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ALGUNOS EXPERIMENTOS CON 168-BROMO-17a-ACETOXI-
20-CETO ESTEROIDES. SINTESIS DE 16a-170-DIHIDROXI1
Y COMPUESTOS RELACIONADOS*, *#

J. Romo y A. Romo de Vivar

Contribucién del Instituto de Quimica de la Universidad Nacional Auténoma de
Meéxico.

Las bromhidrinas preparadas por apertura del éxido de las 16a,
17a-epoxi-20-cetonas esteroidales, son intermediarias en la sintesis de
Julian de los esteroides 17o-hidroxi (1) que se efectiia ya sea remo-
viendo el 4dtomo de bromo con niquel Raney o por hidrogenélisis en
presencia de catalizador de paladio (2). También se conoce la eli-
minacién de 4cido bromhidrico de las bromhidrinas por medio de bases
suaves (1). Nosotros hemos estudiado la conducta de estas bromhidri-
nas que poseen un grupo 17q-hidroxi acetilado con los agentes re-
ductores, reactivos acetoxilantes y bases. La acetilacién del grupo
170-hidroxi en el 3-acetato de 168-bromo-As-pregnen-3p,17qa-diol-20-
ona (la) que estd fuertemente impedido, fue llevada a cabo usando
un procedimiento similar al descrito por Turner (3) y en esta forma
se obtuvo el diacetato (Ib). Al reflujarse este producto con polvo de
zinc en etanol, pierde tanto el 4tomo de bromo como el grupo ace-
toxi, produciendo el acetato de AS,!-pregnandien-3f-0l-20-ona (II).
Sin embargo, las bases relativamente fuertes, como el carbonato de
Potasio, eliminan a los grupos bromo y acetilo con la formacién del

——————

* Traducido del J. Org. Chem., 21, 903 (1956), con permiso de los editores.

** Después de haber sido escrito este trabajo han aparecido tres trabajos
que tratan temas parecidos: Cooley, Ellis, Hartley y Petrow, J. Chem. Soc., 4378,
4377, 4383 (1955).
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epéxido que en este caso fue la 16a,17a-epoxi-AS-pregnen-3§-0l-20-ona
(I1I).

Los reactivos acetoxilantes como el acetato de plata o el acetato
de sodio en dcido acético o bases débiles como pridina en etanol o
colidina, eliminan el dtomo de bromo en (Ib), con la formacién de
un diacetato (Cy5Hjzg0g, p. f. 212°, [a]o —72°, que muestra bandas de
oxhidrilo libre en el infrarrojo. El grupo oxhidrilo no es acetilable
en condiciones usuales (anhidrido acético y piridina) sino solamente
con anhidrilo acético en presencia de 4cido p-toluensulfénico (3); la
sustancia se recupera inalterada después de tratarla con un complejo
de triéxido de cromo-piridina (4).

Heusler y Wettstein (5) han obtenido recientemente el 3,16-dia-
cetato de A%-pregnen-38,168,17a-triol-20-ona (Ic) por acetélisis del
16a,17a-epdxido, usando una mezcla de dcidos acético y sulfirico. Por
saponificacién o hidrdlisis 4cida de este producto lograron preparar
un derivado D-homo que al ser acetilado produjo un diacetato. Nos-
otros repetimos estos experimentos y ademds preparamos el triaceta-
to (Id) por acetilacién, catalizada con icido, del diacetato (Ic).

Encontramos que el diacetato (Ic) y el triacetato (Id) de las se-
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AcO AcO

o,R=H, R'=8r (8)
b, R=Ac,R' = Br (8)
¢,R=H, R = AcO (8)
d,R = Ac,R' = AcO (#)
e, R=H, R'=AcO (x)
f, R =Ac, R' = AcO (&)
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ries 16f-hidroxi, son completamente diferentes de nuestro diacetato
(p- f. 212°) y del correspondiente triacetato, pero cuando hicimos la
saponificacién con bicarbonato de potasio o la hidrélisis 4cida de
nuestro diacetato, se formé un compuesto D-homo - que resulté idén-
tico al obtenido por los autores que mencionamos anteriormente. En
vista de estos resultados, le asignamos a nuestra sustancia la estruc-
tura de 3,16-diacetato de AS-pregnen-3,160,170-triol-20-ona (Ie) y el
triacetato debe tener la férmula (If).

Es muy probable que el mecanismo de la reaccién* implique
los siguientes pasos:

<|:n, CH,
c=o%oc,.| ==
s e 0o
Jar s
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[ ?...o-c.icu,
CH, CH,
) |
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De las tres estructuras posibles que Heusler y Wettstein (5) asig-
naron al compuesto D-homo, las mds probables son XIa y XIIa, que
pueden rearreglarse a través de la forma endlica comin X. El grupo
17a-hidroxi tiene probablemente la configuracién B puesto que Tur-
ner ha sefialado que los rearreglos D-homo producidos por dlcali

* Este mecanismo nos fue sugerido por uno de los referis, a quien le estamos
-agradecidos. ;
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en los derivados de 17-hidroxi-20-ceto-pregnano, tienen lugar con in-
versién de la configuracién, Puesto que ambos diacetatos 16a y 168
producen el mismo compuesto D-homo, indudablemente uno de ellos
sufre rearreglo a través del enol comin a Ia configuracién mds es-
table.

HO.._ .CH RO .CH, RO, CH

M . ~CHy
OH =0 U
OH ~~0OR ==Q
a,R=R'=H o,R=R"'=H
b,R=Ac, R'=H b,R=ac, R'=H
¢,R=Ac, R'==ac ¢,R=hc, R"=Ac

Inhoffen, Blomeyer y Briickner (7) han reportado la prepara
cién del A%-pregnen-3(3,16a,17e-triol-20-ona por hidroxilacién con te-
tréxido de osmio, del acetato de 5,6-dibromo-Al8-pregnen-3f-0l-20-ona
e hidrdtisis del éster dsmico con sulfito de sodio seguida de adicion
de pelvo de zinc para regeneracién de la doble ligadura en 5. Es pro-
bable que bajo estas condiciones se efectie el rearreglo D-homo, pues-
to que el sulfito de sodio produce un medio alcalino suficientemente
vigoroso para causar la saponificacién del grupo acetilo y ya hemos
visto que Jas condiciones necesarias para la saponificacién provocan
este rearreglo.

Por lo tanto, preparamos el triol de Inhoffen, pero no resultd
idéntico al D-homo triol (XIa o XIIa). Consideramos que el polvo
de zinc podria haber causado la epimerizacién del derivado D-homo,
lo cual se comprobd, puesto que obtuvimos el compuesto de Inhoffen
cuando nuestro 8f,16a-diacetato (Ie) fue saponificado en presencia
de polvo de zinc., El diacetato preparado por acetilacién de este com-
puesto D-homo también fue idéntico en todos sus aspectos al de
Inholfen. Por lo tanto, la supuesta A3-pregnen-3§,16a,17a-triol-20-
ona, es un esteroide D-homo, probablemente el epimero 17a-hidroxi
de Xla o XIIa.

Hay que mencionar, que cuando el 3f,16f-diacetato (Ic) fue sa-
ponificado en presencia de polvo de zinc no hubo epimerizacién, ob-
teniéndose directamente el derivado D-homo (XTa o XIIa).
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Tratando con hidréxido de potasio, bajo condiciones drésticas,
los diacetatos Ic, Ie, o el derivado D-homo (XIa o XIIa) se obtuvo
la misma dicetona obtenida por Inhoffen (7) al tratar vigorosa-
_mente la substancia producida por hidrélisis de su éster 6smico. Se
repitié esta preparacién para confirmar los resultados. Obviamente
esta dicetona no es la AS-pregnen-3f-0l-16,20-diona, sino que debe
poseer la estructura propuesta por Sarett (8) quien postuld la forma-
‘cién .de esta dicetona por dehidratacién del triol (XIIa) a través de
XIIIa para dar XIV.

La acetilacién de la 168-bromo-17¢-hidroxi-progesterona (XVa)
con anhidrido acético y 4cido p-toluensulfénico, produjo el 8,17-dia-
cetato de 16f-bromo-A%%pregnandien-3,17c-diol-20-ona (XVIa). Es
bien sabido que el anhidrido acético en presencia-de icido p-toluen-
sulfénico, transforma los grupos ceto en los acetatos de enol corres-

CHy CH,
OR —0
X

e, R=H
b, R=4

il

2]

pondientes (9). El tratamiento de este compuesto bromado (XIVa).
con piridina en etanol produjo el $,16-diacetato de AS85-pregnadien-
3,160,17a-triol-20-ona (XVIb), pero si la reaccién se hace con acetato
de sodio en dcido acético se obtiene el 16-acetato de A4-pregnen-16a,
17a-diol-3,20-diona (XVc). El acetato de enol (XVIb) fue transfor-
mado en el compuesto A*3-ceto (XVc) por hidrélisis con 4cido p-to-
luensulfénico en metanol o reflujando prolongadamente con acetato
de sodio en 4cido acético.

Siguiendo el método de Heusler y Wettstein (5), repetimos la
‘Preparacién de la 16B-acetoxi-17¢-hidroxi-progesterona (XVd) y del
derivado D-homo (XVIIIa o XIXa) obtenido del compuesto anterior
Par saponificacién. El isémero 168 (XVd), resulté ser diferente de
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nuestra l6a-acetoxi-17o-hidroxi-progesterona (XVc), pero ambas sus-
tancias dieron el producto D-homo (XVIIIa o XIXa) al saponificarse.

Inhoffen (7) preparé una sustancia, a la cual asignd la estruc-
tura 16a,17a-dihidroxi progesterona, por medio de la hidroxilacién
selectiva con tetréxido de osmio de la doble ligadura en 16 de Ia
A4,1%-pregnadien-3,20-diona. Nosotros repetimos este experimento y
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encontramos que se trata en realidad de un compuesto D-homo idén-
tico al obtenido por saponificacién de las progesteronas (XVc) y
(Xvad).

La bromhidrina (XVIIa) resultante de la apertura con 4cido
bromhidrico del diacetato de 16a,17a-epoxi-A%-pregnen-8f,21-diol-20-
ona (10), fue acetilada con anhidrido acético y dcido p-toluensulfénico
y el producto crudo, sin-aislar la acetil bromhidrina, fue tratado con
acetato de sodio en 4cido acético produciendo el 3,16,21-triacetato de
AS-pregnen-3f,160,17a,21-tetrol-20-ona  (XVIIb). Otro procedimiento
consiste en agregar bromo en la doble ligadura y la bromacién del
grupo metilo en 21 en el diacetato (Ie), tratando después con yo-
duro de sodio en acetona y acetoxilando por medio de acetato de po-
tasio (10, 11).

El 2]-acetato de 168-bromo-A*-pregnen-17a,21-diol-3,20-diona [21-
acetato de 168-bromo “S" (10)] fue acetilado bajo las mismas condi-
ciones usadas anteriormente y tratando brevemente con acetato de
sodio en 4cido acético, se obtuvo una mezcla de tres sustancias que
fueron separadas por cromatografia. La menos polar fue el diacetato
de 16a,17a-epoxi-A3,5-pregnadien-8,21-diol-20-ona (XX). De la frac-
cién mds polar se aislaron el 3,16,21-triacetato de A3,5-pregnadien-3,16a,
17a,21-tetrol-20-ona (XVIc) y el 16,21 diacetato de A4-pregnen-16a,
17a,21-triol-3,20-diona (XVe).

El acetato de enol (XX), también fue preparado por acetilacién
de la correspondiente At-3-cetona (1) en presencia de 4cido p-toluen-
‘sulfénico y el producto resulté idéntico al obtenido en el cromatogra-
ma anterior.

La hidroxilacién del acetato de A4,.pregnadien-21-o0l-3,20-diona
(12) con tetréxido de osmio y una hidrélisis posterior con sulfito de
sodio bajo. condiciones suaves, produjo el compuesto D-homo (XVIIId
0 XIXd) con bajo rendimiento. El 16,21-diacetato de At-pregnen-16f,
17a,21-triol-3,20-diona (XVf) fue preparado segiin Heusler y Wettstein
(5) y el producto de su hidrélisis alcalina fue idéntico al derivado
D-homo (XVIIId o XIXd).

Consideramos interesante la reduccién con hidruro de litio y alu-
minio de los diacetatos (Ic) y (Ie) puesto que se ha reportado que
algunos alcoholes esteroidales similares tienen importancia biolégica
(13, 14). Se prepararon el AS-pregnen-3p,16a,17¢,20B-tetrol (XXIa) y
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el isémero 16§ (XXIb) y también los correspondientes triacetatos
(XXIc) y (XXId). También se hizo la reduccién con hidruro de litio
y aluminio del derivado D-homo (XIa o XIIa) para probar que en las
reducciones anteriores no habfa habido rearreglos D-homo. En este

TABLA I

Rotaciones Moleculares de los Esteroides

Compuesto [alo M, AM,

3,16-Diacetato de AS-pregnen-3f,

160,17a-triol-20-ona  (Ie) - 72 —311 +147
3,16-Diacetato de AS-pregnen-3f,

16p,17a-triol-20-ona (Ic) — 38 —164
16a-Acetoxi-17a-hidroxi-

progesterona (XVc) + 49 +190 +4-202
168-Acetoxi-170-hidroxi-

progesterona (XVd) 4101 +392
21-Acetato de 16a-acetoxi

compuesto § (XVe) + 44 +196 -4-246
21-Acetato de 16f-acetoxi

compuesto S (XVE) + 99 +442
3,16,21-Triacetato de AS-pregnen-3f,

160,17a,21-tetrol-20-ona (XVIIb) ~57 —280 +162
3,16,21-Triacetato de AS-pregnen-3f,

168,17a,21-tetrol-20-ona (XVIIc) — 24 —118
A3-Pregnen-3f3,16a,17a,208-tetrol
- (XXIa) — 89 —311 +216
A%-Pregnen-3f,168,17a,2083-tetrol

(XXIb) — 27 — 95
8,16,20-Triacetato de AS-pregnen-3f3,

160,170,208-tetrol (XXIc) — 88 —418 -+256
3,16,20-Triacetato de AS-pregnen-3f,

16B,17a,20B-tetrol (XXId) — 34 —162
3,16,17-Triacetato de A3-pregnen-3(,

160,17a-triol-20-ona (If) - 74 —351 +114

3,16,17-Triacetato de A®-pregnen-38,
168,17 a-triol-20-ona (Id) — 50 —237
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caso se obtuvo un tetrol (XXIa) diferente; se preparé su triacetato
(XXIIb) que resulté diferente del (XXIc o XXId). La hidrogenacién
del diacetato (Ie) con catalizador de Adams produjo el derivado sa-
turado (XXIII).

En la tabla I se encuentran los valores de rotaciones moleculares
(My).de los diferentes pares de derivados 16a y 168. Los valores ro-
tacionales de los isémeros 168 son los obtenidos por Heusler y Wetts-
tein (5).

Se puede observar que en todos los casos la-introduccién del
grupo l6a-acetoxi da como resultado un gran corrimiento hacia el
lado negativo, de los valores My, lo cual estd de acuerdo con los
datos publicados anteriormente (15).

Los autores agradecen al Dr. Carl Djerassi de la Universidad de
‘Wayne su valiosa ayuda én la preparacién de este manuscrito y al
Dr. Jorge Rosenkranz de Syntex, S. A., un generoso donativo de es-
teroides utilizados en este trabajo.

(l:H,OAc
c=0
0

AcO
0,R=H, R"=0H (cr) R'=H
b,R=H, R=0H (8)R'=H
¢, R = Ag, R' = AcO () R°=Ac
d,R = Ac, R = AcO (8) R"=Ac
HO CH,
OR"
OR'
RO AcO
e, R=R'=R"=H
b, R=R'=R"=Aac
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PARTE EXPERIMENTAL*

3-Acetato de 163-bromo-As-pregnen-3B,17a-diol-20-ona (Ia). Se dej6
permanecer 30 minutos a temperatura ambiente una solucién de
acetato de 16a,17a-epoxi-Ad-pregnen-3§-ol-20-ona (10 g.), en 80 ml.
de dcido acético y 10 ml. de dcido acético saturado con 4cido brom-
hidrico. Se diluyé con agua helada. Por cristalizacién de cloroformo-
metanol se obtuvieron 9.6 g. de la bromhidrina con p. f. 160-162°. La
muestra analitica (prismas gruesos, de cloroformo-hexano) mostr6
p- £ 174-175°, [a]» —18°, v max. 1718 cm y banda de oxhidrilo
libre.

Andl. Calc. para Co3H3,BrO,: G, 60.92; H, 7.33; Br, 17.82
Encontrado: C, 60.35; H, 7.12; Br, 16.98

Diacetato de 16B-bromo-As-pregnen-3p,17a-diol-20-ona (Ib). Se
agregaron 3 g. de dcido p-toluensulfénico a una solucién de la brom-
hidrina (Ia) (8 g.) en 200 ml. de anhidrido acético, dejdindose reposar
la mezcla durante 20 horas a temperatura ambiente. Se diluyé con
agua y dej6 hidrolizar el anhidrido acético; el precipitado aceitoso se
extrajo con éter, la capa etérea se lavo con carbonato de sodio y
agua. Se secé con sulfato de sodio y evaporé al vacio. Por cristali-
zacién de acetona-hexano se obtuvieron 7.5 g. con p. f. 150-154° (d).
La muestra analitica se prepar por cristalizaciones repetidas del mis-
mo par de disolventes, p. f. 156-158° (d.), [a]» —22°, v mdx. 1736,
1718 cm.

Andl. Calc. para CyHgsBrO;: G, 60.59; H, 7.11; Br, 16.14
Encontrado: C, 60.84; H, 7.35; Br, 16.28

* Los puntos de fusién no estin corregidos. Las rotaciones fueron determina-
das a 20° en cloroformo, a menos que se indique lo contrario. Los espectros en
el infra rojo fueron determinados en solucién de cloroformo en un espectrofo-
témetro Perkin-Elmer modelo 12C de un haz con prisma de cloruro de sodio.
Estamos agradecidos a la Srita. Teresa Cédrdenas por estas determinaciones, y a
la Sra. Lépez por los espectros de absorcién en el ultravioleta, que fueron de-
terminados en solucién de etanol a 95%,, en Syntex, S. A. Los andlisis elementales
furon hechos por el Dr. Franz Pascher de Bonn, Alemania.
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Reduccidn de 1l con zinc—A una solucién de Ib (2 g.) en 120
ml. de etanol, se agregaron 10 g. de polvo de zinc. Se reflujo la mezcla
durante 3 h. y despuds de [iltrar el zinc, se evapord la solucidn, Cris-
talizando el residuo de metanol se obtuvieron 990 mg. con p. L
168-172°. La muestra analitica mostrd p. £, 175-177°; [a]a —89°; A mdx.
288 my (log. g 4.08); v mdx. 1718, 1660 cm1; fué identificado con una
muestra auténtica por p. £, de la mezcla y comparacion del espectro
en el infrarrojo.

Andl. Calc. para - GpyHgOy: G, 77.49; H, 9.05
Encontrado: G, 77.93; H, 9.07

Saponificacidn de Ib con carbonato de potasio~Se mezclé una
solucién de 1 g. de I en 40 ml, de metanol con 1 g. de carbonato
de potasio en 8 ml de agua y se reflujé durante 1 h. Se concentrd.
a un volumen pequeifio, diluyé con agua, extrajo el precipitado con
éter y lavd con agua el extracto etéreo, Después de concentrar, cris-
talizaron 540 mg. de agujas (p. f. 188-189°), que fueron identilicadas
con una muestra auténtica de 16w,17a-cpoxi-AS-pregnen-3f-0l-20-ona,
por p. £. de la mezcla y comparacién del espectro en el infrarrojo.

3,16-Diacetato de A*-pregnen-3f,16a,i7a-triol-20-ona (le).

a)Con acetato de sodie.—Se reflujo durante 3 h, una solucion
de 2 g, de acetil bromhidrina (Ib) y 6 g. de acetato de sodio anhidro
en 150 ml de dcido acético, se diluyd con agua y el precipitado se
aislé con éter en la forma usual. Cristalizando de cter-hexano, se for-
maron agujas largas (1.32 g.) con p. f. 212°; de las aguas madres se
obtuvieron 250 mg. con p. f. 204-208°; {aln —72° v mdx. 1736, 1718,
1700 ¢em! y banda de oxhidrile libre.

Aﬂa’l. pal'a (;25["13000'. C, 69-42; H, 8.39
Encontrado: o 69.33; H, 8.52

b) Con acetato de plata.—Cuando se repitié el experimento an-
terior con.2 g. de Ib, usando acetato de plata y calentando durante
4 h. en bafio de vapor, agitando mecinicamente, se obtuvieron 1.69
g con p. f. 207.209°. El producto fue identificado con la sustancia
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anterior por determinacién del p. f. de la mezcla y comparacién del
espectro en el infrarrojo.

c¢) Con piridina.—Se reflujé durante 2 h. una solucién de Ib (500
mg.) y 2 ml. de piridina en 20 ml. de etanol. Después de diluir con
agua, el precipitado fué filtrado y lavado con agua. Una cristaliza-
cién de acetona-hexano produjo el diacetato (Ie) (220 mg.) p. f.
205-206°.

d) Con colidina.—Se reflujé durante 1 h. una solucién de Ib (3
g.) en 15 ml. de colidina y el bromhidrato de colidina empezé a pre-
cipitarse a los pocos minutos. Se filtré y lav6 con éter (rendimiento
1.1 g.). Se agregé mis éter. Después de lavados sucesivos con dcido
clorhidrico diluido y agua, el extracto etereo fué concentrado, pro-
duciendo 1.82 g. con p. [. 208-209°, [a], —71°. No hubo depresién
en el p. f. de las mezclas con los productos obtenidos por los otros
métodos, vy los espectros en el infrarrojo fueron idénticos.

Tratando 300 mg. del diacetato (Ie) en 5 ml. de piridina anhidra
con una mezcla de 5 ml. de piridina y 300 mg. de triéxido de cromo
y dejando la mezcla 24 h. a temperatura ambiente, se recobré el dia-
cetato (Ie) sin alteracion.

También se recobré inalterado el diacetato (le) después de ca-
lentar durante 1 h. en bafio de vapor con piridina y anhidrido acé-
tico.

Triacetalo de A*-pregnen-3B,16a,17a-triol-20-ona (If).—Se disolvie-
ron 200 mg. de diacetato (Ic) y 100 mg. de dcido p-toluensulfénico
en 8 ml. de anhidrido acético y se dejaron reposar 16 h. a tempe-
ratura ambiente. Agregando agua, aislando con éter en la forma
usual y cristalizando de metanol, se obtuvieron 170 mg. de pequeiias
placas, p. f. 209-210°; la muestra analitica mostré p. f. 214-216° (de
metanol); [a] —74°; v mdx. 1736, 1700 cm.

Andl. Calc. para Ca;HyO4: C, 68.33; H, 8.07
Encontrado: C, 68.54; H, 8.03

3,16-diacetato de A’-pregnen-3,16B,17a-triol-20-ona (Ic).—Siguien-
do el método descrito por Heusler y Wettstein (5) se preparé este
diacetato con el mismo rendimiento aproximadamente; nuestro pro-
ducto mostré p. f. 174-175°; [a]p —35°; v mdx. 1736, 1700 cm! y banda
de oxhidrilo libre. El espectro en el infrarrojo result6 diferente del de
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nuestro isomero (Ie). [reportado (5) p. §. 169171°; [a]*®, —38°
(CHC1y)].

Triacetato de A*-pregnen-3p,16B,17a-triol-20-ona (Id).—El diaceta-
to (Ic) (175 mg.) fue acetilado con 50 miligramos de dcido p-toluen-
sulfénico en 5 ml. de anhidrido acético. Cristalizando de éter-hexano
se obtuvieron 90 mg. p. f. 203-204°; v mix. 1736, 1700 cm? [el p. f.
de la mezcla con el isomero 160 (If) dio depresidén y el espectro en
el infrarrojo de los dos isomeros fue diferente].

}Andl. Calc. Para C27H3807: C, 68-33; H, 8.07
Encontrado: C, 68.13; H, 8.00

Compuesto D-homo (XIa o XIIa) a partir del diacetato (le).

a) Con bicarbonato de potasio. Se reflujé durante una hora una
solucién conteniendo 1 g. de diacetato (Ie), 1.5 g. de bicarbonato
de potasio, 100 ml. de metanol y 20 ml. de agua, se concentré a un
volumen pequefio, diluyé con agua, recolecté el precipitado y lavé
con agua. Cristalizando de acetona-éter se obtuvieron 250 mg. de
agujas pequefias, p. f. 240-242°; la muestra analitica (de metanol-
éter) mostr6 p. f. 243-244°; [a]o —63°; v mdx. 1700 cm? y banda de
oxhidrilo libre.

Anal. Calc. para Gy H;,0,: G, 72.38; H, 9.26
Encontrado: G, 72.1%; H, 9.04

La saponificaciéon del diacetato (Ie) (1.5 g.) con 1 g. de car-
bonato de potasio, produjo 490 mg. de compuesto D-homo (XIa o
XIIa), p- £. 233-237°; recristalizado de acetona-éter, p. f. 238-240°.

b) Hidrdlisis con dcido clorhidrico. Se calenté durante 2 horas
1 g. del diacetato (Ie) con 8 ml. de dcido clorhidrico en 100 ml. de
metanol. Después de concentrar a un volumen pequefio, la solucién
fue diluida con agua y extraida con acetato de etilo. La capa orgi-
Nica fue lavada perfectamente con agua y evaporada. Se cristalizé
el residuo de acetona-éter obteniéndose 470 mg., p. f. 280-235°; varias
cristalizaciones de acetona-éter dieron agujas pequeiias, p. f. 235-238°.
Este producto no dio depresién al mezclarse con los compuestos D-
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homo obtenidos por hidrélisis alcalina, y los espectros en el infrg
rrojo fueron idénticos.

Diacetato del compuesto D-homo (XIb o XIIb). Se calentaron
durante una hora en el baiio de vapor 200 mg. del triol D-homo
(XI o XIIa) con 2 ml. de piridina y 2 ml. de anh{drido acético. Se
diluyé con agua y el precipitado se filtrd. Cristalizando’ de acetona
se obtuvieron 100 mg. con p. f. 245-250°. La muestra analitica mos.
tré p. £ 253-254° (de acetona-éter); [a}o —55°; v mdx. 1736, 1700
an't,

Andl. Calc. para C35H3003: C, 69.42; Hp 8.39
Encontrado: C, 69.58; H, 8.32

Triacetato del compuesto D-homo (XIc o XIIc).* La acetilacién
del derivado D-homo (XIa o XIIa) (120 mg.) fue llevada a cabo
con 10 ml de anhidrido acético y 50 mg. de 4cido p-toluensulfénico
(p- £. 195-197° de éter-hexano). La muestra analitica mostré p. £. 203-
204° (pequefias placas brillantes); [a]o —26°; v mdx. 1736, 1718 cm-.

Andl. Calc. para C;;H;0.: G, 68.33; H, 8.07
Encontrado: C, 68.69; H, 8.36

La saponificacién de 1.2 g. del diacetato (Ic) con 1 g. de car-
bonato de potasio produjo 515 mg., p. f. 233-238° (de metanol-éter).
Cristalizando del mismo disolvente, mostré p. f. 237-238°; [a], —~65°.
Este derivado D-homo no dio depresién en el p. f. de la mezcla con
los productos obtenidos por la hidrélisis del diacetato (Ie). Los es-
pectros en el infrarrojo también fueron idénticos [reportado: (5) p. £.
285-237°% [a]o?® —63° (CHCly)].

Nuestro diacetato mostr6 p. f. 250-255° (de acetona-hexano). [Re-
portado (5) p. £ 242-244°, [a]o —34° (CHCI,)]; [Inhoffen también
prepard este diacetato (7), p. f. 232-234°, [a]o —38.5° (CHCly)). Este
diacetato resulté idéntico en todas sus constantes al obtenido ante-
riormente.

¢ K. Heusler y A. Wettstein describen un triacetato (r. .£. 167°), obtenido por
acetilacién del derivado D-homo (XIa o XIla) con anhidrido acético y piridina.
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El mismo triacetato (XIc o XlIIc) fue obtenido por acetilacién
del diacetato (XIb o XIIb).

Saponificacién del diacetato (Ie) en presencia de polvo de zinc.
Se reflujé la solucién del diacetato (le) (350 mg.) en 50 ml. de
metanol, 2 g. de polvo de zinc y 300 mg. de carbonato de potasio
en 5 ml. de agua durante 2 horas agitando mecdnicamente, y se filtré
el zinc. Se concentré la solucién a un volumen pequefio y diluyé con
agua. Se recolecté el precipitado y lavé con agua. Cristalizando de
metanol-éter se obtuvieron 210 mg. con p. f. 238-289°. Repetidas cris-
talizacién de metanol-éter elevaron el p. f. a 245-248°; [a]» —65° (eta-
nol); v mdx. (mull) 1700 cn? y banda de oxhidrilo libre.

El diacetato mostré p. f. 172-174° (de éter-hexano); [a], —93°;
v mdx, 1786, 1700 cm? y banda de oxhidrilo libre.

Repetimos la hidroxilacién selectiva de la doble ligadura en 16
en el acetato AS,1%-pregnadien-38-0l-20-ona siguiendo el método des-
crito por Inhoffen (7). En nuestro experimento el producto de la
hidrélisis del éster osmico mostré p. f. 242-245°, [a]>» —62° (etanol).
Este triol D-homo no dio depresién en el p. £. de la mezcla y su
aspecto en el infrarrojo fue idéntico al del compuesto D-homo ob-
tenido anteriormente. El diacetato mostré p. £ 173-174° y resultd
idéntico al diacetato anterior segin p. f. de la mezcla y comparacién
en el infrarrojo [reportado (7) p. f. 170-171°; [a]» —98.8 (CHCl,)].

Saponificando 400 mg. del diacetato (Ic) en presencia de polvo
de zinc, siguiendo el procedimiento anterior, se obtuvieron solamente
110 mg. del triol D-homo (XIa o XIIa), p. f. 239-241°. Identificado
por p. f. de la mezcla y comparacién en el infrarrojo con un espé-
cimen auténtico.

I7a-Metil-D-homo-A%-androsten-3f-0l-16,17-diona (XIV). Se reflu-
j6 durante 8 horas el diacetato (le) (1 g.) en una solucién de 8 g.
de hidréxido de potasio en 100 ml. de metanol. La solucién fue con-
centrada a un volumen pequefio, diluida con agua, acidulada y ex-
traida. Al agregar hexano cristalizaron 530 mg. con p. £, 170-176°. Va-
rias recristalizaciones de metanol produjeron 390 mg., p. £ 192-193°;
[0}y —54°; A mdx. 276 mp (log. & 3.97); v mdx. 1650 cm? y banda de
oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para CyHgyOs: C, 76.32; H, 9.15
Encontrado: C, 76.16; H, 9.15



84 BoreriN pEL INsTITUTO DE QUIMICA

El triol de Inhoffen (7) (150 mg.) produjo 100 mg. de la di-
cetona, p. f. 190-192° [a]o —52°. Resulté idéntico al producto anterior
por p. f. de la mezcla y comparacién en el infrarrojo [reportado (7)
p- £ 186-187°; A mdx. 277 mp (g 9120)]. Un tratamiento similar del
diacetato (Ic) o del compuesto D-homo (XIa o XIIa) produjo dice-
tonas idénticas en todos sus aspectos con los productos anteriores.

El diacetato (XIIIb) mostré p. f. 204-206°; [a], —64°; L maix.
244 mp (log. ¢ 4.08); v mdx. 1750, 1718, 1675 cm* [reportado (7) p.
f. 197-198°; [a]n —08.4°; A mdx. 244 mp (¢ 11,230)].

Andl. Calc. para CosH, 050 C, 72.43; H, 8.27
Encontrado: C, 72.09; H, 8.15

16B3-Bromo-17a-hidroxiprogesierona (XVa).* La 160,17a-epoxipro-
gesterona (12 g.) fue transformada en la bromhidrina con dcido brom-
hidrico en 4cido acético en la misma forma en que se preparé Ia. Cris-
talizando de cloroformo-hexano se obtuvieron 14.5 g. de prismas grue-
sos, con p. f. 190° (d.). La muestra analitica (de acetona-hexano) mos-
tré p. f. 193-195° (empezé a descomponerse a 186°); [a]o +92°; & midx.
240-242, 300 mp (log. ¢ 4.24, 2.07); v mdx. 1718, 1700, 1660 cm™ y
banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para CyHo9BrOy: G, 61.59; H, 7.13
Encontrado: G, 62.05; H, 7.21

Diacetato de 16B-bromo-A3 3-pregnadien-3,17a-diol-20-ona (XVIa).
La bromhidrina (XVa) (10 g.) fue acetilada en 130 ml. de anhidrido
acético y 2 g. de dcido p-toluensulfénico, en la misma forma en que
se prepard Ib. Cristalizando de éter-hexano se obtuvieron 8.9 g. de
agujas prismaticas brillantes, p. f. 134-135° (d.). La muestra analitica
mostr6é p. f. 145-148° (d.); [a], —74°; A mix. 234 mpu (log. & 4.30);
v mdx. 1736 cm.

Andl. Calc. para Cy;H,,BrO;: G, 60.83; H, 6.73; Br, 16.21
Encontrado: C, 61.08; H, 7.01: Br, 16.22

* Este producto fue preparado por Julidn (2), pero no fue caracterizado.
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Diacetato de A3S-pregnadien-3,16a,17a-triol-20-ona (XVIb). Se re-
flujaron durante 6 horas 2 g. del acetato de enol (XVIa) con 10 ml.
de piridina en 100 ml. de etanol. El producto fue aislado como en el
experimento anterior y recristalizado de acetona-éter, p. f. 195-197°,
rendimiento 1.23 g. La muestra analitica mostré p. f. 199-200° (pe-
queiias placas de acetona-éter); prueba con tetranitrometano positiva;
[a]o —128°; A mdx. 234 mp (log. ¢ 4.81); v mdx. 1736, 1700 cm™ y
banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para CosH3 Oy G, 69.74; H, 7.96
Encontrado: C, 6981; H, 7.96

16a-Acetoxi-17a-hidroxiprogesterona (XVc). Se reflujaron duran-
te 6 horas 4 g. del acetato enol (XVIa) con 8 g. de acetato de sodio
anhidro en 120 ml. de 4cido acético, se diluyé con agua y el preci-
pitado se filtré y lavé bien con agua; cristalizando de acetona-hexano
se obtuvieron 2.9 g. de agujas largas prisméticas con p. f. 174-176°;
por recristalizacién se elevé el p. £. a 175-177°; [a]o +49° A mix.
240 mp (log. € 4.20); v mdx. 1786, 1700, 1660 cm* y banda de ox-
hidrilo libre.

Andl. Calc. para Cp3HyO5: G, 71.10; H, 8.30
Encontrado: C, 71.81; H, 8.36

160-dcetoxi-17a-hidroxiprogesterona (XVc). Se reflujé durante 12
horas el acetato de enol (XVIb) (800 mg.) y 2 g. de acetato de sodio
anhidro en 40 ml. de dcido acético. Cristalizando de acetona-éter se
obtuvieron 200 mg. p. f. 171-173° y 200 mg. p. f. 165-168°, de las aguas
madres; [a]o +49.6°, A mdx. 240 myu (log. £ 4.20), identificado con los
productos anteriores por los métodos usuales.

La hidrélisis de (XVIb) (200 mg.) en 10 ml. de metanol y 100
mg. de 4cido p-toluensulfénico, a reflujo durante 2 horas, después
de diluir con agua y extraer con éter dio 90 mg. de (XVc) p. £. 167-
169° (de acetona-éter). Posteriores cristalizaciones elevaron el p. f.
a 175.177°; [a]o +47° identificado también por los métodos usuales
con los productos obtenidos anteriormente.

Compuesto D-homo (XVIIIa o XIXa) de (XVc). Se reflujo du-
rante 1 hora una mezcla de (XVc) (3.4 g.), 100 ml. de metanol,
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2 g. de carbonato de potasio y 10 ml. de agua. La solucién fue con-
centrada a un volumen pequeiio, diluida con agua y extraida con
acetato de etilo. La capa orgdnica se lavd, secd, concentré y agre-
gando éter, cristalizaron 1.02 g. de pequeiias agujas, p. f. 220-222°.
Una cristalizacién posterior de acetona-éter elevo el p. f. a 227-228°;
[alo 4-86°; A madx. 240 mp (log. & 4.23); v mdx. 1700, 1660 cm? y
banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Co3H3,05: G, 71.10; H, 8.30
Encontrado: C, 71.07; H, 8.46

El diacetato (XVIlIc o XIXc) preparado de igual modo, nada
mds prolongado a 2 horas el tiempo de calentamiento, dio un p. £
200-203° (de acetona-éter); [a]o +-89°; A mdx. 238 mp (log. ¢ 4.50);
v max, 1736, 1718, 1660 cm-,

Andl. Calc. para Co;Hy O, C, 69.74; H, 7.96
Encontrado: C, 70.38; H, 7.90

16B-Acetoxi-17a-hidvoxi-progesievona (XVd). LEsta sustancia fue
preparada por el método de Heusler y Wettstein (5) con p. f. 185-186°
(acetona-hexano); [a]» +-87°; A mdx. 240 mp (log. & 4.21); v mix.
1736, 1718, 1660 cm! y banda de oxhidrilo libre [reportado: p. f.
183-184°; [a]o 4 101° (CHCI,): A médx. 242 mp (¢ 16,600)]. Da de-
presion del p. £, al mezclar con el isémero 16a (XVc) y los espectros
en el infrarrojo son diferentes.

E]l producto D-homo de la saponificacion [ue obtenido con el
método de los autores suizos (5) y mostré p. f. 221-223°; fue iden-
tificado por los métodos usuales con el derivado D-llomo (XVIIIa o
XIXa) obtenidos al saponificar el isémero 16c-hidroxi (XVc).

El producto de la oxhidrilacion con tetréxido de osmio de la
A418-pregnadien-3,20-diona fue preparado siguiendo el procedimiento
de Inhoffen; mostré p. f. 223-225°; [a]o 4-98° y fue identificado con
los derivados D-homo anteriores por p. f. de la mezcla y comparacion
del espectro en el infrarrojo.

3,21-Diacetato de 168-bromo-As-pregnen-33,17a,2(-1riol-20-ona
(XVIa). El diacetato de 16a,17a-epoxi-AS-pregnen-38,21-diol-20-ona
(1) (273 g.) fue transformado a la bromhidrina en la forma des-
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crita anteriormente. La cristalizacién de éter-hexano produjo 2.72
g- de prismas pequefios p. f. 135-140° (d.). La muestra analitica mos-
tré p. £. 173-175° (d.) (agujas de acetona-hexano); [a]» —56.7°; v méx.
1736 cm! y banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Co;H,;BrOg: G, 58.70; H, 6.89; Br, 15.62
Encontrado: C, 58.95; H, 6.88; Br, 15.65

3,16,21-Triacetato de As-pregnen-3B,16a,17a,21-tetrol-20-ona
(XVIIb). (a) De (XVIiIa). Se disolvieron 2.1 g. de bromhidrina (XVIIa)
y 100 mg. de dcido p-toluensulfénico en 40 ml. de anhidrido acético.
Se calenté la mezcla durante 2 horas a 70° y después de dejarla a
temperatura ambiente durante 24 horas, se virtié en agua, se extrajo
con éter y se lavd el extracto etéreo con solucién de carbonato de
sodio y agua. Se disolvieron la acetil bromhidrina aceitosa y 5 g.
de acetato de sodio anhidro en 50 ml. de 4cido acético y se reflujé
la mezcla durante 1.5 horas. Se diluyé con agua y extrajo con éter;
el extracto etéreo fue lavado con carbonato de sodio y agua. El resi-
duo, obtenido después de evaporar, cristalizé de benceno-hexano,
produciendo 625 mg. p. f. 208-210°. La muestra analitica mostré p. f.
210-212° (agujas largas de metanol); [a]p —57°; v méx. 1736 cm? y
bandas de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Ca;Hp304: G, 66.10; H, 7.88
Encontrado: C, 66.18; H, 7.86

(b) De Ie.—Se bromé 1 g. del diacetato (Ie) en 30 ml. de dcido
acético glacial y unas cuantas gotas de solucién saturada de dcido
bromhidrico en 4cido acético, agregando a gotas una solucién de
700 mg. de bromo en 10 ml. de 4cido acético. Se dejé permanecer la
solucién a temperatura ambiente durante una hora, se diluyé con
agua y extrajo con éter. El residuo que quedé después de remover el
disolvente, junto con 1.1 g. de yoduro de sodio fue disuelto en ace-
tona (100 ml.) y reflujado durante 1 hora. Se agregaron 10 g. de
acetato de potasio (acabado de preparar por neutralizacién de bi-
carbonato de potasio con icido acético) y se reflujé durante 6 horas.
Se diluyé la mezcla con agua y se extrajo con éter. Cristalizando de
¢ter-hexano se obtuvieron agujas (400 mg.) p. f. 194-196°; varias cris-
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talizaciones de metanol elevaron el p. f. a 208-210°; [aln —57°, iden:
-tificado con el producto anterior por los métodos usuales.

3,16,21-Triacetato  de N pregnadien-3,16a,17a,21-tetrel-20-ona
(XVIc). 16,21.diacetato de Ai-pregnen-16u,17a,21-triol.3,20-diona (XVe)
y diacetato de 16u,i7a-epoxi-A®5-pregnadien-3,21-diol-20-ona (XX). Se
acetild el acetato de 163-bromo compuesto “8” (XVb)* (L8 g.) en
100 ml. de anhidrido acético con 200 mg. de dcido p-toluensul{énico
bajo las mismas condiciones usadas para la bromhidrina (XVIIa). El
residuo aceitoso fue acetoxilado también en la misma forma usada
para (XVIia). El producto aceitoso fue cromatografiado en 50 g. de
alimina (lavada previamente con acetato de etilo). Cristalizaron las
fracciones que fueron eluidas con benceno-hexano 1:1, con benceno-
éter 1:1, 1:2, 1:3 v con éter.

Las fracciones eluidas con benceno-hexano 1:1 fueron combina-
das y recristalizadas de acetona-hexano, produciendo 200 mg. de
diacetato de 16a, 170-epoxi-A35-pregnadien-3,21-diol-20-ona (XX) p.
f. 183-185°; prueba positiva con tetranitrometano; [aln —38°; A mix,
284 mp (log. ¢ 4.26); v mdx. 1736, 1718 cm.

Andl. Gale, para Cal004 G, 70.07; H, 7.53
Encontrado: S 69.92; H, 7.61

Lsta sustanciz fue idéntica a un producto preparado por aceti-
lacién (en presencia de dcido p-toluensulfénico) de 16a,17a-epoxi-21-
acetoxi-progesterona (1) (250 mg.). La cristalizacién de acetona-hexa-
no produjo 140 mg. de agujas, p. [. 184-186°; [a]a —36°.

Las fracciones cristalinas eluidas con benceno-éter 1:1, 1:2 y 1:3
fueron combinadas y recristalizadas de acetona-hexano, produciendo
XVIc en prismas pequefios, (80 mg.) p. f. 170-172°; pruéba positiva
con tetranitrometano; [al» —93°; A mix. 234 mu (log. & 4.29); v mdx.
1736 cm?! y banda de oxhidrilo libre.

And!. Calc. p:n':l sz[‘l:woﬂ: C, 66437; H, 7:4’3
Encontrado: C, 66.10; H, 744

* Obtenido ‘pm‘ Ia apertura del oxido de la 16g-17g-¢poxi-21-acetoxi proges-
terona (véase ref, 10),
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Después de varias recristalizaciones de acetona-éter, las {racciones
eluidas con éter produjeron XVe en agujas pequeiias (40 mg.) p. f.
200-202°; [a]p +44°; A mdx. 240 myu (log. & 4.19); v méx. 1736, 1700,
1660 cm y banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Ca;H,, 02 G, 67.24; H, 7.67
Encontrado: C, 67.27; H, 7.74

Compuesto D-homo (XVIIId o XIXd) preparado por oxhidrila-
cion selectiva de acetato de A4,26-pregnadien-21-0l-3,20-diona* con te-
tréxido de osmio. Se disolvieron 3.48 g. de acetato de A4,6 pregnadien-
21-0l-3,20-diona en 400 ml. de éter anhidro y se agregaron 2.4 g. de
tetréxido de osmio. Se dejo reposar la solucién durante 4 dias, des-
pués se filtré el precipitado negro (5 g.), se disolvié en 300 ml. de
etanol y se agregaron 30 g. de sulfito de sodio en 300 ml. de agua.
Se barboted nitrégeno y se tapé el frasco; se agité la mezcla durante
40 horas a temperatura ambiente, se filtr6 a través de Celita, se di-
luy6 con agua y se extrajo tres veces con acetato de etilo. Los extrac-
tos combinados fueron lavados con agua, secados y evaporados. El
residuo aceitoso cristaliz6 al agregdrsele éter (150 mg.), p. f. 218-220°.
La muestra analitica mostré p. f. 228-230° (prismas pequefios de me-
tanol-éter); [a]o +82° (etanol); A mdx. 240 mp (log. ¢ 4.23); v mix.
1718-1670 cm* y banda de oxhidrilo libre.

Acetato de 16B-acetoxi compuesto “S”. (XVf). Fue preparado usan-
do el método reportado por Heusler y Wettstein (5), p. f. 168-170°;
[alo 4101°; & mdx. 240, 294 mp (log. ¢ 4.24, 2.24); v mdx. 1736, 1700;
1760 cm? y banda de oxhidrilo libre. (Reportado, p. f. 167-168°;
[a]o 499° (CHCI;); A max. 241 mp (g 17,000).

La saponificacién de esta sustancia fue también llevada a cabo
bajo las condiciones descritas anteriormente (5) y el producto mostré
p. £. 227-229°; [a]» +4-88° (etanol) [reportado p. f. 225-227° (d.); [a]»
+101° (cloroformo-etanol); A max. 241 myu (¢ 16,800). Esta sustancia
fue identificada con el producto de oxhidrilacién del acetato de A4,
pregnadien-21-o0l-3,20-diona, por el método usual.

A%-Pregnen-3f,160.170,20B-tetrol (XXIa). Se agregaron lentamen-

——

* Esta sustancia fue preparada con el método de Cole y Julian (Ref. 12).
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te 1.5 g. del diacetato (Ie) en 40 ml. de tetrahidrofurano anhidro a
una suspensién de hidruro de litio y aluminio (500 mg.) en 30 m],
del mismo disolvente. Cuando se acab6 de agregar, se reflujé la mez-
cla durante 30 minutos. Se descompuso el exceso de hidruro de litio
y aluminio con unas cuantas gotas de acetato de etilo y se agregaron
5 ml de solucién saturada de sulfato de sodio seguidos por sulfato
de sodio anhidro. Se filtré6 y evaporé la solucién. El residuo se cris-
taliz6 de acetona-éter; se obtuvieron 690 mg. p. f. 267-270°. La mues.
tra analitica mostr6 p. f. 298-300°; [a]o —89° (etanol).

Andl, Calc. para C,H304: G, 71.96; H, 9.78
Encontrado: C, 72.53; H, 9.83

El triacetato (XXIc) mostrd p. f. 212-213° (agujas ligeras de ace-
tona-hexano); [a]» —88° v méx. 1736 cm* y banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Cy;HyuOp: G, 68.04; H, 8.46
Encontrado: C, 68.33; H, 8.8

A*-Pregnen-30,16B,17a,20p-tetrol (XXIb). La reduccién de 500
mg. de Ic en 50 ml de tetrahidrofurano con 400 mg. dé¢ hidruro de
litio y aluminio fue llevada a cabo en ]a misma forma descrita an-
teriormente. Cristalizando de acetona-éter se obtuvieron 200 mg. p. £
245.248°; [a]n —27° (etanol).

Andl. Calc. Para Cle:uo‘Hgo: C, 68-4‘4; H, 9.85
Encontrado: C, 68.79; H, 9.83

El triacetato (XXId) mostré p. f. 228° (pequefios prismas de
acetona-hexano); [a]o —34°; v mdx. 1786 cm? y banda de oxhidrilo
libre.

Andl. Calc. para C;HO;:  C, 68.04; H, 846
Encontrado: C, 67.52; H, 8.79

17a-Metil-D-homo-As-androsten-3p,16E-teirol (XXIla). El com-
puesto D-homo se redujo con hidruro de litio y aluminio (300 mg.)
en 100 ml de tetrahidrofurano como se ha descrito.
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La cristalizacién de metanol-éter dio 325 mg. de prismas p. f.
300-302°. La muestra analitica tuvo un p. f. de 310-312° (metanol-
éter); [a]o —50° (etanol).

Andl. Calc. para Cy;H O C, 71.96; H, 9.78
Encontrado: G, 71.77; H, 9.89

El triacetato XXIIb, mostré p. f. 231-232° (acetona-éter); [a]o
~55°; v mix. 1736 cm?! y banda de oxhidrilo libre.

Andl. Calc. para Cy;H,O;: G, 68.04; H, 8.46
Encontrado: C, 67.93; H, 8.45

3,16-Diacetato de alopregnan-3B,16a,17a-triol-20-ona. (XXIII). El
diacetato (Ie) (2 g.) en 100 ml. de 4cido acético glacial fue hidro-
genado en presencia de 200 mg. de catalizador de Adams (prehidroge-
nado) hasta que absorbié una molécula de hidrégeno. Se filtré el
catalizador y la solucién fue diluida con agua y extraida con éter.

Cristalizando de éter-hexano se obtuvieron 1.15 g. de agujas, p. f.
159-162°. La muestra analitica mostré p. f. 161-163° (de acetona-hexa-
no); [alp —33°; v mdx. 1736, 1718, 1700 cm! y banda de oxhidrilo
libre.

Andl, Calc. para CosH3504:  C, 69.09; H, 8.81
Encontrado: C, 69.47; H, 8.88

RESUMEN

La eliminacién con zinc del grupo acetoxi y del dtomo de bromo
del 3,17-diacetato de 16B-bromo-A’-pregnen-3p,170-diol-20-ona, produ-
jo el acetato de AS,10-pregnadien 3B-0l-20-ona. Los alcalis fuertes die-
ron el 16a,17a 6xido correspondiente. Los agentes acetoxilantes y las
bases suaves convirtieron los esteroides 16f-bromo-17a-ocetoxi-20-ceto
a los compuestos 16a-acetoxi,17a hidroxi-20-ceto. Se estudiaron los
productos de hidrélisis de los compuestos anteriores.
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