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MEMORTA DESCRIPTIVA

El presente inventé se refiere a D-homoese
teroidess Mas particularmente el invento se refiere a
D~hiomoesteroldes, a un procedimiento para su prepara-
5 cibn y a los preparados farmacduticos que los contie=
neri, ‘ '
Los D—homoesteroides_ proporcionados por el

presente invento son compuestos de la £érmula gencral

10
15 ,g/" (1)
A
20 en donde _
La 1fnea de trazos e;za el anillo A representa un
enlace carbono-~carbono opcional
X e Y juntos representan un enlace oxfgeno-car-
bono o
o 25 X representa un 4tomo de hidrégenoc e
) Y representa un grupo de hidroxilo y
R6 representa un ftomo de hidrégeno y
R7 representa un 4tomo de hidrdgeno o un grupo
aciltio o N
30 R6 v R’ Juntos representan un enlace carbono-car~

bono, y sus sales fisiolbgicamente compatibles.
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: Tal como se utiliza en esta descripcisn el tére
mino "acilo" se refiere al radical de un Acido carboxflico
aliféticorsaturado o insaturado, un Scicdo carboxflico ci-
cloaliftico, araiifético o arogético que contiene; de e
preferencia,bls 4tomos de carbono a lo sumo, BEjemplos dé
estos 4cidos son 4cido £6rmico; deido ac8tico, &cido pivé=-
lico, 4cido propiénico, Acido butfiico, cido caproico, =
Zcido enintico, 4cido undecilénico, 4cido oleico, 4cido
clclohexilpropidnico, 4cido ciclopentilprogi§nico, Acddo
fenilacébico y &cido benzoicoiiosaruposaci}icoaespecialmente '

pz;eferidoa s0n grupos dé C, .~alcanoilojespecialmente el grupo

de acetilo. En calidad delsgles fisioldglicamente compatim
bles de los Acidos de la férmula I entran en considera=
ci6n, en parbicular, sales de metal alcalino (por ejemplo
iae sales sddicas y potisicas), sales de amonio y sales
de metal alcalinotérreo (por ejemplo las sales de calcio).
Las sales de potasio son las sales preferidas.

El grupo metflico en la posicidn 6 puede tener la
configﬁraci6n alfa o beta, prefiriéndose los is8meros de
6alfae-metilo,

Una clase preferida de compuestos de la f£féromu-~
la I comprende aquellos en donde R7 representa un grupo de
aciltio, especialmente un grupo de Cl~ 7~alcanoiltio.
Ademis se prefieren las lactonas de la f8rmmla I,

De éonformidad con el procedimiento proporcionado por el
présente invento los D-homoesteroides antes citados (o sea
los compuestos de la férmula I y sus sales fisioléglcamen=
te compatibles) se preparan

a) hidrogenando o isomerizando un D-homoesteroie

de de la £8rmula general
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(IX)

en donde

X, & Yy R7

tienen el significado antes indicado, o
una sal respectiva,
b) haciendo reaccionar un D-homoesteroicde

de la £8rmula general '

(IXT)

en donde ‘

X e Y tienen el significado antes indicado, o una

sal respectiva con un compuesto de la £érmula general
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en donde
R7 tiene el sipgnificado antes indicado, o bien

¢) deshidrogenando un D-honoesteroide de

la forsmla general

(Iv)

\\\ 7
R
HiC z§6

en donde
X, Y, R6 y R7 tienen el significado antes indicado,
o una sal respectiva en la posicién 1,2 y)o, cuando R6 v R7
representan, cada uno, un 4tomo de hidrdgeno, en la posicién
6,7
o bien
- d) disociando el anillo de lactona presente en

un D<homoesteroide de la f£8rmula general
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(v)

en donde
lag lfneas de trazos en las posiciomes 1,2 y

6,7 representan enlaces carbono~carbono opcionales,

o bien

e) lactomizando un De~homoesteroide de la

£6rmula general

(vI)

en donde

las lfneas de trazos en las posiciones 1,2 y
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6,7 representan enlaces carbono~carbono opcionales

o una sal pespectiva,
o bien

£f) oxidando un D-homoesteroide de la £8r

mula general

(vIz)

en donde
X e ¥ tienen el significado antes indicado, o una

sal respectiva para obtener una delta4-, delta4’6- o delw=

tal’4’6~3~cetona.

La hidrogenacidén del grupo 6=metiléni-
co presente en un D-homoesteroide de la férmula II segdn
1la modalidad a) del procedimiento puede llevarse a cabo
en forma ce por s{ conocida utilizando catalizadores de
hidrogenacién (por ejemplo catalizadores de metal noble
tal como paladio).

La isomerizacién del grupo 6-metilénico
presente en un D=homoesteroide de la férmmla II con la for-
macidn de una 6-metil—de1ta6~agrupaei6n puede llevarse a =
cabo, asimismo, en forma de por sf conocida (por ejemplo

catalfticamente). Los catalizadores de isomerizacién apropia
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dos son, por ejemplo, catalizadores metdlicos tal como los
que se utilizan, por ejemplo? en hidrogenaciones, especial=
mente paladio en etancl. Convenieatemente en calidad de ag
tivador para el catalizador se adiciona un donador de hidrd
geno tal como ciclohéxano, Pueden evitarse reacciones se=
cundarias indesables, tal como hidrogenaciones mediante el
donador de hidr&geno, tamponando la mezeclas

Segdn 1a modalidad a) del procedim1ento
se obtienen compuestos 1,2-saturados de la f£érmula I en -
donde R6 v R’ representan, cada uno, un 4tomo de hidrdge=
ne o R6 y R7 representan, junbos, un enlace carbono=carbo
no.

La introduceién de un grupo aciltio R?
en un D~homoesteroide de la férmula TII segfin la modalidad
b) del procedimiento puede llevarse a cabo en forma de por
sf conocida haciendé reaccionar un D-homoesteroide de la
£8rmula IIT con un Acido tiocarboxflico apropiado, La
reaccibn puede llevarse a cabo en un disolvente inerte tal
como &ter (mor ejemplo dioxano o tebrahidrofuranc), un alwe
cohol {por ejemplo metanol o etancl) o un hidrocarbono clo
rado (por ejemplo cloroformo). Albernativamente el 4cido
tiocarboxflico se utiliza, convenientemente, en exceso y
por consiguiente sirve como el disolvente.

Segin la modalidad b) del procedimiento
se obtienen compuestos 1,2~ saturados de la férmula I en
donde R6 representa un ftomo de hidrégeno y R7 representa
un grupo aciltio.

La 1,2«deshidrogenacién de un D-homoes=
teroide de la formula IV segfin la modalidad ¢) del proce=
dimiento puede llevarse a cabo en forma de por sf conocidaj

por ejemploy, en forma microbioldgica o por medio de agentes
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de deshidrogenaciln tal como didxilo de selenioy 2,3~cli-
cleéoés,6~dicianobenzoquinona, cloranilo, triacetato de
talio o tetréadétato de plomos Los nicroorganismos aprow-
plados pavra la 1}Z~deshidrogenaci6n son, por ejemplo Schiw
gomycetes; especialmente los del glnero Arthrobacter (por
ejemplo A, simplex ATCC 6946), Bacillus (por ejemplo B,
lentus ATCC 13805 y B. sphaericus ATCC 7055),~Pseudomonas
(por ejemplo Ps aeruglnosa IF0 3505), Flavobacterium (por
ejemplo F, Flavescens IF0 3058), Lactobacillus (por ejem—
plo L. Brevis IFO 3345) y Nocardia (por ejemplo N. opaca
ATCC 4276)4 '

La introduccidn de un doble enlace delta6 pue
de llevarse a cabo, por ejemplo, ubilizando una benzoquino
na substituida tal como cloranilo [véase J, Am. Chem, Soce

. 82, 4293 (1960); 81, 5951 (1959) 1 o 2,3~dicloron5,6=dicia

nobenzoquinona o utilizando diéxido de manganeso [véase J.
Ame Chems Socs 75, 5932 (1953)1.

Los compuestos de 1,4,6~trisdehidro de la £4r
mula I pueden obtenerse también directamente utilizando 2,3=
dicloro~5,6=dicianobenzoquinona o cloranilo,

La modalidad ¢) del procedimiento proporciona
4ybedienos, 1,4~iencs y 1,4,6~trienos de la férmula I,

La cdisociacidn del anillo lacténico presente
en un D~homoesteroide de la férmula V, de conformidad con
la modalidad d) del procedimieanto, puede llevarse a cabo

en forma de por sf conocidaj por ejemplo, utilizando una

base tal como hidréxido potdsico o hidroxido a8dico en un

disolvente (por ejemplo un alcohol tal come metanol, etaw
nol o isopropancl) a una temperatura comprendida entre

alrededor de 0°C y la temperatura. de reflujo de la mezcla,
convenlentemente a alrededor de 502C, Las sales asf obtew

nidaa, que corresponden a la base que se utiliza,
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pueden  convertirse meddante acidificacidn (por ejem

- plo utilizando dcddo clorhidrico) en los Acicdos libres de la

formula I, Estos pueden convertirse en sales mediante tra
tamiento con bases apropiadas.
5 A La modalidad d) del procedimiento proporcio-~
na compuestos de la £6rmula I en donde X representa un &=
tomo de hidrégeno e ¥ representa un grupo hidroxflico, y
sus sales,
La lactonizaciln de un D~homoesteroide de la
10 £6rmmula VI o una sal respectiva segin la modalidad e) del
procedimiento puede llevarse a cabo en forma de por sf
conocida; por ejemplo, utilizando un 4cido fuerte tal co~
mo 4cido clorhidrico, 4cido sulffrico o 4cide p~toluensul
£énico en un disolvente (por ejemplo agua, un alechol bal
15 como metanol o sus nezclas) a una temperatura comprendida
entre alrededor de =-502C y 1002C, convenienmtemente a la
temperatura del ambiente,
La oxidaciéa de un D-homoesteroide de la £6r
rmula VII segdn la modalidad £) del procedimiento puede'llg
20 varse a cabo de confornidad con el procedimiento de Oppenauer
(por ejemplo utilizando isopropilato de alumirio) o utilizan
do agentes de oxidacibn tal como tridxide de cromo (por ew-
jempo reactivo de Jones) o de conformidad con el procedi-
miento de Pfitzner-Moffatt utilizando sulfoxido de dimeti-
25 lo/diciclohexilearbodiinida (requiriendo 1la delta5-3~ceto~
na inicialmente abtenida isomerigzacidén subsiguiente a la
delta4~3-cetona) o utilizando piridina/%riéxido de azufre,
Cuando se utilizan los agentes de oxidacibn antes citados
tal como bromo/bromuro de litio/carbonato de litio en dime
30 tilformamida, o cuando la oxidacidn se lleva a cabo sepda

el procedimiento de Oppenauer en presencia de benzoquinona
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el producto obtenico contienc una agrupacidn 3-cetq~de1ta
Para obtener:un compuesbo 3-ceto-de1ta 1,4,6 de la f&rmula
I, la oxidaci&n se lleva a cébo, apropiadamente, utilizando,
por ejemplo, 2;3édiclofo~5,6~dicianobenzoquinona.
Los materiales de partida de las férmulas

II-VII anteriores, en tanto que su preparacidn no sea ya
conocida o se describa a continuacibn, pueden prepararse
de mocdlo anilogo a métodos conocidos o a métodos descritos
mas adelante,

. Los D-homoesterocides proporcionados por el
presente invento exhiben actividad farmacoldgicae
Bstos tienen, entre otros, actividad diurética y son
apropiados para bloduear la accidn de la aldosterona o
del acetato de desoxicorticosterona, Por consiguiente
pueden utilizarse, por ejemplo, como diuréticos ahorradores

de potasio o para la amortiguacién de edemas, Pueden ade

_ ministrarse, por ejemplo, en una dosificacién comprendida

entre alrededor de 0,1 mg/kg y 10 mg/kg por dia.
La actividad de los D-homoesteroides propor

clonados por el presente invento puede determinarse como
sigue:

El compuesto que ha de probarse sge adminise
tra peroralmente en una cépsula de gelatina a perros
episiotamizados y cateberdzados, Inmediatémente después

gse dnyectan los perros subcutaneamente con 0,5 micrograe

nos/%g de aldosterona., Se recoge la orina de los perros duran -

te un periodo de 6 horas. La relacién Na /k calculada a
partir de la excrecién total se toma como la medicifn paw=
ra el antagonismo de aldosterona,

Cuando el experimento anterior se llevd a cabo utilizando
7alfa~acetiltio=balf ammetile3=oxo=D=~homo=17aAlf a=~pregna=

[
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=l,16=ien=21,17a=carbolactonalcompuesto A) y 7alfa~acetil-
tiéd6élfaémetil-3~oxo-D-homo~l7aAlfa-pregna-l,4,16-trieq=
21;17a~carbolactona (compuesto B) los resultados obtenidos

se ofrecen en la Tabla sipguiente:

T AB LA
Compuesto | Dosificacién ng/kg ;§a+/Kf en 4 del testigo -
Testlgo 0 100
4 210
B 1 244
B 3 510
B 10 652

Los D-homoesteroides proporcionados por
el presente invento pueden ubilizarse como medicamentos; =
por ejemplo, en forma de preparados farmacéuticos que los
contengan en asociacidn con un material de vehfculo farma-
cdutico compatible, Este material de vehfculo puede ser
un material de vehfculo inerte orgénico o inorgémico apro
piado para administraci&nrenteral o parenteral tal como
por ejemplo, agua, gelatina, goma ardbiga, lactosa, almi-~
dén, estearato de magnesio, talco, aceites vegetales, po-
lialquilenglicoles, vaselina, etcs Los preparados farma=-
céuticos pueden adopbar forma s8lida (por ejemplo de pas=
tillas, grageas, supositorios o cipsulas) o forma liquida
(por ejemplo de soluciones, suspensiones o emulsiones) .
Los preparados farmacéuticos pueden esterilizarse y/o
pueden conbtener coadyuvantes tal como conservadores, esta=
bilizadores., agentes humectantes emulgentes, sales para

variap la presidn osmbtica o tampones.
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Pﬁedén contener también todavlfa otras substancias de valor
terapéutico,

Los preparados farmacduticos pueden prepararse
en fobma de por sf conocida mezclande un Dehomoesterioide
proporeionado por el presente invente con materiales de
vehfculo sélidos y/o lfquidos atéxicos e inertes que -se uti
lizan normalmente en estos preparados y que son aproplados
para la administracién terapéutica (por ejemplo los materia
les de vehfceulo entes citados) y, si se desea, dando a la
mezcla la forma de dosificacibn deseadas

Los ejemplos que siguen ilustran el procedimien
+o proporcionado por el presente invento:

EJEMPLO 1,
Se calentd bajo reflujo, durante 15 horas, una

mezcla de 1,0 g de 6-netilen~3~oxo~D~homo=l7aAlfa=-pregna~
-4,164dien~21,17a-carbolactona, 0,5 g de acetato sédico,
50 mg de carbén paladiado al 5% y 35 cc de ebanol, Simule
téneamente se instilaron, cada hora, 2 cc de una solucién
al 0,5% de ciclohexeno en etanol. Se separd por'filtrau
cibfn el catalizador y se evéporé el filtrado en vacfo, Se
cromatograffo el resicduo en 55 g de gel de sflice, La
elucidn con cloruro de metileno/acetona (98:2) did 820 mg de
6-metil-3~oxo=-D~homo=17aAlf a~pregna=4,6,16=trien=21,17a~
~carbolactona pura de punto de fusidn 1972~1982C (en ace-
tona/hexano) j [alfa]§§ = +412 (¢ = 0,1 en dioxano); é&psi-
16n2 = 22100, ’

La lactona anterior puede obtenerse también aci
dificando una solucidn de 17a=hidroximbemetile3=oxo=D-homo~
17aAlf a~pregna=4, 6 ,16=trien-21~carboxilato de potasio con fci
do clorhfdrico diluido,

El material de partida utilizado en ?1 primer

87
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pérrafo de este ejemplo se prepard como sigue:

Se convirtid 3=-oxo=-D-homo-17aAlfa~pregna=s,Lb=
dien~21,17a<carbolactona utilizando pirrolidina en metanol
en la enamina 3*(1~pirrolidinil)-D-hono—l7aAlfa~pregna~3,5 16
~trien=21,l7a~carbolactonas Esta enamina se hizo reaccio~
nar con formaldehigo en benceno/metanol/a;ua para obtener
6oeta~hidroximet1143uoyo~D~homo-17aAlfa-pregna-A,16~dien~
«w21l,17a~carbolactona de punto de fusién 2A69~249QC; [alfa]
= +62 (¢ = 041 en dioxano). El tratamiento de esta lactona
con Acido clorhﬂdrico acuoso en didxano atd Gumetilen-ee
woxo=D=homo~172aAlf a~pregna=d, Lo=dien~21,17a~carbolactona
de punto de fusidn 2162-2202C; [alfa]gs = +1752 (c = 0,1

en dioxano).

EJENPLO 2

Se calentd en reflujo, durante 6 horas, una sg
Iucibn de 1,0 g de G-metil=3=oxo=~D=homow~l7aAlfa~pregna~4,
6,16~brien=21,17a~carbolactona en 10 ce de Acido tdoacdti
co. Se separd por evaporacidn em vacio el Acido tioacdti~
co en exceso y se cromatograffo el residuo en 100 g de gel
de sflice. La elucidn con hexano/acetona did 0,9 g de 7al
fa-acetiltio-6alfa-metil-3-oko-D-homol?aAlfa-pregna—A,16-
~dien=21l,l7a~carbolactona pura de punto de fusidn 2159~
2172C (en acetona/hexano); [alfa]gs = =162 (¢ = 0,1 en

dioxano); épsilon, = 19900,

237
EJEMPLO 3 _

Se hirvid bajo reflujo, durante 48 horas; una
solucidn de 1,0 g de 7alfa~acetiltio=6a1fa~metil=3-~oxom
Dw=homo=17aAlfa=nregna=4, L6~dien=21,17a~carbolactona y 0,0
g de 2,3=dicloro=5,6~diciancbenzoquinona en 50 cc de dioxaw
nos La solucidn enfriada se £iltrd a través de 20 g de
Alox (actividad II) y se eluyd el producto por complebo
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con 300 cc de acctato de etilo. E1 eluato did, después de
1a evaporacién del disolvente, 1,0 g de producto bruto que
sé cromatografio sobre 50 g de gel de sflice. La elucidn .
con hexano/acetona (6:1) di8 730 mg de 7alfa=acetiltio-6al
fa«metilnz-oxo-D«homo~17aA1fa-pregna~i,4,16~trien-21,17a~
carbolacbona pura de punto de fusién 1602~1622C3 [alfa]ﬁs

= «298 (¢ = 1,0 en dioxano)j épa:llon2 = 17400,

EJEMPLC _ 4

40

Se adiclond una soluciédn de 126 mg de hiw-
droxido potdsico (85%) en 0,68 cc de agua a una solucién
de 700 mg de Gmmetil=3=oxo=D-homo=17aAlfa=pregnac~s,6eLbm
~trienw2lel7a~carbolactona en 7 cc de 2-propanol y se calen
t8 la mezcla en reflujo durante 30 minutos. Se evapord
la solucidn hasta sequedad en vacfo y se 1ibe£6 el residuo
de agua con la adicién y evaporacién de etanol absoluto,
El residuo sc supendid en 30 cc de acetato de etilo y el
producto se separd por filtracidn bajo succiln. Después
de secado durante una noche en vacfo a 602C se obtuvo 800
mg de 17amhidroxi=Gemnetilemj~oromD=honowl7aAlfampregna=
~446416=trien~21~carboxilato potdsico puroj [alfa]ﬁs B -
~1202 (¢ = 0,1 en metanol); épsilon290 = 22800,

EJEMPLO

Se calentd en reflujo, bajo argbn, durante
12 horas, una mezcla de 1,0 g de 6-metilen=3~oxo~D~homo~
17aAlfa-pregna=l,lo~lien=2l,17a~carbolactona, 200 mg de
carbén paladiacdo al 5%, 5 cc de benceno y 5 cc de ciclohexeno.
Se £iltré la mezcla enfriada y se evapord el filtrado en
vacfo. Con la recristalizacién del producto bruto en
etanol y acetona se obtuvo 6beta~metil~3=~oxo=D-~homo=17aAl
fa=pregna~4,16~dien=21,l7a~carbolactona pura de punto de
fusidn 2382-2402C; [alfa]és = +22 (¢ = 0,1 en dioxano)};
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6psi6n241 = 15700,

EJEMPLO &

Se disolvieron 2,5 g de 3bebamhidroximbe
wmetil-D~homo~17aAlf a~preman=5,16~dien~21;17a~carbolactona
en 67 cc de dimetilfornamidae. Se adiciond a la mezela 3,1
g de bromuro de litio y 3;1 g de carbonato de Llitio.
Mientras se agitaba y gascaba com argdn se calentd la sus
pensién blanca hasta 802C; A esta temperatura se instild
durante 80 minutos, una solucidn de 2,62 g de bromo en 21
cc de dioxano, Después de complebada la adicidn se agitd
la suspensidn amarillo anaranjada a 802C durante 30 minu-~
tos mas. Se tratd la solucidn obtenida con 6 cc de ééido
acdtico glacial, se virtid en 1000 cc de agua y se extrajo
con tres porciones de 400 cc de &ter/cloruro de metileno
(4:1)s Se lavaron las fases orgdnicas hasta neutralidad
con solucidn saturada de cloruro sddico, se secaron sobre
sulfato de magnesic y se evaporaron hasta sequedads. EL -~
producto brutc se purificd mediante cromatograffa szobre
una canbidad 100 veces mayor de gel de sflice con clorurc
de metileno/acetona (98:2). Se recogicron las fracciones
conteniendo el producto y se recristalizaron en acetona/=
hexano, De este modoc se obtuvo 3moxowbfemetileD~homo=17aAl
fa-pregna=d,§,16~tricn=21,17a~carbolactona en forma de
cristales incoloros de punto de fusidn 1972-1982C; [alfa]D
= 4412 (¢ = 0,1 en dioxano).

El materigl de partidz puede prepararce
como siguet

Se hace reaccionar dimetilsulforonio con
3beta=hidrori=6-metil-androst=5=en~L7~ona en sulféxido de
dimetilo para obtener 17,2C-epoxl-3beta-hidroxis~6-netil=2l-

norprega-j=eno, Se disocia este epbxido con amonfaco ba-
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jo presidn para obtener 20—amino~3beta,17-dihidrcxi~6~metil~
21l-norpregn-5-enc. Este ce somete a una expansién de anillo
de Demjanov para obtener 3 beta~hidroxi~6emetileD~homoanw

drogtejmen~17a~ona que, mediante bromoeids con broruro cfi-

prico en metanol hirviente y disociacidn subsiguiente de
bromuro de hidrdgeno utilizando carbonato cilcico en dimew
tilacetamida hirviente, se convierte a través de 17aw~bromo=
ﬂ3betanhidéoxi-6-meti1~D~homoandroat~5-en-17a-onu en la 3bew
ba~hidroxt—6~met114D«homoandrosta~§,16—dien-17a~ona; Una
reaccidn de l:ll.‘bio-oGrignard con 3-bromopr_opionaldehido ul T8
metilacetal y subsiguiente acetilacién con anhidrido acéw
tico/piridina d4 3betawacetoxi=2lwdimetilacetalelfa=hidroxie
wGemetil-D~homo=17aAlfampregna=5,lé~dieno, Este acetal ge di
sicia con una solucidn ascuosa de Acido acético al 70% para
obtener el aldehido correspondiente. Este aldehido se ci-
cliza esponténeamente para obtener 2 beta~acetoximbGemetileD-
=homo=~17aAlf a~pregna=5ylé~dien=21,17a=carbolactols La oxida
cidn de Jones. d4 la 21,17a~carbolactona ccrrespondiente que
se saponifica con carbonato potédsico en metanol para obbtener
la gheta=hidroxi=G~netileD-homo~17aAlfa~pregna=h,lé~dlien~21,
17a~carbolactona.

Los ejemplos que siguen ilustran preparados
farmacdubticos tfpicos que contienen los D~homoesteroides '
proporcionados por el presente invento!

EJEMPLO A

Una pastilla para administracidn oral puede
contener los ingrediente siguientes:

Compuesto de la £érmula I o sal respectiva 25 ng
Almiddén de mafz 100 ng
Lactosa 50 ng

Polivinilpirrolidona 15 mg
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Estearato de magnesio 2 ng
EJEPLO B

Una cfpsula para administracidn oral puede

contener los ingredientes siguientesi

Compuesto de la £8rmula I o sal respectiva 25 mg

Almidén de mafz 125 nmg
Lactosa 125 ng
=g ™ e
REIVINDICACIONES

Deserito el objeto del presente invento se
declaran nuevag v de propia invencidn las siguientes reiw
vindicaciones;

1,- Ua procedimiento para la preparacida de

D-homoeateroides, de la £8rmula
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en dondo

la 1fnca de trazos o el anilio A roprecacnbta un on
lace carbono-carbono opeional,

I e Y junbos roprcacnton un cnlace cidgono-carbono
o

X wrepregenta uvn dbono do hidrogeno o

Y reproscemta un grupo de hidroxileo, y

R6 rcprescenta ua d%ono de hidrégeno y

R7 reprcocnta un &bono do hidrdgeno o un grupo

aciltio o "
N 95

) .
R VY R7 Juzbos representan un calace carbonomcar—
A

bono, y sus sales fisioléglcanembe compatibles,
caractepizado porque compronde hidrogonar o isonorizar un

)
S v ne

D-horoogberoide de la £érmmla gencral

en conde
Xy ¥ y'R7 tidenon el gignificado antes dndicado,
446416

o uwaa gal respectiva, aislar un delba «D~homocsbom

roide do la £86rrmla I o una sal rcapoctiva on dicha forma
4
o en forma del 7—aciltio~dclta"léﬂnmhomocstcroido COrrea=

4
pondiente, aiglar un delba ’léﬁnwhomoostcroido obbenido do
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1a £6rmula T o una gal rempoctizre on :libha forma o on fox
ma dol deltal®®s 16 o delva? 4’6’16~D~11mnoesberoide carros
pondicente y aislar un dordivado de fcido 2l-~carboxflico ob
tonido o 21,17a-carbolactona do la £érmmula I, on dondd
R ¥ R7 son hidrdgeno o junbos represerntan wn cnlace cane
bonowcarbono en dicha forma o cn forma de la 21-l7a-carw
bolactona o derivade de dc:‘.;lo Zlv-ca:.*bo::ilicc; s respccti'.va-
nenbcs ' _

2¢~ Uz procodinionto, do confoﬁmidad con la

reivindicacidn 1, ceoracterizado porque se propara unR cory

A d S

puesbo de la £6rmula T on donde R7 repregenta un £rUpo,

- .

aciltio, o una sal respectiva. Praw
3= Un procedimicnbo, do conformidad con 1a
roivindicacidn 1 o la reoivindicacidn 2, caracterizado.
porque sC prepara una 1ac"conq de Dwhonocgberoide do la
Lé&rmula Te o '

-
KR X

4o~ U procedimiorto, do conformidad con la

reivinddicacidn 1, la reivindicacidn 2 o 3 caracberigado por-

. ¢ O
que se prepara un compuesto de la £érmmula I en dondc‘.ﬁ7

reprogenta un grupo-C., ,~aleanoiltio, o una sal rcs;.-.éé:—&i..

-7
vae

54~ Uz procodindento, Cc confprmidad con cual-
quicra do lag redvindicacionos 1 o 4 inclusive, caracterd
zado porque SO prepara 7::.1{5a-aco{‘lil"oio—Galfa-motil-swo::o-”
wDmhono=-L7 oAlfamprognaml, 4, L6~trdcen=21, L7 a~carbolactons «

64~ U2 procedinionto para la preparacidn de
D-honocgteroidesns

Segdn sc deseribe y voiviadica en la presente
momoz;ia degerdpbiva que consba de Zb hojas foliadas y oo~

critas a mdquina por u2a sola carae
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