 1722, 1677,

30.. 1612, 1256 cm " .



EJEMPLO 2
200 mg de A  -3-oxo-4^,5^-oxido-17^-acetoxi 

-androsteno se hidratan en presencia de 200 mg de carbón 
de palladlo al 5 % en 10 mi de benzol. Terminada la re- 

5, cepción de hidrogeno (1 mol) se filtra la solución a 
través de celita, se evapora en vacío y el residuo se 
recristaliza de acetona-hexano; P.F. 153-1553. Espec­
tro UV: Absorción final a 210 m/* (log¿= 3,36). Espec 
tro IR (CHCl^)í y  = 1725, 1260 cm e 4-1313 (c =

10^ 1,85). El producto es seg%n el punto de fusión mixto y
el espectro IR, idéntico a un preparado auténtico de 
3-oxc-4 <4,5 ̂ -oxido-17(^-acetoxi-androstano; Punto de 
fusión 153-1558, = 4 1358 (o = 1,30). .
EJEMPLO 3 . ..

1 ^^ 30 mg de ^  *̂ *-3-oxo-4 5 ̂ -oxido-17^-acetoxi-
androsteno se hidratan con 30 mg de carbón de palladio 
al 5 % en 3,5 mi de benzol como la ^  *^-3-oxo-4^,5^- 
cxido-17(^-acetoxi-androsteno en el ejemplo 2. El pro­
ducto resultante funde después de cristalización de 

20. acetona-hexano constante a 164-1658 ** -688 (c *=
0,64). Espectro UV: Absorción final a 210 m/&(log<6j= 
3,49). Espectro IR (0H01^):V^ 1715, 1268 cm ""1.
EJEMPLO 4 . .

2,0 g de ^  ̂ -3-oxo-4^, 5^-oxido-17^-acetoxi 
25, -androsteno se disuelven en 200 mi de dioxano y se ra­

dian con un quemador de baja presión durante 40 horas.
La solución se. evapora a continuación en vacio. El re­
siduo cristalino no muestra en la cromatografía de ca­
pa delgada (Fundente: Benzol, métanol (19:1) mis mate-. 
rial de partida!. Después de disolver y precipitar tres30.



veces de cloruro metilénico-metanol se obtienen 1,60 
g de A  ̂ --3,6-dioxo-17^-acetoxi-A^nor-B-homo-andros 
teño del punto de fusión constante 171, 1723. Test de 
FeCl^: positivo. = 4-983 (c - 0,6$). Espectro UV:

5, J\max" ^  3*96), 3,11 m/i (log6= 3,87).
Espectro IR V =  1730, 1670, 1618, 1260 cnfl (CHCl^); q/
= 1730, 1658, 1609, 1567 (débil), 1256 cm**̂  (Nujol). 
EJEMPLO 5

380 mg de ^  ̂ -3-oxo-4^, 5^  -oxido-Í7(^- 
10. acetoxi-androsteno, disueltos en 100 mi de dioxano,

se radian con un quemador de baja presión durante 2 horas 
y la solución se evapora seguidamente en vacío. En el 
cromatograma de capa delgada (fundente: benzol-metanol 
(19:1) del residuo no se muestra ningún material de 

1$. partida. Mediante cromatografía en silicagel se obtie­
nen oon mezcla de benzol-éter (19:1) 200 mg de crista­
les que despué.s de disolver y precipitar tres veces de 
cloruro metil.ánico-metanol funden a 164-1663 (130 mg). 
Mediante sublimación en alto vacio a 1503 se obtiene 

20. el A  *̂ *-3,6-dioxo-17 (3 -acetoxi-A-nor-B-homo-androsteno 
puro del P.F. 171-1723, que segdn la prueba de mezcla, 
giro especifico A^7p=933 (c = 0,74)J7 y espectro IR 
es idéntico al producto descrito en el ejemplo 4.
EJEMPIQ 6

2$. 450 mg de A  *^-3,6-dioxo-17(&-acetoxi-A-nor-
B-homo—androsteno se hidratan en presencia de 450 mg 
de carbón de palladlo al 5 % en 50 mi de benzol. Ter­
minada la recepción de hidrógeno (1 mol. después de 
30 min.) se filtra la solución a través de celita y 
el filtrado se evapora en vacio. El residuo se croma-30.
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tograíía en silicagel. La mezcla de benzol^óter (9:1) 
eluye 360 mg de cristales que se disuelven y precipi­
tan tres veces de cloruro metilánico-metanol y dan 310 
mg de 3 ?6-dioxo-17 ̂ -acetoxi-A-nor-B-homo-androstano 
del P.F. constante 154-1568. Test FeCl^: positivo.

. 4-47B (c = 0,72). Espectro U V : ^ ^ .  = 291 m/t
(log^=3,96). Espectro IR (CHC1 ):1/^ 1721, 1641, 1608,

-1 **1255 cm .
EJEMPLO 7

1,20 g de 3-oxo-4 ̂ , 5 ̂ -oxido-17 (^-acetoxi- 
androsteno en 120 mi de dioxano se radian 54 horas con 
un quemador de baja presión y la solución se evapora a 
continuación en vacío. El residuo contiene, según el 
cromatograma de capa delgada./fundente: benzol-metanol 
(19:l)Z, material de partida y aproximadamente 25 % 
de 3 * 6-dioxo-17 ̂ -ac et oxi-A-nor-B-homo-andr o st ano .
Test de FeCl^: positivo. Espectro UV: = 293 m/*
(log 3,32). Mediante cromatografía en silicagel, 
los dos compuestos se separan con mucha dificultad.
Con benzol se eluyen solo 35 mg de cristales unitarios 
que despuá.s de disolver y precipitar de cloruro metil- 
,énico-metanol funden a 154-1568 y según prueba de mez­
cla, espectro IR, espectro UV ( 2 9 1  m/í log 
4,01) y gire especí.fico(/5<7p *444^, o = 0,64) es 
idóntico al fotoproducto descrito en el ejemplo 6.25.
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EJEMPLO 8

450 mg de 3-oxo-4^ , 5^ -oxido-17/^-aoetoxi- 
androatano en 100 mi de dioxano ¡se radian durante 2 

horas con un quemador de alta presión. El residuo de 
la solución evaporada en vacio contiene segdn el cro- 
matograma de capa delgada /"Fundente: benzol-metanol 
(19:1j7* espectro UV (^ ̂ ^¡=291 1ogí.*= 3*61) y
t..t d. y.01^ (positivo) aprox. 45 % d. 3,6-dioxo-17^- 
acetoxi-A-nor-B-homo-androstano y nada de material de 
partida. La cromatografía en silicagel da con mezcla 
de benzol-éter (9:1 ) 200 mg de cristales que después 
de disolver y precipitar tres veces de cloruro meti- 
lénico-metanol funden a 154-156S (100 mg) y segdn la 
prueba de mezcla y espeotro IR es idéntico al compues­
to descrito en el ejemplo 6.
EJEMPLO 9

80 mg de 3-oxo-4m,5<*(-oxido-17^-acetoxi- 
androstano se radian en dioxano en una probeta abierta 
de cuarzo con un quemador de baja presión durante 10 

horas y la solución se evapora seguidamente en vacio. 
Segdn eí test FeCl^ (positivo), cromatograma de capa 
delgada /^Fundente: benzol-metanol (19:1.27 Y espectro 
UV (?¡ = 3,41) contiene el residuo, entre otros, ma­
terial de partida y aprox. 28 % del fotoproducto des­
crito en el ejemplo 6. La mezcla de difícil separación 
se cromatografía en silicagel, eluyendo e& benzol aprox. 
4 mg de cristales unitarios del P.P. 154-1563. El com­
puesto es, segdn el punto de fusión de mezcla, espec­
tro IR y UV ( /( ggg = 291 mp, 1og^ = 3*97) idéntico 
al 3,6-dioxo-17 -acetoxl-A-nor-B-homo-androatano.



EJEMPLO 10
440 mg de ^-3,6-dioxo-17/^ -acetoxi-A- 

nor-B-homo-androsteno se dejan reposar en 10 mi de 
mezcla de anhídrido acético-piridina (1 :1 ) durante 6 

5. días a temperatura de ambiente. La solución se evapo­
ra seguidamente en vacio hasta secar y el residuo 
cristalino se filtra en solución de benzol-eter (9:1 ) 
a travós de silicagel. Resultan 350 mg de ¿\¡*'**-3- 
oxo-6,17^ -diacetoxi-A-nor-B-homo-androatadieno, que 

10. después de disolver y precipitar tres veces de acetona-
hexano funde a 120-121*, Test de FeCl^: negativo.
=4-103* (c=0,91). Espectro UV:^ 248 ^  (1ogf=3,94).
Espectro IR (CHCl^): t7=1?55, 1722, 1703, 1649, 1595, 
1255, 1165 cm**̂ .

15. EJEMPLO 11
200 mg de 1.6-dioxo-17^ -acetoíi-A-nor-

B-homo-andr os teño se hidratan en 5 mi de solución de 
carbonato potásico metanólica saturada durante 24 ho­
ras a temperatura de ambiente. Por extracción ccn éter 

20, se obtienen 150 mg de - 3 ,6-dioxo-1 7 -hidroxi-A-
nor—B—homo-androsteno, que, después de disolver y pre­
cipitar tres veces de metanol, funde constante a 156- 
159*. Espectro IR (Nujol):i7=3560, 1671, 1614 crn^

4 107* (c=1,0) Espectro U?:ltmaV=240 ¡y, 311 
25. (1og^=3.91:3.82).

EJEMPLO 12
80 mg de ¿¡J-3,6-dioxo-17/%? -acetoxi-A-nor-B- 

homo-androsteno se disuelven en 20 mi de etanol y se 
mezcla con una solución de 0,5 g de acetato de cobre 

30. y 2 g de acetato sódico en 20 mi de agua. La solución
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de reacción se tiñe inmediatamente verde. Después de 
15 minutos se vierte en agua y se extrae con benzol. 
Después de evaporar la fase orgánica en vacio resul­
tan 94 mg de cristales verdes que son unitarios segdn 

5. el cromato grama de capa delgada fundente: benz ol­
ma taño 1 (19:1JZ* Después de cristalizar tres veces de 
cloruro metilénico-metanol se obtienen 40 mg del com­
plejo de cobre de ^  ̂-3,6-dioxo-17/^-acatoxi-A-nor- 
B-homo-androsteno que se descompone a 300-3103. Espec­

io. tro UV:l\max " 332 (l°gí= 4,14), 246 nyi (íogf^
4,31)* Espectro IR (CHOl )í^- 1721, 1595, 1565, 1498,

1 ? ^1260 ccT'. (
EJEMPLO 13 ¡

580 mg de 3,6-dioxo-17^ -acetoxi-A-nor-B- 
15. homo-andró s taño se acetilizan durante 4 dias en mezcla

de anhídrido acético-piridina (1 :1 ) a temperatura de 
ambiente. Después de evaporar la solución de reacción 
en vacio y filtración del residuo cristalino en solu­
ción de benzol-éter a través de silicagel se obtienen 

20. . el ^-3-oxo-6,17-diaoetoxi-A-nor-B-homo-androsteno,
que después de disolver y precipitar tres veces de 
acetona-hexano funde ociábante a 147-149^ (425 mg). Es­
pectro UV:^Tn.T= 254 (logf=3,87) Espectro IR (CHClj)
:J^1745, 1720 (fuerte), 1638, 1255, 1160 cm"^. =

25. -103 (c *= 1 ,0).
EjmCPLO 14

80 mg de 3,6-dioxo— 17^-acebxl-A-nor-B-homo- 
androstanc se disuelven en 20 mi de etanol y se mez­
clan con una solución de 0,5 g de acetato de cobre y 

30. 2 g de acetato sódico en 20 mi de agua. La solución
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qup ae tiñe inmediatamente de verde ee vierte, después 
de 15 minutos, en agua y con benzol se aíslan 90 mg 
de cristales verdes que son unitarios segán el croma- 
tograma de capa delgada /"fundente; benzol-metanol 
(19:1J7. Después de recristalizar cinco veces de clo­
ruro metilénico-metanol se descompone el complejo de 
cobre así obtenido del 3,6-dioxo-17/%-acetoxi-A-nor- 
B-homo-ándrostano, a 300-3103. Espectro UV:1) ̂ ^ 3 1 0

(log^- 4,33), 259 (log6 = 3,95). Espectro IR
= 1720, 157i

EJTMPLO 15
(0HC1^):^ = 1720, 1578, 1475, 1260 cm**''.

300 mg de 3,6-dioxo-17M^A-nor-B-homo-andros- 
tano se calientan con 2 mi de hidrato de hidracina en 
10 mi de etanol en el tubo de bomba durante 16 horas 
a 2103. La solución enfriada se evapora a continuación 
en vacío hasta secar y los cristales obtenido (300 mg), 
que son unitarios eegón el cromatograma de capa delga­
da /"fundente: benzol-metanol (10:1^/, se recristali­
zan dos veces de metanol. Se obtiene el derivado piras 
zólico del 3,6-dioxo-17/^ -hidroxi-A-nor-B-homo-andros-
tano del punto de fusión constante 152-1553 a¡
4- 573 (o=0,52) Espectro IR (CHC1^):^= 363Ó, 3640, 1635 
caT^ (débil). Espectro UVl\^^ ̂  227 mp, logf=3,74. 
EJEMPLO 16 ,

3 g de 3**oxo—4^,5/%-oxido47/^—acetoxi—andros— 
taño y 900 mg de dióxido de selenio se mezclan con 150 
mi de butanol tere, y 1,5 mi de ácido acótico gLacial.
La suspensión se hierve al reflujo durante 24 horas 
bajo nitrógeno y nuevamente se mezcla con 900 mg de 
dióxido de selenio y se hierve durante otras 24 horas.30



La solución obtenida se decanta del selenio separado, 
se evapora y el residuo se disuelve en áster acético.
La solución orgánica se lava consecutivamente con sn- 
lución de BHCO^ diluida, agua, una solución de sul- 

5. furo amónico, fria como el hielo, roción preparada, 
solución de amoniaco frió como el hielo, diluida, y 
agua. Mediante repetida recristalización de acetóna- 
hexano se obtienen 2 g de ^-3-oxo-4/%,5/^-oxido-17/6 
-acetoxi-androsteño del P.F. 144-145^.

10. En forma análoga se obtiene del 4/%,5/^-
epoxi-19-nor-testoterona-acetato el 1-dehidro-4^,
5/̂  -epoxi-19-nor-testoterona-acetato.
EJEMPLO 17

9 g de '^-3-oxo-17o(-metilo-17/^-hidroxi- 
15. androstadieno se dejan reposar durante 4 dias en la 

oscuridad a temperatura de ambiente en una solución 
de perácido benzoico en 140 mi de cloroformo (35 mg/ 
mi). La solución de reacción se diluye a continuación 
con áter y consecutivamente se agita con solución de 

20. yoduro potásico y tiosulfato sódico acuoso. Se obtie­
nen 9,1 g de producto en bruto que se cromatografía en 
óxido de aluminio neutro (Actividad III; triple canti­
dad).

Mezcla de benzol y benzol-éter (9:1) eluyen 
25. 1830 mg de un material amorfo que nuevamente se cro­

matografía en óxido de aluminio neutro (act. III; 60 
veces la cantidad). Aquí se obtiene con mezcla de ben­
zol-éter (9:1 ) 1015 mg de material cristalino que des­
pués de recristalizar dos veces de acetona-éter de pe- 

30. tróleo funde a 165-167^ (800 mg). ^ 105,1a (c=0,56).
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Espectro 232 (6=^9000). Espectro IR:t^=
3600, 1674, 1617 cm*^.

Se trata de una mezcla de 85 % de 3-oxo-4/%, 
5/2 -oxido-17/̂  -hidroxi-17c^ -metilo- ̂  -androeteño y 
15 % de 3-oxo-4<^ , 5o(-oxido-17/2-hidroxi-17^ -metilo- 

-andr os teño. Las fracciones de éter de ambos croma- 
togramas dan, después de recristalizar una vez de ace- 
tona-éter de petróleo, 5,3 g de material de partida 
invariado.

700 mg de la mezcla de arriba se radian du­
rante 46 horas en 200 mi de dioxano. La solución se 
evapora seguidamente en vacio. Disolviendo y precipi­
tando dos veces el producto en bruto cristalino se ob­
tienen 458 mg de /^^-3,6-dioxo-17o(-metilo-17^-hidro- 
xi-A-norrB-homo-androsteno del P.F. 126-128* *=
4 79,8* (c - 0,49). Espectro UV:H 239 (^^8200)
y 311 myi (^=6700). Espectro IR; ̂ ^3610, 1761, 1708

-1 ' .< cm '.
EJEMPLO 18

Bajo las condiciones indicadas en el ejem­
plo 4 se obtiene del compuesto bie-metilenodioxi de 
prednisolona a través del compuesto 40  ̂,5 °(- <$ 4/2 , 
5/2-oxido correspondiente obtenido según las indica­
ciones del ejemplo 1 , el compuesto 17,20; 20,21-bis- 
metileno-dioxi del -3,6,20-trioxo-1 1/2 ,17 o/, 21-
trihidroxi-A-nor-B-homo-pregneno. Este da, después de 
la hidrólisis, el A^-3,6,20-trióxo-11/2 ,17o(,21- 
trihidroxi-A-nor-B-homo^pregneno libre.

En forma análoga suministra la radiación del 
¿^-3-oxo-4ot,5o(- y -4/^,5/3-oxido-17/3-aoetoxi-19-30.



5.

10.

15.

20.

25.

1nor-androsteno descrito en el ejemplo 16, el ^  -3,6- 
dioxo-17^ -acetcxi-A-nor-B-homo-androsteno.
EJEMPLO 19

200 mg de 3,6-dioxo-17^ -acetoxi-A-nor-B-
homo-androatano ae disuelven en 10 mi de ácido acético
glacial saturado con ácido clorhídrico y ae mezcla con

horas
2 mi de mercaptano metílico. Después de 4$/ se elabora, 
obteniéndose en rendimiento prácticamente cuantitati- 
vo el ** ̂ -metilomercapto-6—oxo-17/% -acetoxi-A-nor-
B-homo-androsteno del P.P. 166-1679. Zp = 4 1249 
(c = 0,67). Espectro BVsUpgg = 319 ayi, (log<Ê = 4,02). 
Espectro IR (CHC1^):^= 1720, 1624, 1255 cm**\ Median­
te desulfuración reduotiva con níquel Raney da el com­
puesto el 6-oxo-Hb/ -ac etoxi-A-nor-B-homo-androatano 
que funde a 114-115*. - 4 115* (c * 0,67). Es­
pectro IR (CHCl^): ̂ =1723, 1692, 1255 cm**1, que median­
te ulterior hidrólisis se transforma en el conocido 
6-oxo-17o( -hidroxi-A-nor-B-homo-androetamo (P^F. 160- 
1619; . 4 141* (C = 0,61).
EJEMPLO 20 .

1 5250 mg de ^  ' -2-oxo-6,17-diacetoxi-A-nor- 
B-homc-androstadieno se hidratan en 20 mi de benzol con 
250 mg de carbón de palladlo al 5 %. Recepción de 
25 mi en 20 minutos. La solución liberada del catali­
zador se evapora en vacio y el residuo se cromatogra­
fía en 7 g de AlgO^ ácido (actividad II). Con mezcla 
de héxano-benzol (1 :1 ) se aíslan 85 mg de cristales 
que, después de disolver y precipitar dos veces de 
éter-pentano y sublimación en alto vacio, funden a 
139-1409 ¿o¿JKp = -1129 (c = 0,49).30



- 23

'5.

10.

15.

20.

25.

30.

El preparado ea el 3-oxo-1 -ac etoxi-A-
nor-B-homo-androstaño puro.
EJEMPLO 21

150 mg de ^-3-oxo-6,17/6-diacetoxi-A-nor- 
B—homo-androsteno se hidratan en presencia de 150 mg 
de carbón de palladlo al 5 % en 5 mi de benzol. Se 
obtiene una mezcla que se cromatografía en 5 g de 
AlgOg ácido (actividad II). La mezcla de hexano-benzol 
(1:1) suministra asi 50 mg de 3-oxo-17/%-acetoxi-A- 
nor-B-homo-androstano que se disuelve dos veces de 
éter - pantano y se sublima en alto vacío; P.F. 139- 
140a. ¿o(_7p . -1169 (c^0,43). Espectro IR (CHCl^): 
max= 1727, 1258 cm**̂ . El compuesto es idéntico al 

preparado descrito en el ejemplo 20.
EJEMPLO 22

10 mg de 3-oxo-17^%-ac etoxi-iA-nor-B-homo- 
amdrostano se dejan durante 48 horas a temperatura 
de ambiente en solución de KQH metanálica saturada. 
Después de elaborar se obtienen 8 mg de 3-0x0—1*^ — 
hidroxi—¿-ñor—B—homo—andros taño que después de disol­
ver y precipitar cuatro veces de acetona—hexsno fun­
de a 129-1309. Espectro IR (CHC1^):1\ 3620, 1725
cm"1.
EJEMPLO 23

1^5 g dé ^-3t20-dioxo-4,5-oxido-17^(-ace- 
toxi—pregneno en 500 mi de dioxano se radian durante 
72 horas con un quemador de baja presión (tempera­
tura: 26-299) y la solución se evapora seguidamente 
en vacio. El residuo ae disuelve en 50 mi de alcohol, 
se diluye con 150 mi de éter y en el embudo separador



se mezcla con 10 mi de sosa caustica al 10 % fría
como el hielo en $0 mi de agua. Después de extraer 
exaustivamente con sosa caustica se reúnen los ex­
tractos alcalinos y se acidifican con ácido clorhi- 

5. drico diluido, con lo que se obtienen 850 mg de
^-3,6,20-trioxo-17o( -acetcxi-A-nor-B-homo-pregneno 
en bruto. Después de cristalizar de cloruro metilé- 
nico-éter funde el compuesto limpio a 198-199*
^ 4-763 (c = 0,945). En el cromatograma de capa del- 

10. gada (sistema: henzol/metanol 9:1 ) se ve solo una 
única mancha.

La parte no reaccionada con sosa cadstica 
as de 0,5 g y representa material de partida invaria,-
do.

15. B1 material de partida se puede obtener de
la manera siguiente:

10 g de -3,20-dioxo-17°(-acetoxi-pregneno 
se disuelven en 100 mi de cloruro metilénico y 300 mi 
de metanol y a 03 se mezcla gota a gota con 60 mi de 

20. peróxido de hidrógeno al 30 % y 20 al de sosa caus­
tica al 10 % y se agita durante 27 horas a 03. La 
mezcla de reacción se vierte entonces en agua de hie­
lo y se extrae con cloruro metilénico y éter. Des­
pués de lavar neutro, secar y evaporar en vacio se 

25. obtienen 9 g del 3,20-dioxo-17c^ -acetoxi-4,5-oxido-
pregnano en bruto, que sin ulterior limpieza se em­
plea para la etapa siguiente.

5*16 g de 3* 20-dioxo-170f-acetoxi-4,5-oxido- 
pregnano en bruto se disuelven en 7$ mi de alcohol 
amílico terciario. Después de agregar 2,5 mi de ácido30.
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acético glacial y 0,5 g de mercarlo se calienta hasta 
hervir y agitando bien se gotea ana solución de 2,5 g 
de dióxido de seleñió en 32 mi de alcohol amílico. 
Después de 14 horas se enfria, se filtra en vacio a 
través de una capa de nerita y el filtrdo se evapora 
en vacio. El residuo se recibe en éater acético y con­
secutivamente se lava con solución de yoduro potásico 
al 10 %, solución de tiosulfato sódico al 20 %, solu­
ción de sosa al 10 % y agua. Después de evaporar el

1disolvente se obtienen 5.78 g de /\ -3,20-dioxo-4,5- 
oxido-17o( -acetoxi-pregneno en bruto que, después de 
filtrar a través de óxido de aluminio (actividad II) y 
cristalización de cloruro metilénico-éter, funde a 
203-212 .̂
EJEMPLO 24

1 g de ^-3,6,-20-trioxo-1?o(-acetoxi-A- 
nor-B-homo-pregneno se hidratan en presencia de 1 g de 
carbón de palladio al 5 % en 100 mi de benzol. Después 
de la recepción de la cantidad de hidrógeno calculada 
para 1 mol. se filtra del catalizador y se evapora.
El residuo es el 3,6,20-tricxo-17o<'-acetoxi-A-nor-B- 
homo-pregnano que después de cristalización de éter 
funde a 221-2243; = 423 (c = 0,164).

En forma análoga se reduce el -3,6-dioxo- 
17 c(-hidroxi-A-nor-B-homo-androsteno descrito en el 
ejemplo 17 al 3,ó-dioxo-^^-metilo-l^ -hidroxi-A- 
nor-B-homo-androstano del P.F. 158-1603;
4343 (0 = 0,921).
EJ*RMPT<n OS

4,15 g de -3-oxo-4,5-oxido-17^(-metilo-
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17^-acetoxi-androstono en 500 mi <& dioxano se ra­
dian durante 72 horas oon un quemador de baja pre­
sión (Temperatura: 26-303) y se elabora segdn los da­
tos en el ejemplo 23* La parte soluble en sosa cada- 
tica es de 3.63 g y representa el -3,6-dioxo-17e¿ -
metilo-i*^ -acetoxi-A-nor-B-homo-androsteno que, des­
pués de cristalización de cloruro metilónico-óter, 
funde a 206-2103.

La reducción catalítica del producto de 
arribaren solución de benzol en presencia de carbón 
de palladlo al 5 % da el 3*6-dioxo-17c¿ -metilo-IT/^- 
acetoxi-A-nor-B-homo-androatano.

El material de partida empleado para la ra­
diación se puede obtener de la manera siguiente:

¿\4-3-oxo-17o( -metilo-17/%-acetoxi-andros- 
teno se oxida segtSn las indicaciones del ejem-plo 23 
con peróxido de hidrógeno alcalino al 3-oxo-4,5-oxido- 
17<^-metilo-17/^-acetoxi-androstano (P.P. 119-1213, de 
acetona-hexano) y a continuación se deshidrata median­
te dióxido de selenio al ^-3-oxo-4,5-oxido-17o/- 
metilo-1 T¡̂  -acetoxi-androsteno.
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EJIMPLO 26
3 g d* ̂ ^-3-oxo-4,5-cxido-20 -acetoxi-

pregneno en 500 mi de dioxano se radian con un quemador 
de baga presión (Temperatura: 27-303) y se elabora según 
las indicaciones del ejemplo 23. La parte soluble en sosa 
cáustica suministra 2,16 g de -3.6—dioxo—20 ̂  —acetoxi—
A—ñor—B-homo—pregneno, que deepuás de recristalización 
de cloruro me ti láni co-á t er, funde a 161-1633. ^¿7^ *
4*1343 en cloroformo (c * 0,511). Al mismo tiempo se 
recuperan 550 mg de material de partida.

El material de partida arriba indicado se puede 
obtener de la manera siguiente:

El ̂ 4-3-oxo-20 (3-hidroxi-pregneno del P.F. 
167-1703 sé oxida según las indicaciones en el ejemplo 
23 con peróxido de hidrógeno alcalino y el producto en 
bruto obtenido se trata con anhídrido acátioo-piridina 
y el 3-oxo-4,5-oxido-20^-acetoxipregnano se deshidrata 
mediantedióxido de selenio al /\^-3-oxo-4,5-oxido-20 0 -  
acetoxi-pregneno.
EJEMPLO 27

2 g de -3.6-dioxo-20 /^-acetoxi-A-nor-B-homo-
pregneno se hierven en 50 mi de solución de carbonato 
potásico metanólico saturado, durante 32 horas, bajo 
nitrógeno y se elabora según las indicaciones en el ejemplo 
11, con lo que se obtienen 1,74 g de ¿\J-3,6-dioxo-20 % - 
hidroxi-A-nor-B-homo-pregneno en bruto que, despuás de 
recristalizar de cloruro metilánico-áter, funde a 148-1493 

** "*̂ 93 (o - 0,937).
B.TTMTT.n 2R

800 mg de ̂ -3,6-dioxo-20p^hidroxi-A-nor-B-30.
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homo-pregneno se hidratan en 200 mi de benzol en presencia 
de 800 mg de carbón de palladlo ai 5 %* Después de la 
recepción de la cantidad de hidrógeno calculada para 1 mol, 
ae filtra del catalizador y el filtrado ae evapora en vacio. 
El 3,6-dioxo-20j3 -hidroxi-A-nor—B-homo-pregnano obtenido 
después de cristalización de éter-pentano, funde a 117-118a. 
EJB3PL0 29

1,5 g de lactona del A  -3-oxo-4.5-oxido-17 0 - 
hidroxi-17c) -(0 -carboxietilo)-androsteho en 500 mi de 
dioxano ae radian durante 72 horaa en un quemador de baja 
presión (temperatura 26-29*), la solución se evapora 
entonces en vacío y se elabora como indicado en el 
ejemplo 23. B1 extracto de aoaa cáustica representa la 
lactona del ¿^*-3,6-dioxo-170 -^idroxÍ-174 -( P-carboxi- 
etilo)-Á-nor-B-homo-androsteno; después de recristaliza- 
ciÓn de cloruro metilénico-éter funde a 185*186* =
485*.

Mediante hidratación catúlitica según las indi­
caciones en él ejemplo 6 se obtiene de ésta la lactona 
del 3,6-dioxo-170-hidroxi-17c{-( 0 -carboxietilo)-A-nor- 
B-homo-androstano, que, después de disolver y precipitar 
de cloruro metilénico-éter, funde a 193-194*. Los A-nor- 
B-homo-esteroides obtenidos tienen también eficacia 
diurética y muestran un efecto anti-aldesterÓnico.

El material de partida se puede obtener de la 
laetona del A^-3-oxo-17 0 -hidroxi-17 **( 0 -carboxietilo)- 
androsteno mediante oxidación con peróxido de hidrógeno 
y ulterior deshidratación mediante dióxido de selenio 
según las indicaciones en el ejemplo 23.



10.

15.

20.

25.

30.

EJBSÍPLO 30.
La radiación da -3.20-dioxo-4.5-oxido-pregneno

según las indicaciones del ejemplo anterior da el /\l-3.6.20 
-A-rnor-B-homo-pregneno que en la reducción catalítica 
de la doble unión en la posición 1,2 da el 3,6,20-trioxo- 
A-nor—B-homopre gnano.

El material de partida de arriba se poede obtener 
de progesterona por epoxidación y deshidratación con 
dióxido de eelenio según el ejemplo 23.
EJEMPLO 31.

En la radiación de los siguientes materiales de 
partida, que se obtienen según el ejemplo 23 de las 
/ v - 3-cetonas correspondientes, se logran los productos 
de radiación mencionados bajo B:
A.Materiales de partida: B.Productos de radiación
1 -dihidro-4,5-oxido-testololactona 1-dehidro-6-oxo-A-nor-

B-homo-testololactona
/\^-3-oxo-4,5-oxido-colesteno A ̂-3,6-di oxo-A-nor-B-homo-colesteno P.P. 97S 

(de pentano)
A ^  -3-oxo-4,5-oxido-espirosteno -3,6-di oxo-A-nor-B-nómo-espirosteno
EJEMPLO 32.

Si una solución de 1,5 g de A  ̂ -3.20-dioxo-4.5- 
oxido-17c( -capronilcxi-pregneno en 500 cm3 de dioxano se 
radian según las indicaciones del ejamplo 23 y se elabora, 
entonces se obtiene del producto de reacción por extracción 
con sosa cáustica diluida fría como el hielo y acidifica­
ción del extracto con ácido clorhídrico el A^-3.6.20- 
trioxo-170^*capronlloxi-A-nor-B-homo-pregneno.

En forma análoga se puede transformar el A ^-3.20- 
dioxo-4,5-oxido-174 -metilo-pregneno en el A*-3,6,20-



trioxo-17^ -^etilo-A-nor-B-&omo-pregnenoí
Los materiales de partida se obtienen partiendo 

del ¿^-3,20-dioxo-17 ̂ -caproniloxi-pregneno, résp. /¡^-3,20i 
-dioxo-17 o(^netilo-pregneno mediante oxidación con peróxido 

5. de hidrógeno, seguido de deshidratación con dióxido de 
selenio según las indicaciones del ejemplo 23.
EJEMPLO 33.

1,5 g de /\1 -3-OXO-4.5-oxido-7 ̂  -me tilo-17 ̂  - 
¡acetoxi-androsteno en 500 cm3 de dioxano se radian como 

10. descrito en el ejemplo 23, con lo que se obtiene el
A^-3.6-dioxo-7a -metilo-17^ -acetoxi-A-nor-B-homo- 
androsténo.

En forma análoga se transforma el A ^  -3-oxo-4.5- 
oxido-7^ y 17 c{-dimetil-17 ̂  -hidroxi-androsteno en el 

15. A  ̂ -3.6-di oxo-7a <^. 17 o( -dimetilo-17^ -hidroxi-A-nor-B-
homo-androsteno.

EL -3-oxo-4,5-oxido-7 ̂  ̂ metilo-17 -acetoxi-
andrósteno y el A ^  -3-oxo-4.5-oxido-7 ̂ . 17 V-dimetilo-17 - 
hidroxi-androateno se obtienen por ejemplo por reacción 

20. del A 3  '4-3-OXO-7 ̂ -metilo-17^-acetoxi-androstadieno y 
^  ̂ -3-oxb-7^, Í7^ -dimetilo-17 ̂ -hidroxi-androstadieno 
con perecido benzoico según las indicaciones en el 
ejemplo 1.

' EJEMPLO 34.
25. En la hidratación catalítica según las indica­

ciones en el ejemplo 6 se obtienen de los compuestos 
mencionados bajo A los productos de hidratación descritos 
bajo B:
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A.Materialee de partida
/\^-3.6.20-trioxo-17 - 3,6,20-trioxo-17<^ -caproniloxi-A-nor-B-hdio-pregneno caproniloxi-A-nor-B-homo-

pregnano
-3,6,20-tri oxo -17^- 

metilo-A-nor-B-homo-preg-pregneno
3,6,20-trioxo-17 ̂ -metilo- 
A-nor-B-homo-pregnano

 ̂-3,6-dioxo-7a o( -metilo- A-acetoxi-A-nor-B-homo- 
anarosteno

3,6^-dioxo-7a c( -metilo-17/^ 
-acetoxi-A-nor-B-homo- 
androatano .

/\^-3.6-dioxo-7a , 17 c( -di- 
metilo-17/y-hidr oxi-A-4Cor-B- homo-androst eno

3,6-dioxo-7a ̂ ,17°í- 
dime til 0-17/5 -hidroxi-A- nor-B-homo-androetano.

EJEMPLO 3*5
1,5 g de -3.20-dioxo-4.5-oxido-11/3.17^ -

dihidroxi-21-acetoxi-pregneno se radian según las indica­
ciones en el ejemplo 23 y se elabora, con lo que se 
obtienen el ¿\*-3.6.20-tri oxo-11/%. 17o( -dihidroxi-21- 
acetoxi-A-nor-B-homo-pregneno y el ̂ - 3 , 6 , 20-trioxo- 
11/^,17o{ ,21-trihidroxi-A-nor-B-homo-pregneno formado 
por hidrólisis parcial durante la extracción con sosa 
cúuatioa del anterior.

Según las indicaciones en el ejemplo 6 ee pueden 
transformar loa productos de radiación descritos mediante 
hidratación oatalitica en el 3*6,20-?trioxo-11/$,17<^- 
dihidroxi-21-acet oxi-A-nor-B-homo-pregnano y el 3,6,20- 
trioxo-11 /?,17 ̂ ,21 -trihidroxi-A-nor-B-homo-pregnano.

El material de partida empleado mús arriba se 
obtiene del ^-3,20-di oxo-11 ̂  , 17^ -dihidroxi-21-
aeetoxi—pregnadieno por reacción con perúcido benzoico 
según las.indicaciones en el ejemplo 1.
EJEMPLO 36

1,8 g del derivado 17*20$ 20,21—bie^netileno— 
dioxi de prednieolona se dejan repoaar en la oscuridad, 
a temperatura de ambiente, durante 7 dias en una solución
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de perecido benzoico en 100 cm3 de cloroformo. La solución 
de reacción ae diluye a continuación con óter y consecuti­
vamente se lava con solución acuosa de yoduro potásico y 
tioeulfato sódico, agua, solución de hidrogenpcarbonato 
sódico y nuevamente oon agua. Despuós de evaporar se 
obtienen 1,4 g de una mezcla que contiene el derivado 
17,20;20,21 -bismetilenodioxi de la 4t(,5^** y 4^, 5 ̂ -oxido- 
prednisolona.

1,4 g de la mezcla de arriba se radian en 17Ó 
cm3 de dioxano durante 14 horas con una lámpara de mercurio 
de baja presión. Despuós de elaborar segán las indicaciones 
en el ejemplo 23 se obtienen 420 mg del derivado 17,20;20,
21 -bismetilenodioxi del /\^-3.6.20-trioxo-11 (̂ ,17 o^,21- 
trihidroxi-A^ior-B-homo-pragneno, que despuós de filtra­
ción a travós de silicagel, decoloración con carbón animal 
y cristalización de acetona-óter de petróleo funde a 
210-230* bajo descomposición; - -7* (o = 0,7)
Espectro U V : ^ ^ .  ==236 resp. 310 mi ( f  = 8000 ó 6080).

1000 tableta* cada una con 5 mg de material
activo
Componentes :
3,6,20-trloxo-l7 p-acetoxi-A-nor- B-homo-pregnano 5,0 g
Lactosa 70,0 g
Gelatina 3,0 g
Fóeula de trigo 40,0 g
Fóoula de maranta 15,0 g
Bstearato de magnesio 0,7 g
Talco S.3 K 

140,0 g
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Elaboración
La mezcla del material activo con la lactosa 

y la fácula de trigo se humecta con ana solución de 
gelatina al 16 % para obtener así una masa fácilmente 
plástica. Esta se granula en lá fornea conocida y despuás 
de secar a 40e se pone mediante tamices al tamaBo de 
granulado usual. Al granulado secado se le agrega la 
fácula de maranta, el estearato de magnesio y el talco, 
se mezcla y se prensa a tabletas de 7 mm de diámetro. 
EJEMPLO 38

1000 tabletas, cada una con 1 mg de material
activo
Cdnoonentes

A ^  -3,6,20-trioxo-l 7^ -acetoxi- Alnor-B-homo-pregneno 1,0 g
Lactosa 53,0 g
Gelatina 1,0 g
Fácula de trigo 39,5 g
Estearato de magnesio 0,3 g
¡Palco 5,2 g

100,0 g
La elaboración es como descrita en el ejemplo 37* 
EJHHPLO 3Q

1000 tabletas, cada Una con 1 mg de material
activo
Componentes

A ^  -3,6-dioxo-17¿\ ̂ metilo— -hidroxi-A-^or-B-homo- androsteno 1,0 g
Lactosa 50,0 g
Aoido salicílico coloidal con
fácula hidrolizada 5,0 g
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Fácula de trigo 20,0 g
Fácula de maranta 9*0 g
Esteardto de magnesio o.7 g
Talco 4,3 g

90,0 g

La elaboración como descrita en el ejemplo 37.
EJEMPLO 40

En la forma descrita en el ejemplo 37-3$ se 
pueden preparar tabletas, cada una con 25 mg de lactina 
del -3,6-dioxo-17/? -hidroxi-17 -(/^-carboxietilo) -A-
nor-B-homo-androstano o con 1 - 5 mg del material activo
descrito en los ejemplos siguientes.
TMT3MPT.0

1000 lengüetas, cada una con 1 mg de material
activo
Componentes

A ^ - 3,6,20-trioxo-1 1 ^,l7 <aí,21-
Wihidroxi-A-nor-B-homo-pregneno 1 g
Lactosa 100 g
Sacarosa 229 g
Ácido estearínico 3 g
Talco 17 g

350 g
Elaboración

La mezcla del material activo con la lactosa 
se humecta con una solución acuosa, de la sacarosa y se 
granula en la forma usual. Despuás de secar se mezcla el 
granulado tamizado eon ácido estearinico y talco y se 
prensan las lengüetas.
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EJEMPLO 42
100 ampollas de aceite, cada una con 25 mg/ml 

de material activo 
Componentes

3,6-dioxo-17¿? -acetoxi-A-nor- 
B-homo-androsteno 2,5 g
Alcohol bencílico 10 mi
Aceite de sósamo 90 mi
El material activo se disuelve en alcohol bencí­

lico y la solución agitada se diluye con aceite de sósamo 
caliente esterilizado. 1 mi de esta solución, que contiene 
los componentes en la proporción cuantitativa arriba 
indicada, se llena en ampollas y óstas se esterilizan 
durante 1,5 horas a 1603.
EJEMPLO 43.

100 ampollas de aceite, cada una con 10 mg/ml de 
material activo 
Componentes.

-3.6-dioxo-17/% -acetoxi-A-nor- 
gl&omo-androstano 1,0 g
Aceite de sósamo neutro estabi­
lizado 100 mi

Elaboración
En un matraz de 100 mi se disuelve el material 

activo en 5-10 mi de acetona pura y la acetona se evapora. 
Ei residuo se disuelve en aceite de sósamo esterilizado 
mediante calentamiento durante 2 horas a 1$oa y la solución 
se filtra a travós de un filtro de vacio de cristal# 1 mi 
del filtrado se llena en ampollas y óstas se esterilizan 
mediante calentamiento durante 1& horas a 1603.
K.TKMT3T.O AA

En la forma des orita en los ejemplos 42 y 4330.
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se pueden preparar ampollas de aceite que contienen 
cada una 10 - 25 mg de ¿^'^-3-oxo-6,17/%-diacetoxi-A- 
nor-B-homo-androst adieno, -3,6-dioxo-17/y-acetoxi-19-
nor-A-nor-B-homo-androsteno, /\*-3.6,20-trioxo-17^( - 
caproniloxi-A-nor-B-homo-pregneno o 3,6-dicxo-7o(-metilo- 
17^ -acetoxi-A-nor-B-homo-androstano.

N O T A

Descrita suficientemente la naturaleza del 
invento así como la manera de realizarlo en la práctica, 
debe haceree constar que laa disposiciones anteriormente 
indicadas son susceptibles de modificaciones de detalle 
en cuanto no alteren su principio fundamental. Tambián 
se hace constar que el invento se refiere a las solici­
tudes da patentes suizas núms. 3533/62 de 23 marzo 1962, 
9844/P2 de 17 agosto 1962 y 14422/62 de 7 diciembre 1962 
y 2880/33 de 7 marzo 1963; siendo lo que constituye 
la esencia del referido invento y por lo que se solicita 
Patente de Invención por 20 años en EspaRa* "Procedimiento 
de obtención de A-nor-B-homo-eeteroides"; caracterizándose 
por lo siguiente:

1S.- Procedimiento de obtención de A-nor-B-homo- 
esteroides, caracterizado porque los 3-oxo-4,5-esteroides 
se radian con luz ultravioleta y, si se desea los 3,6ydioxo- 
A-ñor-B-homo-esteroides se transforman de modo conocido 
en sus derivados funcionales y/o sales metálicas y, si 
se deeea, se hidratan los A^-3-oxo-6-aclloxi-A-mor-B- 
homo-esteroides obtenidos.

22.- Procedimiento según la reivindicación 12, 
caracterizado porque la radiación se efectúa en un disol­
vente orgánico.30



3a.- Procedimiento según las reivindicaciones 
1 y 2, caracterizado porque la radiación se efectúa en 
dioxano.

4a.- Procedimiento según la reivindicación 1*, 
caracterizado porque los 3,6-dioxo-A-nor-B-homo-eateroidee 
obtenidos se tratan con medios acilantea y los 6-enolacilatos 
obtenidos se aíslan.

5a.-. Procedimiento según las reivindicaciones 
1-4, caracterizado porque los 6-enolacilos obtenidos Be 
hidratan catalíticamente a 3-oxo-A-nor-B-homo-esteroides 
saturados, insustituidos en 6.

6B.- Procedimiento según la reivindicación 1a, 
caracterizado porque los 3,6-dioxo-A^nor-B-homo-esteroides 
formados se transforman oon sales de cobre-2, en sus 
complejos de oobre.

ya.- Procedimiento según las reivindicaciones 
1-6, caracterizado porque los A-nor-B-homo-esteroides obteni­
dos se hidratan con grupos hidroxílicos y/o cetónicos 
funcionalmente modificados.

8a.- Procedimiento según las reivindicaciones 
1-7, caracterizado porque como materiales de partida se 
emplean los 3-oxo-4o(.,5 4.- o -4 ,5/^-esteroides.

$e.- Procedimiento según las reivindicaciones 
1-8, caracterizado porque como materiales de partida se 
emplean los 3-oxo-4,5-oxido-androstaños o -19-nor-andros- 
tanos o sus derivados 1-dehidro.

10a.- Procedimiento según las reivindicaciones 
1-8, caracterizado porque como materiales de partida se 
emplean los 3-oxo-4,5-oxido-pregnanos o 19-nor-pregnanos 
o sus derivados 1-dehidro.
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