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CAPITULO I.-

AISLAMIENTO, CARACTERIZACION Y DERIVADOS DE LOS TRITERPENOS
CONTENIDOS EN EL LATEX DE LA K, OBTUSIFOLIA. |
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Hemos iniciado el estudio de los triterpenos contbdidbs en
el latex de la Euphorbia Obtusifolia, Poir. Esta Euphorbia, es
muy abundante e¢n el Archipielago Canario, junto con la Eupﬁorbta
Regis Jubea N.B. etc. Recibe el nombre vulgar de *Tabaiba amarga’}
en coniraposicibn a la Buphorbia Balsamifera Ait;‘que se‘dgnemina
A”Tabaiba dulce®; pues, m&entﬁgs esta no es vesicante, las gque for
man el grupo de las ”Tabaibas amargas®, lo son fucriemcntc.
, Hemos trabajado en el latex deAld'Euphorbia Obtusifolta, re-
cogido el la zona de Taco (Isla de Tenerife), en difaréntes epoeas
del afio. £E1 latex, se obtiene practicando tncistpnés en Q;!tdllo“
de las plantas. No hemos notado diferencia élgun@ enAlés tfitc?—lh
penos qisladosrde dicho latex, con la epoca del afia en que se ve-
rifico la recoleccion. |

Se siguio, en el aislamiento de dichos'%ritqrpqnos, ja 8i~
guiente tecnica: FEl1 latex recien cogido, que se presenta como, un

ligquido lechoso, resinoso, se coagula aﬁadiendolc.aprOxtmadamentc'
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el mismo volumen de etanol, y dejandolo en reposo durante algun
tiempo o la tem.cratura ambiente. Se deposita una sustancia soli-
da; El&noa, resinosa, gue se sepcr: de un liguido claro, lechoso
que sobrenada. ZLa parte solida, se saponifica con KOH o NuOH al-
coholica al 4%. No se nota marcadu diferencia si se¢ emplean otras
concentraciones de alceli alcoholico. De la solucion fria, deja-
da en reposgo 24 horas, se Separc un producto resinoso gque esta
.recipttados el cual, despues de lavado con etanol, se somete a
una serie de extracciones con eter de petroleo. Queda un resi-
duo constituido oor sales.

D¢ Ic¢ solucion etereé, se obtiene un producto resinoso, oleo-
so gue, al cabo de¢ aelgun tiempo, se transforma en una masa crista-
ling, impregnadc de¢ resincs, Jjormada por agujas dis.uestas rediael-
mente. 4“ste producto se extrajo con metanol hirviente y, por en-
friamiento de los extractos alcoholicos, se separa un producto cris-—

talizado en pegueffios nodulos, constituidos por agujas diminutaes.
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Este producto se cromatografia a traves de’alumina dctiva; prevéa— l‘f
mente disuelto en eter de petroleo. Como eluyente se emplea eter de
petroleo, benceno Yy etanol.

En las primeras fracciones de la ceomatografia, se llegén a unes
producitos yue, por una serie de cristalizaciones en metanol, for-
man siempre unas laminas incoloras que funden,a temperaturas varia-
bles, entre 90 y 103°, Kl aspecto de los cristales, es siempre el
mismo. For desecacion de estos productos en una estufa d 1202, du-
rante 30/ no ezpenmentan una apreciable perdida de peso. Se com—
portan de une manera semejante al Handighol; tritcrpcnovde Jormula
enpirica CaoﬂkoO; aislado qud de la Buphorbia Handiensis por |
saponificacion del latexz, cromatografiaky recristaligacion en me-
tanole K1 Handianol forma laminas incoloras de pf. 103-10},59 7]

[cqp--+ 47,4%. Su formula empirica es C,, Hszo Qo 4dhora bien, si se sa

ponifica su acetgto, pf. 118—118,59[%b‘=+529; o su bensgoato, pf.
1292, [ﬁ&)=+ 522; se forma un producto de pf 96,8 y {R!;=+45;3
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y Sformula caoﬁkoo' Si se desecan ambos hidfatos, se,obficne'un
producto de formula Cy,Hs;,0 y punto de fusion 111-112% Qué, pdf
recristalizacion en metanol, vuelve a dar los hidratos de partida.
Los wproductos de¢ pfe 902 y 1032 forman un mono acetato 4ue, cris ta-
itsado o1 wetanol, forma escamas muy brillantes de pf. 116-117¢.
Una meacla del acetato del producto aislodo de la E. Obtusifolia y
del acetato de handianilo, no experimenta ningun descenso en su
punto de fusion. fodemos, por consiguiente, admitir gque ambos pro-
ductos de pf. 90-103 y el de pf. 103-103,5, aislado este ultimo de
la E. Handiensis son semejantes; siendo el primero una meszcla de
Handianol y sus hidratos.

£1 acetato de handianilo es un producto que no presenta nin-
guna absorcionjen el ultravioleta por encima de los 2.100 3.

Por ozidacion con Cu0O, a 3002 y atmosfera de COp, se obtiene,

a artir del handianol, una cetona que, cristalizada en metanol,
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forma agujas gue llegaron a fundir a 110-1122, despues de 4 crista-
lizaciones. ( ﬁxsza+ 58,82 C.=2,6%). Dada la semejanza entre es—

te producto y la lanostenona, obtenida por oxidacion en las misma s

condiciones del lanosterol; triterpeno obtenido (33%) a partir del
latex de 1a E. Balsamifera pdr saponificacion con NaOH alcoholico
al 8%; hicimos un punto de fusion mixto gntre ambas cetonas, expe—
rimentandose un descenso de 62, La cetona proveniente del handia-—
nol forma una 2,4 dinidro.fenilhidracina que, sin cristelisaer, fun-
dio a 206¢,

Bn la oxidacion del handianilo con CrO3 en frio, se obtiene
un producto gue, cristalizado en una mescla mctanoi-bcnceno, Jorma

.

‘una lagminags incoloras que funden a 104-1062. Su analisis concuer-—

da con la formula Cy,Hyg Os forma una 2,4 dinitrofenilhidrasona que
se intento cristalizar, pero que siempre se separo gelatinosajde urna

serie de cristalizaciones en etanol. Despues de seca fundio a 225-
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226,52, Como se ve, la cetona obtenida po%‘oxidaeton énbmica, es
~algo diferente de la obtenida por oxidaclen con eud.A'Qbmo el trd - .
tamiento con Cr03 fue mas suave, podenos adnitir que el handianol~¥

no sufre isomerizacion durante el tratamiento Yy reservar el nombre

. de hagndignona para la cetona procedente de la oxidacion,cromicd en
Jrio del handianole Parae la procedente de la oxidacion con CuO, pro
ceso ;ue transcurre a 3009, podemos admitir una isomeriszacion y re

servarle el nombre de Handianona 4 de un modo provisienal hasta

aclarar s8i esta diferencia se debe a uma variacion estructural o

simplenmente a impuresas presentes,

Por hidrogenacion del acetato de handianilo con platino de

4dams, se obtiene un agcetato de dihidrohandianilo, c,tﬁg4oLqué,

cristalizgado en etanol, forma largaes y délgadas agujas de pf. 125-
126° vy y5=+ 55, 3¢, Una mezcla de este dérivado Yy acetato de di-

hidrohandianilo procedente de la £ Handiensis, no expernmenta des-—
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censo en su punto de fusion. ZBsto indica, juniq,ganjlas otras pro-
piedades comunes, de que se trata de la misma especi@ gquimica. Por

saponificacion del acetato de dihidro handignilo, obtuvimos uyn

dihidro handianol de pf. 111-111,59,4§f+ 47,2. Por hidrogenacion
del handianol con platino de Adams, obtuvimos un dihidrohandianol

* que no pudimos cristalisar en metanol, pues de su solucion alcoho=-
lica, se separo siempre dm forma gelatinosa. Este producto gelati-

noso, nos reproduce por acetilacion;élﬂﬁiéﬁo dihidroacetato de han-

dianol qme el obtenido directamente.

El dihidrohandignol, por oxidacion con Cr03 en frio, forma una

cetona, Cjoﬁzecf » dihidrohandianona, que cristaliza en metanol en

forma de agujas brillantes de pf. 104-105f. Este punto de Jusion

A wla g

se elevo a 1072 por nuevas cristalizaciones. l&b =420, 72, Porma *

una 2,4 dinttrofenilhidrazona que e8 muy poco soluble en etanol.

Funde a 241% con descomposicion. Su analisis concuerda con ld,

Jornula 056 H,—.' O‘f JV,,, .

“«



De las ultimas fracciones de laS‘cromatografias de los tnsa:
ponificables del latex de la E. Obtusifolia, se obtiene ﬂn pfoduc—
to quye, cristalizado en metanol, forma agijos gque van elevdndo len~ ’f
tamente el punto de fusion desde 126% hasta’13}-1349; el cual es o
alcanzado despues de 11 cristalisaciones en dicho disolvente, A
partir de la 11¢ cristalizacion, nuevas cristalizaciones ﬁo hacen
variar, de una forma apreciable, este punto de fusiop. bq9=+68,2
(c= 1,12%)s Su analisis concuerda con la formula empiriea Cy,H;, O
Por acetilacion, forma un acetato Cyy fs, O, que, criétaltzado en
mstanol; forma agujas de pf. 96-96,5%; sicndol%5= + 71 (c= 1,10%){'
Saponificando este acetato, se recdpcra el alcohol; pero estc;
por cristalizacion en metanol, forma agujas de pf. 139-1402, Un
bf. migto con el producto de pf. 133-134¢ fundio a 136%; no mo#-
trando, cor tanto,depresion algunae

Por la accion del cloruro de benzoilo en piridine, forma un ben-

*
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zoato Cy3 Hyy O, que cristaliza en forma de laminas brillantes de

pfe. 155-155,52, Por saponificacion de este bensoato, se rccu}oc’ra .
un alcohol Cy, H5o0 = de pf. 139-140%2,

Este alcohol de pf. 139-140%, [ad =+68, 2% q'ue forma un acetato
Cay Hs, O, de pf. 96-96,5¢ [-l] =+712 y un bensoato C””H 0, de pf.

155,- 155,52 j,.a-+1029- no lo hemos dncontrado descrito en la biblio-

grafia consultada, por esto, dado su origen, proponcmos que sea deno—k

minado obtusiz‘_’olio .

En la bibliografia hemos encontrado descritos alcoholes triter-

penicos como elq-lanosterol, C,fHs,0, pfe. 140-—1419 [«(f—+589' obte-
nido de la grasa dedwo;;“ovc,]as (5 ) y el lanosterol de pf. 139-
140,'[.(:]}==+56',59, obtenido del latex de la B. Balsamifera (3y1); que, |
en cuanto a sus proz;iedades Sfisicas y reacciones coloreadas, muestran
unc/gran seme janza con el obtusifoliol. | Pero sus acetatos, pfe '113-
1149, L<] =+56,32 (5 ) y 118+119¢, [-<j =+56,2% y sus benzoatos pfe

191, 5. [-(]-'-f- 74,72 ¥ DS 193-1949(80rreg.) (5) nuestran una gran



diferencia con los correspondientes del obtus‘if.olio_li.v” L i _
Nuestro Obtusiz‘o.lgol podfia compararse con‘fal_alcq/hd.l}*aisld'“:’ o
do por Dupont, Kopacsewski y Brodski (loc. cit) del latex de la 3'.
Resinifera y que dichos autores han denominado &- suphol. Ye hemos
visto que este isomero del euphol, de formula .03011_;00, SJunde a 1,259,
['tb =+ 14,3; su acetato a 929 [x5=+17,29 y su benzcato ¢’ 105-106¢,
' {,(:]):?- 17,29, |
El obtusifoliol, aislado directamente del latex de la E Obtusi-
Jolia, funde a 133-134%, l'(_J9=+68,29‘; pero si se purifica a tr:aves de
su acetato o benzoato, se puede elevar su Pf. afl}_9-1409. Su aceta—
to funde a 96-96, 52, [45=+719; pero su bengoato funde a 155-155,59;
[x:'() =+102. Como se ve, el unico punto comun es el punto de fusion

de sus acetatos, pero sus poderes rotatorios especificos, asti como

los del acetato y bensoato, difieren grandementes

El obtusifoliol da las reacciones de los dobles enlaces y nov

presenta ningun mazimo de absorcion para A D 2.100 & y E//D 82.

fem
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Da las mismas coloraciones que el euphoi o lanoatcrai-éon los reac- ~f
tivos de Lieberman-Buchard, Salkowski y con 804H) quc.

FPor hidrogendcion catalitica, en presencia de plattnp de Adams,
del acetato de obtusifoliol de pf. 96-96,52, se obtiene el agctato

de dihidro obtusifolilo gue cristaliza en metanol formando agujas

incoloras de pf. 116-118¢., Un pf. mixto entre este producto y el
dihidroacetato de euphilo (pf. 123-124%2), experimenta una dqpr&stén
de 30°2. Con el dihidroacetato de handianilo, la depresion es de
unos 8£; lo que indica que este dihidroacetato.de obtusifoliol, es

diferente de los correspondientes derivados del euphol y handianole
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Dupont, Kwpaczewski y Brodski (5 ) aislaron de las 'restnas
del latez de la E. Resinifera, dos alcoholes triterpenicés de for
mula CyoHse O 3 uno de ellos, lo identificaron con el «-euphol, '
que habia sido aislado por'.’V’ewbold y Spring (¥ } de las resinas
de especies no especificadass el otro, que denominan//é—auphol, ,
funde a 1259;[¢])=+14.3 y forma un aceiato Cy, Hs, O, de ’pfo 929,. [-£b==+17,2>
Su benzoato funde a 105-106%, [ecb=+579 > Cyq Hsy O, o Recientemente '
G. Dupont, M. Julid y W.R. Fragg, deseando obtenen a partir del la-
tex de 1la £E. Resinifera,/g-euphol con objeto de someterlo a un cstudto
mas completo (§ ); someten el latex a cromatografia y luego. vuel=
ven a cromatografiar las difejcntes Jracciones, guiandose, para haécr
esta separacion, del .poder rotatorio especifico de los productos ais—-
lados en ellas. De esta forma llegan a separar, ademas del “ypm-
euphol, otros constituyentes, entre ellos uno que denominan *®¢ons—

tituyente de poder rotatorio especifica[{]:~1027; y del cual, un es-

tudia mas detallado, les llevo ¢ la conclusion de gue se trata de
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un triterpeno, el -euphol, algo impurtficadé;' Identificaﬁ sstcv
T~ euphol con el d.~euphorbol, descrito por Bauer y Schroddrr(?)"
y mas tarde por Newbold y Spring (1), aislado de la euphorbona)
Otrus fracciones, que denominan ”cosatttuycnte deéJa+ 12% y otra
'que llaman *comstituyente de ﬁd&=aﬁ509”. Bgte ultimo 1o aislan creo-
matografiando las penultimas fracciones de otras cfomatdgrqfias z
que presentan un poder rotatorio especifico deb@5=+ 172 aL{}=+219.
En esta ultima cromatografia, se presenta una fraccion forma-.
da por un®constituyente chdI]=+109” é el®cons tituyente de QCU. =

+5022 .
El1 Dr. W.R. Wragg, en comunicacion particular del 4/10/1.951,}

me indico la posibilidad de que el®constituyemte de [¢],=+502"  fue-
'se igual a nuestro handianol, pues postsriormcnte a ld publicactbn

de su trabajo en colaboracion con Dupont y Julid (loc. Eita), encon-
tro gque dicho "constituyente® era un alcohol de SJormula cgoﬂgoo Yy pf.,j

105-107¢ LQ} =+512 y a partir del cual, formo un acetato de pf., 107
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-1092. Ademas, solicito el envio de una pequefia muestra dec nues—

tro producto en forma de acetato. Kl 23/1/ 1952, el Dr. WNragg,
en carta particular, me comunico gue un pf. mixto entre el acciato
de su ;constituyentc [{G=+50” y nuestro acetato de handianilo de
pfe 118~118,52, nmuestira una pequefia depresione. FPor otra parte,
ambos productos no muestran el mismo aspecto. Kl Dr. WFragg, envio
parte de nuestro producto a Mmc; Rathis, en Paris, para la obtencion
de un espectro infrarojo con objeto de compararlo con el de los
acetatos de euphol, euphorbol y con el del ”constituyenteb<§=+509.
La comparacion del espectro infrarojo de nuestro acetato de
handianilo con el del ”constituyente&@;f50, muestra alpunas di-
Serencias, aun cuando todavia no se ha realigado un estudio deta-

llado de dichos espectros (comunicacion particular del 24/3/52)«



PARTE EXPERIMNENTALL.

Estudiamos el latex de la Buforbia Obtusifolla, Feir, obtenido
por iicisiones practicadas en el tallo de dicha plantas Se trata de

un liguido blanco, lechoso, caustico y con el mismo aspecto gquse el la-

. tex procedente de lqs otras euforbias canarias gque venimos estudian
dos 4 la temperatura ambiente se coagula al cabo de algunqs hqraa,

é':eparandose una goma blanca, parcialmente soluble ah ctermdc‘petrow

leo, alcohol etce. 81 le aAladimos alcohol, acido acetieco ¢te. se

coagula rapidamente,

dislamiento de los ITriterpenos contenidos en el latex de la JL
Obtusifolia. Utilizamos latex de la E. Obtusifolia recogida en Ia
gone de Taco (Isla de Tenerife). No hemos observado ninguna dife-
rencia sensible en la naturaleza de los triterpenos aisladasldel

latex procedentes de Buforbias, recogido en diferentes epocas del afo.
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Cinco 1litros de latex se calentaron a reflujo, durante 3 horas,
eon igual cantidad de solucion alcoholica de sosa al 4%. La soluacion
tomo un color rojo. Se dejo en reposo durante 24 heras a la tcn;efa-
tura ambiente, separandose un produéto pardo resimoso. XK1 liquido
8e decanta y diluye. No se separaron productos solidos en cantidad
apreciable,

K1 residuo golido se lavo con etanol, con lo gue perdie su color
pardo, quedando un solido amarillo que 8e extrajo con eter de petro-
leo varias veces, primero en frio y luego en un Sohlex Rasta total
agotamientd de la parte solubles Quedaron 185 grs. de ﬁn preduoto
8olido, constituido principalmente por sales de acidos organicos.

E]l eter de petroleo extrajo unos 675 grs. de un producto oleoso,
que tiene un color verde amarillento Yy solidifica al cabo de tres o
@uatiro dias, formando umas masas de agujas agrupadas radialmente. Se

trata de un producto impurificado por abundantes resinass
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Se tomaron 235 grs. de este producto y s@ sometieren a una iqrte
de extracéiones oon metanol hirviente; al enfriarse los extractos

alcoholicos se formar uros globulillos amarillos, eo&ttttu;déd'pér

agujas dispuestes radialmente (120 grs.); este preducto cénticnc

todavia gran cantidad de resinas. Se le dio una segunda recristali-
gacton en metanol, con lo que se obtiene uﬁ producte formade pbr a-
gujas incoloras, que funde a 78-81°, _
De la extraccion con metanol de leos .235 gfs dd producto bruto,
guedo una goma insoluble en metanol y que neo eonacg&tuo{ eristelizars
Grome tegrafia I. 10O grs. de producto de p§. 79-81%2, se disel-
vieron dn 1.200 cc. de eter de petroleo (p8;30~509). 8e orometegra-

Jio esta solucion, pasandola a traves de una col#zna Jormada por 500

grs. de alumina activa. Se obtuvieron los resultados stguicntcé:



-l e e - . e

Fraccion - Kluyente Peso del Producto
I .500 cc eter de Petrol. " 0,7 grs. | Reslinas
II » 7,3 ® .
II1 » 3,0 » Solido amarillo.
Iv » : 3,2 » » ‘
v 500 cc. Benceno 0,5 » »
A4 |
» 15,0 * , »
VII : » ‘ 8,7 * | »
VIII » 5,2 » g »
IX ' » 2,0 ” »
X ol 1,5 * »
XI 500 cc. alcohol Et. 4,0 * »
XII » 46,0 » 8olido verdosa
XIIIT » Indicios »

XIV » » . ”l



Fragcciqones I, II, ¥F.~ Resinus gue no pudimos cristalisar.

Fracciones III y IVe~ A la segunda cristallgacibr en metanol for- . -

man agujas de pf. 111°%,
Fraecion VI.- Se cristalizo en metanol formando laminas que fun- -
dieron: 1% Crist. 88,59; 2¢ crist. pf. 922; 3¢ Crist. p§y. 92-93%2,

Fracciones VII, VIII, IX, X y XI,- Todas estas fracciones, recris

talilzadas en metanol, forman laminas incoloras, gque estabilisan su
pf entre 90 y 95¢, . ' |

Fraccion XII.- 4 la primera cristalizacion dn mefanol Jorma agujas'
incoloras de p.f. 1202, Por nuevas cristalizaciones en el mismo di-
solvente, se va elevando su p.f. de la forma siguiente: 22 crist.
oS 1269;~39 crist. 125-1262; 4¢ Crist. 1272; 5% Crist. 128%2;

6¢ Grést. 129-1302, 7¢ Crist. 129-1303; 8% Crist. 1289; 9¢ @rést,.
130-131; 109 Criste 133-134. 11¢ Criste. 133-1349. Denominaremos

este producto Obtusifoliol.-



Sus actividades opticas son las siguientes:

4¢ Cristalizacion Ff, 1272 [@]y=+71,0 (e =1,079%)
59 » »  1282[=+ 69,2 (c =1,09 %)
6¢ L. * 129- 130%]:+68,2 ( o=z 1,124%).

Utilizando cloroformo como disolvente,
dnalisis. - Peso saétancia: 0,1568 grs,

Hallado: C, 83,8% ; H. 12,0%,
Requerido para C;, H;y 0: C, 84,4% ; 4. 11.,81%. ,
dcetato deObtusifoliol.- Tres gramos de obtusifoliol (pf,,1349)
se calentaron a reflujo, durante t;es horas, con un exceso dgr
anhidrido acetico (5 grs.) y 0,5 grs,kde acetato sodico anhidro.
Despues de hidrolizar el exceso de anhidrido acetiéo, se laﬁo el
producto, primero con solucion acuosa de carbonato sodico y'iue-
go conagua. Se obtiene un producto gue cristalisado en metanél

Jorma agujas que fundieron en 1% Crists 92,5-93¢; 2% Crist. 93-



-93,5¢; 3¢ Crist. pf. 94-95%; 42 Crist. 95,8-96,52; 5% Crist. pf.
96-96, 52, |

S¢ determinaron las actividades opticas de las diferentes
crtstalizacidnes, utilisando cloroformo como disolvente, obtenien-

dose 1los resultados silguientes: o
2¢ Crist. pf. 93-93,5¢  Conc. 1,51% [, =66, 3

32 *  94-95¢ -  » 1,188 [«],%66,8
44 » » 95, 8‘96’ 52 » 1, 01% L“'J_,:+70,5
58 » 96-96, 5¢ » 1,10% (d), =471, 0

K1 peso molecular de este derivaedo acetilado, determinado por
el metodo de Rast, résulto gef‘de 471.

Requerido para Gy H, O, ; 468,

Por saponificacion de este derivado acetilado, con solucion.

alcoholica de NaOH 1/10 N. se llego, a un producto gque fijo su pf.
a 139-140%,

Bensoato de Obtusifoliol.~ Un gramo de octusifoliol de pf.



u

.

134-1352, procedente de la fraccion XII de la Oronafografta I, se
benzoilo con cloruro de bensoilo y piridina (tecnica de Séhotten—
Baumann). Se obtiene un producto, que, cristalizado en metanol, for-
ma laminas muy brillantes que fijan su p.f. a 155-155,59.

Por enfriamiento repido de la solucion alcoholida del bensgoato
de odtusifoliol, precipita en forma de grumos, que redisueltoa, b7

por enfriamiento lento, vuelven a formar escamas brillantes,

Indice de saponificacion del benzoato de Obtusifoliol.- Se

saponificaron 0,1641 grs. de benzoato, calentando a reflujo, sobre

bafio de agua, durante dos horas, con solucion alcoholica de NaOH

1/2 N, Se 1llego al siguiente resultado: Peso molecular hallqdo:

514, Requerido para Gy f{,, 0, s 530

Se recupero el producto procedente de la saponificacion gue re-

. v - 9.
cristalizado en metanol estabilisa su pefe @ 139-140

Cr rafi .- Se reunieron los productos procedentes de



N

-

¢..las fracciones ¥I, VII, VIII, IX, X, XI; de la cromatografia I

(15 grs).

Se disolvieron ém 500 cc. de eter de peprolso, pasande-

se a traves de 125 grs de alumina activa. &e obtuvieron lbs si-

—

guientés resultados:

Fraccton.

I

II

III
Iv

Iv
vII
VIII
1x

Eduyente' Peso del producto.
500 cc. eter Petrol. Indicios de resinas
» 0,7 grs.
» 1,7 »
» 1,3 2
250 cc Benceno 1,6 ”
» - 56 %
» v 3’0 »
250 cec. Etanol 1,2 »
» Indicios de Resinas.,



-

Las primeras fraceoiones, recristalisadas en»petanol, fbrman
laminas cuyos p.f. varian entré 97 y 1032, DBe las fraceiones
-VII y VIII se obtienen produectos, qus cfistaligadds en metanol,

Sunden a 137-138¢. Forman un acetato de p.f. 96,5-972 y un banboa—

to de pf. 155; 155,52, Evidentemente se trata de obtusifoliol.

Cromatografia III.- 125 grs de jroducto bruto, atslados
siguéendo la misma marcha que hemos descrito en la Cromatografia I,
se disolvieron én 1.000 ce. de eter de petroleo y/se cromatogra-
JSiaron a traves de una columna dé 570 grs. de alumina active., Se

"llego a los siguientes resultados:

Fracciones Eluyente ‘ Producto
I 560 cc de eter de petroleo Indictos de producto o-
: ’ ’ ' leoso incristalizable.
Ir » » ; '
IIr ' » »

IV » ‘ s . »

\ : | S e ; _ jg



Fracetones Kluyente Producto ,
| 4 500 co. eter Petroleso IndtciosAde producto oleo—~
80 ineristaliszable,
YI » »
VII 500 ce. Benceho »
VIIT | » ' »
II » v »
X » 25 grs. Producto solido de
aspecto cereo.
XI 500 cc. EKtgnol - 12,5 » »
XIr » 16,3 *» | o
XIIr » 13,5 * Solldo.
ALy . 5507
v » Indiciose.

Fraceiones X, XI, y XIl.- Por facristaliaacion en me tanol

\jorman ldminas incoloras de pf. 102-105%.



)
Fraceion XIII.~ Despues de tres recristalizaciones en metanol
.88tabiliaa su pefe 133-134°.
Su actividad optica, determinada en solucion eclorofermica al
3,2% resulto ser Ed}»:l'k 64, 9.
Su curvae de absorcion no presenta ningum maximo para velores

de A superiores a 2.100 4° y EZ;_) 82,

Analisis. - - Peso de Obtusifoliol 3,937 RGTSe .
Hallado: C. 84,16% H, 11,58%

Calculado para Gy, H O C. 84,44% H., 11,81%
dcetato de @btusifoliol- Un gramo de producto de pf 1342, se

ealento, dufante tres horas, sobre bafio de agua, cpn un exceso de

" anhidrido acetico y acetato sodico anhidro. Se llega a un deriva-

lo monoacetilado que, recristalizado en me tanol, forma aguJjas inco-—
loras de pefs 90,5=97%

o rmica
Se determino su actividad optica éen solucion clorofo



B T T | "
(c= 2,38%), resulto [Jy=+ 64,3.

| Por saponificacton con solucion alcokolica de KOH,de este de-
 rivado acetilado, se obtiene un producto que, crigtalizado en meta-
nol, forma agujas de pf. 13992 140¢. Por reacetilacion se vuelve a
obtener el prod'uoto de pf; 96,5-972, Un p.f. mixto con el obténido
avetilando el octusifoliol de pf. 134%, procedente de la cromategra:
fiqf[, no muestra depresiore

Anglisis.~ Peso-del avceta to de o‘tusi-folio.l 4,087 mgrse.

Hallado: C. 81,87%; H. 11,37%
Calculado para Cy, Hy, 0, ¢ ¢. 81,99; H. 11,18%.
Dihidroacetato de Owtusifoliol.— Se disolvierorn 0,0948 grs. de

acetato de obtusifoliol (pf. 96-97,52), en una mezcla de acetato de
etilo y acido acetico glacial (1:1), y se hidrogenaron, empleando
como catalizador, platino de Adams.

Hidrogeno absorbdido: 5,5 cc.

Calculado para wi doble enlace de Cj, H‘“’ O& s 5,2 cc



L el
ter !

. . 30 !
Por recristalisacion del dihidro derivaedo én metanol, se Jor- :

man agujas incoloras de pf. 116,5- 1182, Unm punto de fusion nix-
to con el dihidroacetato de eufilo (pf.123~1242) experimenta una de-
presion de unos 319. Un punto de‘fuston mixto de esie dithidro
acetato de oﬁtusifoliol con el dihidroacetato de handtanol experi-

mente unce devresion de unos 8¢,

-

Benszoato de Obtusifoliol,~ &e bensoila 0,1 grs. de producto

de p.f. 1342 disuelto eﬁ d cc. de piridina, con cloruré de benzoilo
(reaccion de Schbtten-ﬁauﬂann}. Se obtuvo un benzoato que, recris—
ialigado en etanol, forma laminas nacaradas de pf. 154,5-1539-
Determinada su actividad optica, én solucion cloroférhica
(ce 2,4%), resulto:Equ-rlO??. |
- Por hidrolisis de este bengoato se obtiene producto qué, por
recristalizacion en metanol, forma agugjas de pf 139—1409. Por‘benaotf

lacion, se forma el mismo bensoato de bf. 154,5-155¢%.



dnglisis.- Peso de benzoato de obtusifoltol 4,180 mgrs.,
Hallado C. 83,31%; H. 10,38%.
Calculado para Cy He O, C. 83,72%; H. 10,26%.
Fraccion XIV.- Recristalizada en metanol forma laminas que-
Junden a 100-103¢, Dqsecada en la estufa, durante 30¥ a 1308 y
recristalisada en metanol anhidro, cristaliza tgualmente en laminas,

no variando su punto de fusion.

dcetato de Handiadol.- Se acetilaron 14 grs del'prdducto_

procedente de la fraccion XIV de la Cromatografia III; que resulto
ser identico en sus propiedades y pf. al separado en las jracctoneax’
Vl a XI de da Cromatografia I y fracciones II a VI de la cromato-
grafia II, (pf. oscilantes entre 95- 103); segun teckica ya descrita.

therivado obtenido, se cristalizo en metanol, formando ésca-
mas muy brillantes de pf. 116- 117%2. |

Un pf. mixto entre este derivado acetilado y el derivado aoeti-



”5£‘
lado de handianilo, aislado del latex de la B. thdienéis, né
experimenta ninguna depresion ( pf. mixto 116-1172). De las
aguas madres de la crigtaliszacion se aisla el acetato de pfe. 972

Su curva de absorcion no presenta ninguna.absorcion de‘alta
intensidad,pmrlencimaVdé,lo&-?;loo 4.

Analiéis.- Peso sustancia: 4,09 mgrse. |

Hallado: €. 82, 34%: H. 11,13%.

Calculado para C”‘fl& Oy ¢ C. 81, 99%; 4H. 11,16%.

Handianonad-

Ozxidacion del handianol con CuO g 3002.,- Se pusieron 4
grse de handianol en el fondo de un matras, al cual se himzo lle-
gai una corriente de €02 hasta desaloJar el aire; luego se calen-
to, en bafio de aceite, a 3009. En este momento, se hace pasar
corriente de CO, muy lentamente y se aflade en pequefias porciones

0,8 grs. de CuO. Duré la adicion de CuO, 15% Durante este tiem-

po, y durante 10’mas; se mantuvo la temperatura a 3002,



!}3,\
Se dejo enfriar y la masa rojisa que gquedo, se eztrajo con.
100 cc. de eter de petroleo. UKEsta disolucion se paso por una

columna de alumina activa (25 grs), pasandose a continuacton

3 fracciones de eter de petroleo de 100 cc cada una. Se obtu-

vieron los resultados siguientes.

Fracciones Disolvente peso sustanciae
4 100 cc eter pet.. 2 grs.
'I » 1”*
II » Indicios resinas incristali-
zables.
III » . »

Fraccion 4.~ Se cristalizo en metanol. Formo agujas que
Sfundieron a: 1% Crist. pf. 98-992; 2% Crist. pfe. 104-1062; 3%
@rist. pfe 110-1119; 4¢ Crist. 110- 111°, Un punto de fusion
mizto de este producto y lanostenona de pf. 109-1102, experimenta

un descensg de 112, Se determino su actividad optica en solucion

eloroformica c= 2,6%, resultando&y#58,89.



| .:é*:;,
Se hizo un pf. de una meazcla de este producto de pﬂilQﬁ@JlO!‘y de
handianol sin oxidar de pf. 103- 110¢ ﬂ expertmeﬁta un deacéﬁao
de ‘62, |

4 una disolucion de 0,2 grs. de este producte, en etahol ab-" -
soluto, se le agrego otra disolucion de 0,12 prs, de dtnttrqfénil
hidracina en 10 cc. de etanol absoluto y I ce. de ClH conc; calen-
tandose sobre bafio de agua durante 5 minutos. Pbrfénfrtémtonto
se separo de la disolucion una pequefia céntidad de un prqduc%of'
rojizo gque fundio a 2062, No pudo purificarse por haberskggbte-‘
nido con bajo rendimiento. Las fracciones I, II y III’dé'la orofi
matografia no.pudimos cristalizarlaSe. | |

Ozidacion del Handianol con CrOx en [frigo.- Se disolvieron

2 grs. de handianol de 200 cc de acido acetico glacial, y se le
agfego, en pequefias porciones, una solucion de Cr03 en 100 cc de
acido acetico., Despues, se dejo esta solucion en reposo durante

24 horas a la temperatuka ambiente; se le agregaron 25 cc de me tanol



para destruir el exceso de acido cromice, Se destilo 6l aeido

acetico a la trompa, pasando a los 809. ] f?stduo,quevqueda,jué -

extraido con eter y la solucion eterea lawada con soluélon acuosa  °

de C'O}}Iag, secandose a conti.miacion cbn 804iag'anhtdi'o_v.: , 41 des-
tilar el eter gquedo un“ p'rodu‘cio que se reortstaltgo en una né:,ola
de denceno-metanol (1:5); se obtuvieron unas éscamas incoleras.
que, en las dos primeras criatalv_ixaciorrzés,_fund'ieron a'_1ob~105§;,
3¢ Crist. pfs 103~105¢, 4% C'riét.__pf. ,104-»1069;}
4dnglisis.- Peso sustancia.- 3,810 mgrs.
Hallado: C, 85,00%; H. 11.46%,

Calculado para C,, HWO’ : C. 84,90%; H. 11,32%.

2,4 Dinitrofenil hidrasona de lg handianonde- Se disolvisron

f

esta solucion hirviendo, sobre otra solucion, tamb

de 0,14 grs de dinitrofenil hidracina en 10 cc de etanol absoluto

y 1 ce. de ClH concentrado. Se separo un producto anar,a»njad}o que

-



%
se intento cristalizar én etanol, pero al enfriarse la solucton,
‘se formo un producto gelatinoso de color amarillo, que, despues de
seco, fundio a 2242-226¢. Uﬁa nueva cristallsacion en el mismo
disolvente dio un producto con el mismo aspecto que fundio bien a
225-226,52, |

4nalisis.- Peéo de sustancita: 3,940 mgrse.
Hallado: €. 70,77%; H. 8,53%.

Calculado para Cy By O W, & C. 71,52%; H. 8,57%.

Acetato de dihidroHgndignilo.- Se hidrogenaron 0,0952 grs. de

acetato de pfe. 116-1172 disueltos en una mescla de acetato de eti-~
lo-acido acetico (1:1), usando cémo catalizador 0,1222 grs. de
platino de Adams. Pijo 1la cantidad de hidrogeno correspondiente
a un doble enlace por mol de acétato.

Por resristaitsacion en metanol del producto hidrogenado, se

llega a unas largas y finas agugjas de pfe 123-124%



e A T e e

jd
El punto dé Jusion mixto de unarmegela de fste dthidfoacétg-*' j
to con el dihidroacetato de eufol de pf. 124-125¢, experimenta
un descenso de 342, Mexclado con el dihidro acetato de handianol
de pf. 120-121°, procedente de la B. Handiensis, no experimentag
ningun descenso en su pfe ( pf. mizto 122-1232),

dctividad optica del acetato de dihidrohandigno‘.- Se deter-—
mino esta actividad optica en solucion cloroformica. (e= 5,62%).
Resulto [z + 55, 3%,

Dihidrohandiagnol, -~ Se hidrogenaroa,vcon plaiino de ldami,
0,8314 grs. de producto procedente de la ¥V fracclon de ia croua; |
tografia II. (pf 85-902). |

Cantidad de hidrogeno absorbido 47 cc.

Calculado para un doble enlace de C30 Hsg 0 2 46cc.

El dihidro derivado odtenido se intento criatalizar en meta—

nol, pero se separa en forma gelatinosa. Se acetilo este deriva-



.‘Fgf‘
do hidquenado, eristalizando perjbctamenie an~m&tbﬁol,‘én_dQ#¢§ 
forma agigjas de pf. 122-1232, R R
Una meazcla de este dihidroacetato y el dihidroacetato de eufbl E
dé pfe 124-1252, fundio a 92° (descenso 329). Un punto de Jusiou
mizto entre"este dihidroacetato (pf 122v12393, con el dihtdqyagstd
to de obtusifoliol, experimenta un descenso de 89;»per0'un bSfe
mixto con el dihidroacetato de handianol, procedente de la E;“Ein;

diensis, no ezperimenta ningun descenso apreciable.

Dihidrohandianol por saponificacion del acetgto de dihidro
handianilo.,— 4 0, 7314 grs. de acetato de handianilo ( de dihidro

handianilo), se le afiadieron 30 cc. de solucion dlcoholth de’NaOH
1/2 N. y se calento sobre bafio de agua durante una hora. Se per-
tio sobre agua y se separo el producto precipttado por filtracton.
El precipitado se lavo con agua hasta, que no se aocuso reaccton al-
calzna en las aguaé de lavado. XNo se pudo cristaliaar en metanol,

ya que en este disolvente se separo amorfae; si en vex de petanok



!
se emplea etanol como disolvente se forman largas agujas sedosas
y brillantes de pf 111-111,59,

- dctividad optica del dihidrohandignol.- &e determino en e¢lo-

rofbrmo a una concentracion de 3,13%. Resulto&%:+-47,29.

Dihidrohandianong.—- Se disolvieron 0,3 grs. de dihidro han-
dianol en 60 cc. de acido acetico glacial y se le agrego lenta-
mente, a la temperatura del laboratorio, una disolucion de 0,15

grs. de Cr0z en 30 cg:. de acido acetico; abandonandose, a la tem—

peratura ambiégnte, durante 24 horas. Se le afiadio metanol hasta
vdestruir el exceso de Cr03z y luego se vertio la soluclon sobre
agua. Se extrajo el producto con eter, aevlavo la solucion ete—
rea con otra de CO3zHNa en agua y a continuacion cbn agua éo;a, de-
Jandolo secar éobre Cl1oCa. A1 destilar el eter se obtuvo un pro-
ducto, con rendimiento casi cuantitativo, que se purifico crista-

lizandolo: 12 en metanol y luego en etanol. €o los dos disol-



ventes se formaren largas agﬁjas nuy brillantes que jundte;én‘: 19
Crist. pf. 103-104%; 2¢ Crist. en metanol pf; 104—1059' 3e Grist. |
en etanol pf. 1072; 4¢ Grist. en etanol pf. 107%,
dnalisis.- Peso de sustancige— },628 mgr.
' Hallado: C. 84,75%; H. 11,60%.
Calculado para 63,"-0 0 ¢ C. 84,44%; He 11, 81%,

dctividad optica de la dzhigrghgngignggg, - Se determtno 1a

actividad optica de esta cetona en solucion clorofbrmica al 1,55%’

. -

Y resultoﬁg,+20,79 ,

24, Binitrofentl hidragong de Jg dihidrohandignong.- " 8e disol-
vieron 0,1 grs. de dihidrohandianona en 5 cec. de etanol absoluto
y sobre ella se vertio otra solucion formada por 0,0aj grs. de

dintgrofenil hidracina disuelta en 10 cc de etanmol absoluto éon

1 cc. de @1H conc. Se calento esta solucion, sobre baflo de agua,

a ebullicion durante 5 minutos y se dejo enffiar. Se separa un



_QAQL_.?

q?cto en forma gelatinosa gue, .filtrado.a laatrohpa~yn3écédo,,
e .

fundio.av2369. Se -trato de cristalisar esta dinitrofenil hidra- |

pTo

aona -en-etanol, mezcla de etanol-acetata de etilo (1:1) y cloro-
Sforma. be,los tres disolvgﬁtcs se seéaro,éiemprg énbforia‘gelafino‘
sa.

Este producto es muy poco sqlub]e'sn etdnol y menos aun en.
etanol, Se lavo;udrias veces con metanol caliente.para elim{nqr
‘impurezas solubles; fundiendo aconttnuabion a 2412 con dcscom-“
posicion. Se eﬁnegrece a los é#OQ)._  |

dnalisis.- Peso- del producta 3,439 mgfs; . | | h

Hallado: € 70,44%; H. 8,65%; . 9,3 %.
Calculado para Cy Hey Oy N,  C 71,28%: H. 8,91% N. 9,24%
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CAPITULO II.-

OXIDACIONE8 DE LOS TRITERFENOS AISLADOS CON FERNANGANATO
POTASICO, ACIDOS CROMICO Y FERBENZOICO Y BIOXIDO DE SELE-
NIO.



Deseando hallar alguna conexrion entre los triterpenos que hemos
aislado el latex de la B. Obtusifolia; handianol y obtusifoliol,
con otres alcoholes semejantes, descritos por diferentes investi-
. gadores, decidimos estudiar la accion de algunos ozidantes sobre
dichos tritcrpcnos; siguiendo tecnicas semejantes a las.cmpléadas
por otros autores en la caracterisacion de alcoholes de’natdfalc:a
triterpenica; como son los que estudiamos. ' EBn varios casos, éc ka
determinado, a partir del eétudto de los derilvados obtenidos en
dichas oxidaciones, la ﬁaturalcza del triterpeno, el numero y po-

sicion de sus dobles enlaces e incluso su formula estructurale
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Por 1la acciohaaglﬁa¢tdo perbensoico éabr? el dcetaﬁgbd;zbéﬁ~f
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dianilo, a =59, fifa este, al cabo de 24 hords, de 1,1 a 1,2 ato=
‘mos de ozigeno por mol d#produéto. Se aisla un oxiderivado,égue .E;
debe ser poco estable, pues, al cristalizarlo en metanol htrvtcndb

o en la mescla metq?ol- agua, se obtienen siempre cristales que
SJunden mal a 133-1352; pero si, dsspucé de cromatografiar el oxi-
derivado, se cristaliza en metanol-acetona, no‘pdsando {a tempera- ‘i
tura de.! dtsolvgnte por encima de 502, se forman agujas,LQuc pueden
llegar a fundir aP59—1609. K1 analisis de este producto, concuer—

da bien con la formula Gy Hs;, O Los intentos de obtener un dien

derivado del Handianol, a partir de este origcetato de handiagnilo,

no nos dio:resultado, pues empleando las tecnicas ya utilizadas

para la formacion de dien—derivados dgl Lanosterol (40 ), E&pholr(//),
Germanicol (36) etc. llegamos a un producto resinoso que no pudimos
cristalisars

Como vemos, en lineas generales, el acetalo de handianilo se



,Hui 
comporta de-forma semejante a el.acatatO'de lanosterilo (/2 ), ace-
tato de euphilo (i4), acetato de tirucalilo ( ) ete. Es deecir,

que su reactividad frente a la solucion cloroformica de acido per—
benabico, es id&nticahamaqucllos triterpencs. que.--tienern doblg w;n-
luCg~acfivé. Este doble enlace; teniendo en cuenta yue el aceta—
to ae lanosterilo, tanto en su ozidacion cromica, como en su oxi-

dacion permanganica, pierde tres carbonos; debe ir en un agrupa-—

miento del tipo —-CH=CH-CHy-CH3 0" CH= ~ eHs °

45 tq semejansas que hemos sefialado, en el comportamiento fren-—
te a los oxidantes, de el acetato de handiagnilo y el acetato de

lanosterilo, desaparece cuando se trata del'écetato de dihidrohan-

daWedno : :
dignilo y del acetato degdanosterilo. Per tratamiento del aceta-

. to de « lagnosterilo, cen solucion cloroformica de acido perbenzoico,
~Sfija, al c&bo de 24 horas, un atomo de oxigeno por mol de acetato,
siendo la temperatura de 02, (Jp) y se forma un ozxiderivado 03;Hb,cg

de pfe 1429,B§=+28,5.‘ En un tratamiente seme jante del acetato de



dihidrohandihntié, con soluctcﬁ cloroformica’de'aéido perbcnéoi;?
a =592, no se observa ninguna fijaciqn de oiigeno.activo al cabo
de 24 horas. A la temberatﬁra ambiente, mientras la sqlucion tes—
iigo no se altera sensiblemente, en la'solucion probleme, el oxi-
geno activo, disminuye graduqlmente hasta que, al cabo de 4 dias,

el acido perbensoico es destruido por completo. Una nueva solucton
de acido perbenzoico‘que se le volvio a afiadir, fue destruida al |
cabo de tres dias. En totai, se destruyo acido pgrbenzoico sufi-
ciente para oxidar 4 dobles enlaces situados en una molecula de

la magnitud de la del acetato de dihidrohandianilo, jl recuperar -

ei producto, de su solucion cloroformica, obtuvimos el acetato de

dihidro handianilo sin alterar. Por tanto, este producto debe

catalizar la descomposicion del acido perbenzoico, pero 6] no se oxi=
da.
Se repitio esta oxidacion con resultados semejantes. ZEstos,

unidos al hecho experimental de gque este producto no sufre altera=-



cion,'cuando ée oiida energicamente con CrQ3;”y a la obtencion, '
por la accion del GrQ3y MnOyK, sobre el acetato de handiantilo, de{

acido handianolico, sin grupos alcoholicos ni cetonieos; nos,lleva

u pensar que en el handianol noldebs existir mas gue el doble enla-
ce activo, Q que, una ves saturado este, la molécula queda tambien -

saturada. £Esto nos czpltéaria la gram resistencia mostrada por el

. dihidrohandienol frente - a los oxtidantes. Ahora bien, como frente

a estos resultaedos tenemos los obtenidos en la accién del bioxido
de selenio sobre el acetato de dihidro ﬁandtantlc,-tpnemoé que

dar otra znterpretacion a este’ 8:36. ,

41 calentar el acetato de dihidrohandianilo Cyr 5y O con'solus

cion acetica de bioxido de selenico, em las mismas condiciones que

. Boree y Bellamy (/2) tratan el acetato devdihidrolanosterilo Cy, Hyy G,

nosotros recuperamos el acetato de dihidrohandianilo, en su mayor

. parte, sin alterar; pero, de las aguas madres de sus cristalizacio=

nes, se separo un producto con aspecto diferente que, cristalisaedo

-



en metanol, formo laminas de pf. 107. Kl analisis de sste produc—
to, concuéréa bien con la fermula 6'32 H, 0, ; Y 8u espectre ultra—
violeta, determinado en solucion e;anolica a la concentracion de
65/10.000, excepto en la sona de 220-260 3p » en gue se empleo
u~na solucion de concentracion 10 veces inferior;.esta reprcschtqa
do en la figura3. qurespondq, como se pusét vcflcomparandorlaf.
Sigura 3 con la 4, a un diéno conjugado del mismoftipo del dcctato
de lanostandieno; obtenido, en las mismas conqidones, de dos mues-
tras diferentes de acetato de lanostandieno, obtenidas a partir de
acetato de lanosterilo y de un acetato de isolanosterilo (4 ), dcfi—vw
vados del lanosterol y procedentes de la E. Balsamifcra;
Otros autores, partiendo de derivados del lanosterol procédentes~
de la lanag y grasa de las ovejas, obtienen dienos que muestiran una
curva de absorcion semejante; dsi, Doree, Mac Ghie y Kurger (42 ),
obtienen, por tratamiento de acetato de dihidrolanosterilo con un

exceso de bieeide dg selenio, dienos semejantes,



A

E] pioxido de selenio ha sido muy usado como agente oxidante i
de lIos esteroles. Al actuar dicho oxidante sobre el,grgbsierol,
lo transforma en dehidroergosterol (/* ), lo cual implica la perdi-
da ue dos hidrogznos y la introduccion de un nuevo doble cnldcc, que
se puede suponer formado a traves de un hidroxi-compuestio inter—
medio y nosterior deshidratacion. Xn algunos triterpenos, la des—
hidrogenacion puede ir acompafiada de oxidacion (1%).

K1l acetato de dihidrolanosterilo, fue oaidado con bioxido de
selenio, por Doree y Bellamy (12 ); quienes obtubieron un buen ren-—
dimtento de acetato de agnosterol, por introduccion de un nuevo
enlace. Este mismo resultado, lo obtuvo Doree, Mc Ghie y Kurger (/2 )
al tratar acétato de dihidrolanosterilo con N; Bromo Succinimida;
con lo gque se introduce un atomo de bromo en la posicion alilo (/€ ),

y luego se forma un nuevo doble enlace por perdida &e BrH., &1 pro—‘
ceso seguido en la oxidacion con Sedg.y con la N-Bromosuccinimida

sobre el'acetato de dihidrolanosterol, se puede representar de la



Jorma siguiente:

| {
~C=C-CHp-CH

Ny
Se0,, . '“\\ V. Bromosuccinimida
] . ]
~G=C~CH~Cl . ~c=c- éf{— i
{
RN Br
e e
- -

-C=C-C=CH
[ A

Bn ambos casos se obtiene el acetato dclagnostcroa (o 1o que cs'io

mismo de lanosterol)
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te con el acetato de dihidro handianol frente a la accibn dél actido
perbenzoico en solucion clbroformica. 41 actuar acido perbenxoicP
a ~-52 sobre el acetato de dihidro obtusifoliol, impurificado por )
acetato de dihidro handianol, resulto que, mientras-las impureaas

de acetato de dihidro handianol se separaron_sin ninguna alteracioh,

el acetato de dihidro obtusifoliol, fijo. la cantidaddde oxigeno

correspondiente a un doble enlace; formando un acetato d&'oxigﬂh1~.‘

El1 ccetato de dihidro obtusifoliol, muestra un m@rcddblcontra9~5

8

aro obtusifoliol, de formula C,, Hg Q& que, por cromatografia y crts~,f

tdlixacion en etanol, formo‘escamas brillantes que fijaron su Pf. a
157-1582. Como se ve, el acetato de¢ dihidro obtusifoliol, apdrte
de su doble enlace aétivo, que se hidrogena perfectamente con plaw
tino de Adams, y de& todas las reacciones del '‘grupo ~-CH=CH- , tiene
otro doble enlace, menos activo, gque se comporta frente a reactipos,
como el acidb perbenzoico, de forma semejante al doble eniace inac~-

tivo del acetato de dihidrolanosteriio a de dihidroeuphilo .



&%
Se trato el oxiderivado en bruto, .obtenido por tratamiento

con acido perbenzoico del dihidroacetato de obtusifoliol, éon so-
lucion alcoholica de SOyHp, en las mismas condiciones en gue se
Sforma el germanidienol a partir del oxigcrmanicol (76);, y luego,
el producto resultanta que se cromatografio y recristaliszo en metanol,
formando laminas de pf. 149-153% se analizo; correspondiendole la
Jormula Cy,A59 O, Este producto corresponde a uno de los dbs‘gﬁth—
dos en las primeras fracciones de la crdmatografia. Esto implica~

ria la formacion de un ddhidroderivado del dihidro obtusifoliol,

pare lo cual, tendria que berificarse una deshidratacion seguida

de hidrolisis del agcetato de ozitdihidro bbtusifqilgi. Bn las ul-
timas fracciones dg la cromatografia, se obtiene un produétd que,
cristalizado en metanol, forma laminas brillantes de pfe. 153-~ 1552,
Su analisis corresponde tambien a un producto de formula empirica

Cyo Hyo O . Tal ves este algo impurificado por su acetato. Podria

pensarse que se trata, en ambos casos, del mismo dienderivado del
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obtusifoliol; pero, en primer lugar, la diféﬁin#idfdé‘éus;ﬁun¢as'dt
Jusion, sefialando el analisis como mas impuro clidq buntﬁﬁ&i fix£%h s
mas alto y, en segundo lugar, el descenso qué cxpcrtmgnta:un punto..
de fusion mixto antfe ambos; nos lleva a pensar que, sﬁ la hidr&lisis
seguida de deshidratactoﬁ del oxiobtusifolibl, sé SJorman dos dicnf |
derivados isomeros diferentes. '

El anglisis elemental del acetato de oxzidihidro obtusifoiial,
concuerda bien con la formula Cj Hg, Oy ; y los analisie de~lo§ dos'
productos aislados, al tratar este oxideriva&o con SOyH, en solucion
etanolica, de pf. 147~148% y 153-155%; encajam con la férmula empi-
rica Cayllyg O de un dien derivado isomero del obtusijoliol‘; Se
diferencia mucho el comportamieﬁto de este’ oxiderivado, del dé los
derivados analogas de los acetatos de ddh&drolanostertlo y éuphtlo;
pues estos dan acetato de agnosterol y acetato de dihidro euphadteﬁol;f

pero la hidrolisis de los correspondientes ozxiderivados, transcurre ’

en condiciones diferentes; ya que, mientras el acetato de ozxidihidro *



‘ f.4
lanosterilo se hidroliza calentandolo en solucion de acido acetico

glacial,con unas gotas de acido sulfuricoﬁ@@ el acetato de oxidi-
hidro euphilo (M ), calentandolo con una solucion al 1% de CIlH
en acido acetico ( ) ; el acetato de oxidihidro obtusifolilo se

hidrolizo con S04Hy en medio etanolicos



Por la accion dcl CrQ5 sobrc ‘una disolﬁcionhgn écidozdé;ti;_ ?f
co glacial de acctato de handianilo, calcntada a 115¢ durantci ‘
40*, se obtiene un acido’qua, recristaliado cn‘mctanol, forma lamiég
nas incoloras que funden a 209-2112; siendo su poder rofatorid?
especifico Ed =+452, \ Su analisis elemental y su hidrogcno ac-=
tivo, ‘concuerdan muy bien con la formula cmpirica 0393;60 o con
homologas muy proximas. %“ste acido, al que denominaremos:-

acido handianolico, se comporta como un acido saturado. Su es-—

pectro U.V. viene dado en la figura 2; esta curva corrcSpondc

a la de un acido saturados Por 1la aécionk431 permanganato pota—
sico a la temperatura ambiente, sobre una solucion cetonica del

acetato de handianilo, se obtiene un acido que, cristelizdo en mé.
tanol, forma gruesos cristales incoloros, prismaticds, bien conw
Sormados y cuyo pfe @ la 4% crzstaliaacton, en dicho disolvente,

se eleva a202-2032, A pesar de que tratamos este acido con CIlH

concentrado durante muchas horas y que luego se extirajo convctcr,



Junde en forma de un liguido turbdio, quc,pucdc‘§?r~Q%bcras
impurezas de su sal sodica. Kl analisis slemsnial de este acido
acusa indicios de impuresgas de tipo inorganicb.

Los datos obtenidos de sus analisis slementales, a8i como

de su hidrogcno activo, concuerdam con la formula smpiricacgyhuso¢‘l

C}ﬂblgczu otra homologa prozximae. Lag curva de absorcion ?n el
F ~ :
UsVe(figel), es semejante a la del acido handianolico; ee tra-

ta, por consiguiente, de un acido saturado. Su forma de crista—~

ekl

lizar es diferante de la de dicho dcido, pero su analisis indica -

que, si no es el acido handianolico,dcbe‘ser sy hdmologq superiar.

Para diferenciar embos acidos, podemos llambr a este ultimo, ob~

tenido por oxidacion permanganica del acetato de handianilo, aci-

do acetoxi-nor handianolico, de forma semejante a la nomenclatu=

ra establecida por Daftdfy Col. (%) para los acido obtenidos



a partir del acetato de euphilo por oxidactorn eromica a dife-

rente intensidade ‘
Por la aceion del Cr03 sobre ellacetato de dihidrohandiani10,~/i
en golucion aoetica, se recupera el mismo producto sin alterar.
Si el Gréj se hace actuar en condiciones mas energicas, sobre
el misno producto, tampoco se experimenta ninguna al teracions
E1l comportamiento que observa el handianol y su hidroderi-
vado frente al acido perbensoico, al permanganato Yy acido cromico; ,
nos permite pensar gque este triterpeno tiene solo un doble enlu-

) H
ce establecido en una cadena laterci del tipo -QH-€H=04<24; o

—%H—GH2~CE=CH—CHB; pues la oxidacion cromica indica la perdida de;
tres carbonos para formar el acido handianolico saturado Ciq H,, Q;
Yy la oxidacion permanganica indicae que se forma el acido acetoxi
norhandianolioo por rupturae de la cedena lateral entre los aio—
mo8 que llévan el doble enlace. Formulas empiricas probables

Coq Hy, 0,0 C,, Hy, 04 ;s es decir gue hay perdida de @ o 4 carbonose
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En los terpenos tetrac?clicos descritos, el_comportamiento
Sfrente a dichos oxzidantes es muy diferente, Ya hemos dicholgue -
el acido perbenszoico puede actuar sobre el doble enlace inactivo
del lanosterol, euphol, tirucallol etc,; en cambié, en condicio-
nes semejantes, no actuo sobre el acetato de dihidrohandianol.
Por;oxidacioﬁ cromica del-acstato de dihidrbeﬂphtlo, en‘écético
a 402, se obtiene (I/8) wun acetato de ‘dicctodthtdroéuphilo, Css
s O, . K1 acetato de dihidrolanosterilo oxidado con Cr03, en
medio acetico a 802, durante 10’, da una mescla de avetato de «
Y cefo dihidrolanogjcrild (49) quc por saponificacion, dan el
mismo cetodiridrolanosterols E%ig ultimo, vuelto a acetilar da
acetato deA cetodihidrolanosterilo., Si la oxidacion cromieca
del acetato de dihidro lanosterilo, se realiza en condicones
mas energicas, se obtiene un acido saturado de formula empirica

Cos Hy,

Q& . Para interpretar la formacion de este acido, supone
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Marker y Col. (19) que el doble enlace inactivo va, en cl<di-
hidro lanosterol, en el mismo ciclo que el grupo acetoxi Yy gue

por un mécdnismo semegjante a el observadd-en el ergosterol para
dar calciferol por 1#dccion de la luz U.V., 8e abre dicho ciclo
perdiendose el grupa metoxi y cinco atomos - de carbono del di-.
hidrolanosterilo. Akas tarde, obtienen Doree y Bellamyjl,za), un
acido igual al obtenido por Marker y Col.; y para explicar su for-

macion, asigna ale. lanosterol la formulal, que mas tarde fue dese-

N/
Ho/A1¢\\ ’ chada., Por ultimo, el acetato de dihidro tiru-
[\/ /x:yﬂ\ callilo, dihidroeuphorbilo etc,, dar, por ozida-
] \Q/L< cion cromica en condiciones eemejantes a las em—
NS

pleadas en la oxidacion de los acetatos de di-
~

/N hidroeuphilo y dihidrolanosterilo, un acetato de -
dicetodihidroeupﬁorbenilo, dicetodihidrotirucallenilo etc. ( 3 ).
Sin embargo, nos qncontramos con que el agcetato d;/z dihidro
a

lanosterol (4Y) - se muestra bastante resistente a uda accion



moderada delﬂdr05.

Yo hemos visto gue, por la accion del HnOyK y del aéidé'cré%gf}f%
mico sobre el acetato de handianilo,:sc obtienen acidos satufadoé
en los cuales no hay grupos cetonicos ni alcoholicos, Kstos re-
.Sultados parecen indicar gue no hay mas que ‘un dobls enlace situddo
en una cadena lateral;'por la gque se escinde.la molcculd al formai:
un acido. ZTambien indican discrepancia con la ozidacion dc;
dihidro acetato de euphilo por un tratamiento ssmejante. De este »
ultimo dihidro acetato se obtlene, segun la intensidad de la oxtdwgg,x
cion, acido nor eupholico o eupholico; gque poseen grupos coton;+

cos conjugados con el doble enlace inactivo (/M )s
K1 acido obtenido por Marker y Col. (loc.

cit.) Yy por Doree y Bellamy (1oc cit.) a par-

tir del acetato de dihidro lanostcrilo, se com=—
porta,de manera semejanite a la de los acidos

handianolicos, como un acido saturado, . Sin



embargo, en la formula parcial II, prqpucsta ¥;cj¢nte;ant§.por' e
Rugicka y Col. (32) parc el lanosterol y quf'dabélld y Col. (JJ-);
Junto con Barton y Col (24 ) han tratado -de expiicar’posicrtqrmentc, i
aportando pruebas experimentales en faﬁof de dicha formula, no po-
demos ezplicar la formacion del acido C,, H%Q& saturado, obtéhtdo a
A partir dél acetato de dihidrolanos terol por oxidacion cromicas Por !z
tanto, debemos suponer, gue dicho acido, de confirmarse tal formula
para el lanosterol, conserva un enlace inactivo que no prcscnia
absorcion para longitudes de onda superiores a 2,300]ﬁg Lo mismo

puede sucederle o nuestro acido handianolioo gue presenta la absor-

cion de un acido saturado, con la diferencia de gque, si bien a par-
tir del acetato de dihidro lanosterilo se obtienen cetongs con fa-

cilidad, a partir del acetato de dihidrohandianilo, no las logra-
mos obtener.,
Lg existencia de dicho doble enlace inactivo en el dihidro

handianol, lo confirma el hecho de gue al tratar su acetato con



- 66
Se0o, se forma un diendei‘tvado conjugado 03_?, Hﬂ/% qué Jorma largas
agujas brillantes de pf. 103-105f y ouya curva de absorcion pre-
senta un maximo en la misma longitud de onda que el dienderivado
obtenido, por un tratamiento semejanie, del dihidrolanosterilo
(1Y) fig. 4%,

Si embargo, a pesar de dar dienos gue absorben en la misma

longitud de onda, del distinto comportaﬁiento del dihidrohandianol
y dihidrolanosterol, se puede sacar lIa conclusion de gque el doble

en-lagce inactivo, en ambos triterpenos, no puede estar situado en la',

misma posicione
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Adccion del Acido Perbensoico sobre el acetgte de Handignilo,~

a)e—- Se disolvieron 0,9526 grs de acetato de handianilo en 20
¢c. de cloroformo y a esta soluciom, mantenida a —-5%2, se¢ le agrebg
garon 100 cc. de una solucion 1/10 n. de aecido perbenzoico en
dloroformo, mantenida a la misma temperatura. Se dejo un testi-
go formado por 10 cc. de la solucion cloroformica del aeido per-
benzoico, en las mismas condidones que el producto, y se des~

cendio la temperatura hasta -102, 8e hicieron las siguientes

valoraciones: ‘
Tiempo Temperatura Acldo gastado "4ctdo Gastedo
' : ‘ por el testigo. por el producto
0 -5¢ . 0,0000 0, 0000
30* -5¢ » ; 0,0d32 grs
1 hora -5¢ » 0,003€ ~»
1 H 50° -5 » 0,0037 ~»
3 horas -5¢ » - 0,0044 *

24 = -5 » | 0,0046
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Tiempo Temperatura Acido gastado Aeido gastado

. por el testigo por el Producto.
48 horas ~-5¢ : 0, 0000 grs. 0, 0046

Las valorgciones se hicieron, determinando el iodo separado de
una disoluéion de I@ por I cc. de acido perbenxoicq tomado del
testigo y del producto. Sevempleo So03Nap 1/10 N. de factor

1,020 ) A
Si en vex de expresar la marcha de la oxidacion en grs.:

de perbensoico consumido por cc. de solucion, lo hacemos refe

rida a mol de producto, tendremos:

Tiempo 4cido gastado por mol Oxigeno fijado por

d8 03: H’J/ 0‘& Y mO.Z de 032 0; H;b'

0 ; 0,0 grs, ———= atOmo8,
30’ 120,2 ” 0,87 *»
1l hora 130,6 ”» 0, 94 »
110° 148,6 ” ’ 1,07 ”
3 horas 156,2 ”» 1,13 »

24 168 » 1,2 »
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Tiempo . Temperatura = deido gastado .".’"]btidéhﬂfijhab -
- por mol de Cy, H; O, por mol 03 Hy .0

48 horas -52 | 167,9 grs. | 1,2 atomos.

La solucion cloroformica se vertio sobre 200 CcC, @e agua Yy
se neutraliso con COzHNa., Se separo a coﬁtinuacion la capa de
cloroformo; y la capa acuosa se extrajo dos veces con clérofdrio.
Se reunieron todos los extractos cloroformicos y se lavaron dos
veces con 100 ce. de solucioh acuosa de CO3HNa al 2% cada vex, .

Despues se seco el cloroformo con 8O4Nap anhidro. Se destilo =
el cloroformo y el producto resultante se cristaliso en metanol

hirviente, siendo,muy'soluble en dicho disolvente. Formo oris-

tales que fundieron: 1¢ Crist. 128-135¢ mal; 2¢ Orist. pf. 130-
1339; 32 Crist. (mezcla de metanol agua 5:1) pf. 133-1382; 4¢ Orist

pf. 133-135%,

Por concentracion de las aguas madres resultantes de las

cristalizaciones del oxiacetato de handianol, se separaron dnos
0,15 grs. de producto impuro, gue se€ disolvieron en 25 cc de
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metanol y a la solucion, se le agrego 1 gr. de NaOH solida, &8e
hirvio a reflujo durante una hora, Por dilucion, se obtuvo un
producto de aspecto resinoso gue, despues de dos cristalisaciones
en metanol, forma laminas de aspecto cereo gque fundieron mal a
115-118%, |

b)e- Se disolvieron 1,0416 grs. de acetato de handianilo en 50
cc. de una solucion 1/10 N, de acido perben&oico en cloroformo,

y se deja, junto a otra disolucion de perbenzoico empleada como
testigo, a - 5%, Se hicieron las valoraciones gue se ind}can

en ed cuadro siguiente:

Tiempo Acido gastado por Acido gastado por
cc, del testigo. cc. de la solucion.
20° 0, 0000 . 0, 00634 grs.,
16 horas » 0, 00693 *»

22 » » 0,00692 *»
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Las valoracioneg se hicieron como en el caso p;ecedente;
: gaétando 1 cc. de la solucion de perbeqxoica empleadq 1,29 cec.
de Sp03Nap "1/10 N. de factor 0,9926,

Empresando los resultados por mol de producto, fendremos el

siguiente ctadro:

Tiempo Acido gastado por Ozxigeno fijado por
mol de Cyy Hsy Oy "mol de 0Oy Hgy 04
20" 141,4 grs. 1,02 atomos.
16 horas: 153,86 * ‘ 1,11 »

22 » - : 149,; » 1,08 *

La solucion cioroformica ;e vértio sobre4500 ¢ce. de agua Y
se neutraliszo con COzHNa. Se separo la capa cloroformica de la
acuosa Yy se e€xtrajo esta dos véces’con cloroformo. Todos los ex-
tractos cloroformicos, sé reunieron y extrajeron dos veces con
aguae. Lﬁ solucion cloroformica se seco. con SO4Na2anh. Yy se

destilo el disolvente a 10 mm de presion y 36% de Temperatura.

La destilacion, dejo un residuo de color blanco que fue‘
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cristaliéado en metanol Sormando agujas‘thcolbraé gque jundferon ~*;y

mal a 148-153¢,

Se reunio todo el oxiderivado obtenido ( 0,9 grs.), y'sé
disolvio en 50 cc. de eter de petroleo-benceno (1:1). ILa solu-
cion, atraveso una columma de 10 grs de alumina activa. La ma~
yor parte del producto no fue retenido ( Fraccion 4) y el resto
(fraccéon I), fue extraido por 50 ce. dé la mescla de eter-benceno. f

Fraccion 4.- COristaliszada en una meacla de metanol acetona |
en caliente (Temperatura inferior a 50¢), cristliso formando'dgu— ;?
Jas de pf. 143-1452; 2¢ crist. pf. 146—1489; 3¢ Crist. pf. 158~ |
160 (en acetona)s; 42 Crist. pf. 158-1602 (acetonal; 58 Crtst.

pf. 159-162¢, | . "i
Analisis.- El producto fue deseeado a 352 y 0,1 mm de pﬁég;f

Siono . : ' . : .
Hallado: €.79,64% H. 10,81%.

Calculado para Cy, H, O, i C.79,28% H. 10,81%.
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Fraccion I.- Se.cristaliso el producto obtenido em esta = .

Sraccion, utilizando acetona cgﬁo disolvente en don@e‘fqrmé agu=-
Jas de pf. 142-145%. Se reunteron los produetos pf?cedente§.d:;
las aguas madres de la cristalizacion de la fracclon 4 y, bbf
nuevas cristaliszaciones, se llego al mismo producto;

Dienderivado. - Se saponificaron 0,3 grs ddl acetato de

oxihandianiio calentandolo, durante dos horas al bafio maria, con‘”m
solucion alcoholica de NgOH al 3%. Se vertio la solucion sobre
agua y se extrajo,con eter, lavaeddose la sblucion eterea dos ve-
ces con agua. Eﬁ fesiduo.solido que quedo al destilar el eter,

se disolvio el 160 cec. de etanol al que se le agregaron 18 cc.

de 804H> 2N, La mescla se calento a reflujo durante 72 horas.

41 final de este periodo, se vertio la solucion sobre agua, se
extrajo con eter, lavo y seco con SO4N02 anh. Despues de destilar
el eter, gquedo un residuo resinoso qde no pudihos cristalizares

Accion del acido perbenéoico sobre el acetato de dikidrohan-=

ks



g_zm_u_g.-})s. 0,8455 grs de agetato de dthtm"""kgndft_"gg‘g;g‘,.de L
126-1272, disueltos en 50 cc.de acido perbenioico 1/10 N. (801#-
cton cloroformica), Jueron mantenidos a =52 durante 24 horase.

No se verifico ninguna absorcion de oxigeno activo por el pro-
ducto. A4 continuacion, se dejo a la temperatura aﬁbiente 209,
realiaandose valoraciones del perbenzoico con intervalos de 12
horqs. Se observa una disminucion gradual del oxigeno activo Ras- .
ta descomposicion total del acido perbensoico, lo cual ticné lu-

gar al cabo de 4 dias. Una solucion de acido perbenzoico en
cloroformo, dejada como testigo, en las mismas condicliones de

temperatura, no se altero sensiblemente én el mismo tiempos A

los 4 dias, se afiadleron a la soluction del producto, 25 cce. dé

la solucion,de perbensgoico en cloroformo, inicial. 41 cabo ds treg
dias se destruyo nuevamente el perbenzoico afladido. Se gastaron

en total 1,035 grs de perbenzoicqg mientras que los 0,8455 grs de

producto, debieron consumir 0,248 grs; teniendo en cuenta un do-



ble enlace para un producto de formula Cyy Hsp Q@ o

4 la solucion c¢loroformica se le ageegaron 500 ce. de agua
Yy se neutralisg can GO;ENa;vdeapués de separar la capa-clorojbré
mica, se extrajo la parte acuosa dos veces con clorofgrmq. ‘Séw
reunieron 1los extractqsvézerejptmicos Yy se secaron sobre:§Q4#q2
anh. 41 destilar al vacio (20 mm)‘el cloroformo, quedaron O??éé
gré. de un producto incoloro. Ebte producto, se disolpio_en(
100 cc. de eter de petroleo y se paso la solucion a traves de
L0 grs. de alumind_actiia, eluyendose la columna con tres fraccio=
nes de 200 ce. de eter de petroleo cada una; El producto, en
su mayor parte, no'fue rétenido por la elumiuna. Todos los pro
ductos obtenidos, el de la solucion inicial asi como el extraido
por las tres fracciones, formarbn, despues de cristalisgados en
me tanol y etanol, agujas de pf. 136°. Una mescla de esta sus-—

tancia con acetato de déhidro handianilo de pf.126-1272 fundio
como producto puro a 1262,
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B)e= Se &isolvieron 0,6856 grs. de gcetato de thigro handia-

nitlo en 25 ce. de solucion Q,6N. de acido perbensoico en cloro-
Jormo, dejando un poco de dicha solucion como te&tigo. Se obser-
vo que la descomposicion del acido pérbenzoico era muy lenta,
cuando la temperatura no subia de =52, Bn estas condiciones, se
mantuvo la disolucion durante 24 horase 4 continuacion, la so-
lucion del producto y 21 testigo, se dejo a la temperatura del
Lgboratorio (17-202) durante 5 dias, realiéandose valoraciones
del acido perbenzoico cada 24 horas. Se obtuvieron los resulta-

dos que se expresan en el cuadro siguiente:

Tiempo ' Temperatura Acido gastado por id id porce.
cc. del testigo. de productoe.

22 horas 172 - 0, 0010 grs
66 » 18¢ » 0, 0030 »
114 , *» ﬁ 17¢ » 0, 0046 »

192 17¢ » 0,0066 ”
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Tiempo femperatura iéido'gaé%addm»u h lcidotéaé%iﬁéf
' por cc del Testigo. por producto.

288 Horas 17¢ 4 0,0166 gars.

408 ” 172 » 0,0162 *

Referido a un mol de producto, tenemos el siguiente cuadro:

Tiempo Temperdtura dcido perbensoi- ~ Ozigeno fijado -
‘ co por mol Cyy Hs, Oy por mol Gyf.0,

22 horas 172 17,0 grs. 0,12 atomos. -

66 *® 18¢ 51,5 *® 0,37 * 4

114 *» 17¢ 73,5 * 0,55 =*

192 17¢ 105,0 * 0,72 *°

288 7 179 152,8 * 1,17 *»

408 172 | | 222,1 * 1,61, *

4 los einco dias se vertio la solucion sobre 400 cc, de agua
y se separo la capa cloroformica, Se extrajo la parte acuosa ¢onr

cloroformo dos veces, y se reunieron todos los erxiractos cloro—



¥?
Jormicos, lavandolos tres veces con una.-solucion de NaQE.l/lb-N.
¥ luego con aguae. Despues de .secar la solucion con SO4Na2 anh.,
se destilo el cloroformo al vacio, quedando un producte gqgue, cris—
talizado en metanol y etanol, formo agujas de pf. 125—1269. Un
punto de fusion mixzto entré~este producto y_acetatw de dihidro
handianol, no experimenta ningun descenso, jfundiendo la meacla

como producto puro a 1269,

Accion del acido perbensoico sobre el acetato de dihidro dg-

tusifoliol.- Se émplearon en esta oxidacion 2,7182 grs. de ace-
tato de dihidroobtusifoliol]l de pf. 1102 por estar impurificadd
por acetato de dihidrohandianol. Se disolvieron en 30 cc. de
cloroformo y se le agregaron 60 cc. de solucion cloroformica

1/10 N. de acido perbenszoico. Esta solucion contenia 0,5137 grs
del acidoe £Esta disolucion y otra de perbensgoico 1/10 N, como

testigo, se dejaron a -5, haciendose valoraciones del acido per—
bensoico en la muestra y en el testigo. La primera valoracion
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se hido a las 5 héraq; y la segund; d.1g817 hérdé, ‘Gb;d #a'SQ‘
habia consumido la mabor,paiie;delyaoidb'pefbénzoiéo eristente.
en 1& solucion del producio, se le‘agregaron 25 cé, dé soluciOn
de acido perbenszoico, conteniendo 0,3544 grs mas de acido 17}

se dejo tres dias masla ~52, Kl producto no fija sensiblemente
mas oxigeno., A4 continuacion se dejo,lavsolucion a la temperqtu-
ra amﬁiente durante tres dias. Se bbservo que en las primeras->
24 horas el acetato de dihidro obtusifoliol fijo algo mas de
oxrigeno activo; permanaciendo sin variar en las siguientes 48 »  2
horas., Los resultados obtenidos en el transcurso de la oxida- .

cton, se reunen en el siguiente cuadro:

Tiempo Temperatura. - Acido perbenaoico id id ¢¢Tdé‘j€

) . _ _gastadc por 1 cc Test. Solucion. 4

6 horas .. . -58..  noau§ria. T 0,004 grg,‘;
R
27(1)* ’ » i . | e - '0’0071::0.

(1) ddicion de 25 cé.'de acid§,_ ‘ o o : a§



Tiempo

45 horas

51
103
129
152
176

Heferidos a un mol

Tiempo

6 horas

17
27
45
51
103

»

2

2

»

»

Temperatura

-52
-52

Lad

(SN
o

Temperatura

de producto,

4cido gastado por
1 cc. de Testigo.

no varia

»

los resultados son:

Acido gastadé por

63,23 grs.

83,20
139,9
145,5
142,6
149,6

»

»

-

e

dcido gastade por ;
l. cc. de solucion

0,0075 grs}

0,0074 *
0,0078 *
0,0083 *»
0,0084 ”

0,0083 *

Ozxigeno figjado _
Por mol de C3, Hop°

0,458 atomos.

0,606 *
1,01 ®

1,05 * -

1,03 »

1,08 *



~ - A e - -l - e “ .- s Lom ot -t NS

Y . e .- PR SN
Tiempo Temperatura Adcido gastado por Ozxigeno fijado -
' ‘ . -mol de G”H”. 0& por mol C’V,‘,E‘” 9 .
129 horas 172 156,7 grs. 1.13 atomos
152 » 178. - 158,6 * | - 1l.15 2
176 » 172 . 156,7 * - -1,13  »

La soiucion se vertio sobre 500 cc. de agua Yy se neutraltxok f
la capa acuosa con dQ}ﬂNa. Se separo la capa elorojoruica, la o
parte acuosa se extrajo tres veces con cloroformo, se reunieron
los extrac¢tos cloerormicos, lavo la solucion cloroformica con
agua y se seco sobre SOyNap anh. A1 destilar el.cloroformo al
vacib, quedo un producto que, cristalisado en metanol, fundio a
103-113° mal.

1,5 grs. de_ este pfoducto se sometieron a cromatografia para
1o cual, se disolvieron en 150 cc. de eter de petroleo y la solucio
se paso a traves de una columna de 25 grs de alumina actioa.

Por el cromatograma se pasan dos fracciones de 100 cc. de eter.
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de petroleo y otras dos de 100 cc. de benceno cada una. Se obtu
vieron los resultados siguientes:

Con el disolvente primitivo, pasaron 0, 71 grs de produéto
que no fueron retenidos por la aluminas forma la fraccion que lla-
maremos 4. |

Fraccion 4.- Cristalizada em metanol; Jorma largas agujas
que fundieron: 1¢ Crist. pf. 110%; 22 Crist. pf. 115-1169;.39

crist. pf. 125-1262; 4¢ Crist. pf. 12692, Se fundio una mescla
de este producto con acetato de dihidrohandianol (pf. 1262), no

experimentando ningun descenso; pf. 1262 bien. _

FPraccion I.—- De esta fraccion se obtuvieron 0,17 phrs de una
sustancia que se cristaliso .en etanol, donde forma escamas muy.
brillantes que fuﬁdieron: 1¢ Criste. pfe 117-1202; 22 Crist. pf.
141-142°.

dctividad optica.~ Se determino en solucion cloroformica

al 0,95%. Resulto[J=+ 57,2°%.
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Fraccion II.- Arrastro 0,125 grs de produotbigue,féristali-;
aado en metanol formo escamas de pj;‘148-150§ia la pfimera ¢riét§+=t
lizacion.- ‘ |

Fraccion III.- Se obtuvieron 0,39'grs5 de producto que, er?a;?
}talizado en etanol, forma escamas brillantes del mismo dspeoﬁb*§u¢{§
las obtenidas anteriormente. Eh'primera‘cristaliaac§on SJunden a »«T
: 149-151. Bgte Producto se unio al obtenido en la fraccion I, y
- la mescla se sometlo a cristalisacion en étanol,‘se obtuvo siem— .
pre el mismo tipo,de escamas que fundieron: 1¢ Crist. pfa 149%151;%5
2¢ Crts. pfe. 1534154; 3¢ Crts. pf. 156-1572; 4%,5¢ y 6¢ ort,f,'pf;éﬁ
157-1589 bien. |

Analisis.- Producto desecado a 352 Y vaeioe
Peso sustancia 3,800 mgrs, : 3

Hallado C. 78,70% ; H. 1137 %.

Calculado para C, H“ [ C. 78,95% ; H. 11,18%.
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FraccionFIV.— Se obtuvieron solo indicios de producto re-

sinoso.

Forchion del acetato de dien—-dihidro obtusifoliol.- Se re-
unieron todos l1os productos recuperados por concentracion de las
nguas madres de las frocciones de 1n cromntografia anterior, con
producto cristalizado ( 2 grs). Los dos gramos se disolvieron
en 500 cc. de etanol y a ia. solucion se le agrego 60 cc. de SOyHp
2N. calentandose o reflujo durante 72 horas. A1 cabo de este
tiempo, se diluyo Ia solucion con agua y se Sfiltro. £1 producto
separndo, se éristalizo en etanol, donde formo laminas brillanmtes
que fundieron: 12 Crist. pf. 147¢; 2¢ Crist. pf. 149-153. £Esta
sustanci a se disolvio en 250 cc. de eter de petroleo ykse paso
por una columna de 10. grs. de aluminag nctiva. &Se eluyo el cro-
matograma con dos frocciones de eter de petroleo cada una, Yy con

otras dos de 100 cc. de benceno. Se obtuvieron los resultados
siguientes: '



CREE L e YT TR e

B T I T TP TR O §&
* & AR . N . - & . b

® » oL : B Sl L . e, e

LS

Frfaccibﬁ.j.— - ge ) "o;b~taizpte1'j.¢;§ &,81 gz.-s ““.ds : p‘radqutq,;quigl‘ no‘
fue retenidao por ld aiuﬂ_&‘iria.w uS'éiy é'riétwl_ubfen jﬂé,tapé.il; domtc
Forma laminas que fundieron: 18 Crist. pf. 120-124%; 2¢ Crist.
pf. 138-141¢, - - . EERR

Fraccion I.- lrrastro‘0,493«grs. de producto que se crista.-f.e"
liso en metanol, fundiendo a 140-1432. Un pun;to de j’usion mtxtg'
con el producto de pf. 138-1412 de la. fraccion 4, no experimenta
depresion. &e unieron dichos productos, y:ﬂse eristalizo la me &~
cla em metanol. 12 Crist. pf 143-1492; 2¢ Grtst.‘ Dfe 147-1482;
3¢ Criste pfe 147-148%9, ' | |

dnalisis.- Peso de sustancia 4,002 mgrs.

Hallado O. 84,67%; He 11,67%.
Calculado para Cy, Hs O c. 84,49%; H. 11,81%

Fraccion II.- A1 destilar el eter de pe trols"b, quedo 0,23 gre.

de producto que, cristaliszado en metanol, jfunde a la 3¢ Crist. a L

147-1509; y en la 42 Crist, a 150~-151%, - *
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Fraccion III.- Se obtuvtefon 0,32 grs. de producto que se
cristaliszo en metanol. XEn la 3¢ Crts. fundio a 150 -151. Un
punto de fusion mixto con el producto de pf. 150-151 de la #rac-
cion II, no experimenta depresion; pf 150-1532, Se reunieron
estos dos productos y se cristalizaron conjuntamente en me tanol.
Se obtuvieron laminas brillantes gque fundieron: 19 Crist. pf. 153-
1552; 2¢ Crist. pf. 153-155¢2; 3¢ Crts. pf. 153-155¢, Una mescla
d? este producto g el de la fraceion I, de pf. 148, fundio a 1442
con una dgpresion de 102,
Anaglisis.—~ - Peso dde la sustancia.—- 3,660 grs,.
| Hallado €. 83,71% H. 11,46%.
Calculado para C,,4Hs, O C. 84,44% H, 11,81%
7 ¥ Cy fgy O C. 81,99% H. 11,18%.
Frgccion I¥,~ Se obtuvieron solo indicios de una sustancia

blangquecina, gque no se pudo cristaliszares
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dccion_del acida perbensaica.sobre el isodihidre .obtusifoliol.~

- p-SeAdisalui&roh-1.5769~grs.vde~t&odihtdno~obtusiﬁoliai~cn.}0,cc.\f
de .cloroformo, -y .a-1a soluaton,~se¢lc aﬁwdieion 85 ¢c. de .solucion |
cloroformica-de - a¢ido -perbenzoico 1/10 ¥. ( 1 cc del ucido gasta

0,96 cc. de tiosulfato saedigoade factor 0,9926), Se tuvo la solu-
cion a 02 C.; obteniendose los slguientes resultados: '

Tiempo Tempe Acido perbenszoico Id Id gastado porrg

, _ gastado por CC ,Test. cc. d& soluciom. -
. 0 horas 02 '~ no varia 0, 0026 grs
1 H. 107 0¢ .o | - -~ 0,0050 *
16 H. 30’ o¢ | » 0,0048 " .
42 H. 0¢ ) » _ : 0, 0039 »

Referidos a un mol de producto, teniremos:

Tiempo Acido gastado por mol Oxigeno fijado por
> de 03°H5°0 mol de 03011500-

0 Horas 82,85 grs ~ 0,61 atomos

1 H. 10° . 91,36 * 0,67 *»

16 H. 30’ " 149,1 » _ 1,10 *



Tiempo | llcido gastado por nol Ozigeno fijado por

ST de 030 Hgo o’ mol de CkE;OO"r ‘
.42 -horas-. .. iy lalrl,gns.»n.ﬁ o mems a1y 34 GLOROS - -

- - .La-selucion-se .vertio -sobre- agua, &a}c;trajohcon~cloioformo;
se.layaron laaAextractos~c;onofonmicosmconfsaluGienracuasaﬂda"
CQsHNg,. sa-secoﬁla;solucpgy-y dcst}la%al,dggolvent¢a~TQu&dq5un*
.rés;dua,querwd@SPues.da~seco,usc disqluio—ennloa_cc”"du-cter.dda
petroleo y &e paso la solucion a través de una columna de 15 grs
de alumina activa. PFor el oromatograma se pasaron 3 fraccioncs
de 50 cc. de eter de petroleo aada una y dos de 50 ce. de ben—~ -

ceno, Se obtuvieron los siguientes resuidtados:

Fracciones, Eluyente Peso Extraido
4 100 cc. Eter P, | 0,34 grs
I 50 » | 0,42 *
Ir 50 » 0,05 *
I 50 - “ 0,04 *

Iv 50 ec. benceno 0,21 *
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Fracciones Eluyents. - - - Peso exyraide -
v S 50 cc. .bencena. .. . ...020 gr8e ... ... .

Las Sfracciones 4 y I, las,pudtmos'cnistaltxar;~obtoni&ﬁdosc

un producto.gue funde: 12 Crist. pf. 94*1029; 2¢-Criste pf. 10723

L~

68 Critst. pf. 144-147¢€. Las»qtras Sfracciones estaban formadas

por resinas incristalizables,
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- .dgcion del | , gniloy=- --S¢ digol-
vieron 4 grs. -de acetato da_handtantla;Qnmlcbiq;d&wacetona;NnA&sta -
soldcion, se ‘le fué agregando, -en p;queﬁas.porciones,-q;na Jorma— ..
da por 8 grs. de MnOyK en 800ucc,vdemacetona5mmﬁu.conjuntoasa~dejo
en reposo durante 24 horas arla temperatura ambt&nteﬁu Despugs,
se destruyo el exceso de KnO4K, afiadiendole 100 cc. de etanol.  Una
ves destruido el UnOyKk sobrante, se filtro y el residuo fepirade, "
SJue sometido a extraccion en un Soxhlet con metanol., Se destilo
este disolvente dejando un‘pequsﬁo'deposito de sustancia. |

Por otra parte, se destilo la acetona, y el residuo que dejo,
se unio al exiraido por el metanol sometiendose a contlnuacion
a una extraccion con eter sulfurico. Se lavo la solucion ;terea
varias veces con solucion acuosa de NaOH al 10%. Se separaron

tres capas; Ino eterea que denominaremos 4; la capa acuoso—alcalina,

que llamaremos B; y entre ambas una suspension de producto solido

en agua, que nombraremos C.



,7wr,83mseparafon las tres capas y»séfobtuvteron los slguientes J
resultados.=— - N I L PR PP SPE  *ﬂ
m‘_NNGapa?A).a--ScwdestilortlAsten-y.éuedo-unnn&stduo so;#&x gue, -
cristalizado en metanol, }oémo lamings brillamtes semejantes a las
del acetato de handianol. JSe identifica con esté ultimo produqto;
siendo sustancia de partida sin ol derdr,

Capa B).- 8Se acidulo y precipito una pequeiia cantidad de un
producto pardusco que Se separo, j S& puso en digestion, con OlH al
50%,durante algunas hbras. Se extrajo con eter y se seco la 301u-’
cion eterea con SO Nap anh. Se destilo el eter y el producto so~ )
lido resultante, ée cristallzo an_matanol, SJundiendo: - 1% Crist,
pf. 1602; 2¢ Crist. pf. 170-1802; 3¢ Crist. pf. 198% agofandose.

Capa CG.— 8e trata de un productO'soiido, ligeramentccmﬂoreado

de amarillo, gue esta en suspension en agua, Se filtro y irato con

ClH al 50% durante 24 horas, .se extrajo con eter, seco‘la soluci on

eterea, y destilo el disolvente. La sustancia que gquedo, se cristas=
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lizo en metanol, donde forma prismas incoloros que, despues de al-
gunas cristalisaciones, se presentan grandes. y bien.conformados;
fundiendo a: 1% Crist. pf. 185-1909; 28 Crist.. pf. 199-2002; 3a
Crist. pg. 199-201%; 4% Crist. pf..202-203% bieRe.. . .- oo ..
Este producto forma un solo tipo de cristales y al fundirlo,
aunque funde bien, deja un liguido algo turbio, probablemente de-
bido a que esta impurificado por sal sodica en pequeﬁbas canttdqdesv.
Anaglisis.- La sustancia fue desecada a 1002 y vacioas
Peso sustancia 4,173 mgrs.
Hézzado: C.76,95%; H., 10,07 %.
Calculado para C,q A, 09 C.75,98%; H. 10,11%
Fundiqhdo el‘producto y luego desecado en las mismas condiciones
que ei ante}'io};:
Peso sustancia 3,664 mgrs.

Hallado : C. 75,88%; H. 10,08 %.



o
Galculade para C,, B, 0, ¢ & 75,98%; H. 10,11%.

Hidrogeno activo,~ Hallado: 0,19%

Calculado para Cyq He Oy & 0, 219%,
Se repitio esta oxidacion con los mismos resultadose

Espectro U.V,- Corresponde al de un acido saturado. Fig. 1.
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Ozidacion del aeetaté de hgrdianile

disolucion de 5 grs. de acetato de haﬁdiant#o en 120 ;é. de acido |
acetico glacial, se le agrego’5 gre. de €r03 y se calento la so-
Iucion durante 40 minutos a 110—1159. Por enfriamiento nmo se éepaé~
ro ningun producto. Se diluyo eon agua, Jormandose un. precipitado
que se extrajo con eter. La 8olucion eterea se lave tres vceés'éanev'
secutivas con 100 cc de solucion acuosa de KOH al 108. Se decant;
la capa eterea, y la solucien alealina, de color rojo, se Iclﬁ;acrtas"
veces con eter, reuniendose todos les egtrastes etereos. ILa selu—
cton eterea se lavo con 30452 2N, ¥ a cohttnudéioﬁ'éaﬁ ébﬁa{v¢§iané{:
dose el eter econ SOyNap anhidro.,  Por destilaecion del eter, se b~
tuvo un productq, que reqriataliéudo en etanol, fbrno.faytﬁ&s ndeg-
radas de pf. 89~90¢; la 28 cf%stq}%kdgicn.¢to uﬁ'produCto que fuddio
a 95-962., Fue identiftcadp eomo aeetatq*db“&iﬁdidhtla-fjn dltﬁﬁ?fé

De 1ag solucion acuoad—alcaltn@ seAaepare, al acidular eon BO4H?



2N., un producto-de color rejise que se extrajo ebn etcr;-la~sélu§10h‘i
eterea, despues de lavarlaieon agua, 8e 8600 sébre 304Na25anhtdfb.:
41 destilar el eter gueda un pro&uc#é;Soltdo de qqlarfﬁnaraniado-
rojiso que se recristalisza en metanol. 41 diselvdriqppor«brthéfa;'
ves, en caliente, forma una solucien amarilla, de la cuasl, por cmfrib; !
mieﬁib, se separan laminas incoloras de pSe 2029- 2032, 4 la 2¢ Gh%gtﬂ
~ligacion, en el mismo disolvente, funden a 205-2062; 3¢ Crist. y 4%
pf. 209-2112. Concentrando las&aguas madres de estas cristalisacio-
nes, se separan laminas ineoloras de pf. §00- 20289, | |

dctividad Optica.- Se determino la acttvidad ontica del acido

procedenie de la 2¢ cristalizacion (pj'-.?05--206-9),~ disuelto en éldro- |
formo, siendo la concentracion de la disolucion’2,48%.‘ ﬁesultoEinﬁﬁf.

dnglisis.- Hallddo, C. 76, 07%, 'H,'10,34$; |
Calculado para C,, H, 0y C. 75,98%. E;,IOQOO%;

Hidrogeno Activo del Adcido Handigneligo,- Se @étermino el hidwo=



geno activo del acido obtenido por oxidacion, con Cr03 a 100-~115%,
del acetato de handianilo (pf, 209-2112). Kl producto fue desecado
a 100% y vacio, hasta peso constante. Se obtuvieron los siguientes

résultados: Hallado 0,49 ml. de CH4 a 753 mm y temperdtura 2224
£l peso de la sustancia empleada fue de 6,904 mngrs.

Hidrogeno activo hallado: 0,29%
Calculado pare Cy Ky O, : 0,22%.
Espectro U.V, del geide acetoxzi-handignoligo.-

Se hicieron las,determinacioncs de la absercion-U,Y. con una

disolucion del acido en'atanol,-a.una~qoncéntrdcton_dav8/10§000;'
se utilizo un aparatOJBeékman‘y lasylccturds se hicierog‘de'Q en
2 '7“ en las zonas de cambios bruscos, y de 10 cn;dgexayﬁ en

las otras. Se obtuvo lq curva de la Flg. 2 gque corresponde a un

acido saturados
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dccion del CrQx en caliente, sobre a;wacctatg:ge-dihidrd;ﬂandtd-
niloe~- - -A).~ Se disolvieron 0,5§Mgrs.de;acdtataudcud;htdro?ﬁ

[ - PR, A e e e e e — e P, P e e e

handtanuo, ‘en 17 ce. de acido .acetico-al-90%h,-y se .calienta la
solucion a 802, 4 esta temperqturg, se le agréga rapidanmnente. . ,
una solucion de 0,17 grs. de Cro03 en 2 ec. de-acidouacct}co»al;z%g’
Lag solicion se mantavo a 802 duranis«lof Se dcjdrenfriar,.sefuer-
tio sobre 500 cc. d; agua precipitandose un soiido incoloro, ch N
extrajo la solucion acuosa con eter éulfurico y se labo el gtcr;
prim ro con solucion acuosa de GQ;HNa v luego con'agua; desti-
landose el eter previamente secado con SOgyNao anh. Bl residuo

que se obtuvo, se cri.stalixd en una me acla de metanol-acetato de
etilo (1:1); formo largas agujas semejantes a las del producto de
partida que fundieron a : 1% Crist. pf. 125-1272; 28 arist/.'pf',
127-128,52, Una mescla de este producto y el acetaio de‘dihidrb
ﬁandianilo de pf. 126, fundio a 126-127%,

B).,~ 8e disolvieron 0,2 grs. de acetato de dihidrohandia—-
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nilo,.rccuparados.dc.lauostdaciopnanteniop,r‘enn25mce, de acido
acetico al 90% y a la solucion, -se.-la afadie 6;2 gra..- de @ro03v
Se calenio el-cqnjunto a-reflujo durantcnjo’fyfga,dejowppfrtqn.
Despues. de frip, fevvqrtio sobre«agua-y se eztrqjo»leprgguth
precipitado con eter s#lfuriéo, lavando,la.solud,gn‘etsreqrcppgf
COzHNa acmoso y luego con agua. Se scco‘él.ctgr-pon,SO4§a2Adnh¢
y luego se destilo. K1 producto gque se obfuvo, se cristaliso en
una mezcla de metanol-acetato de etilo, donde formo largas y JSfi-
nes agujas que fundieron: 1% Crist. pf. 118-1239; 2¢ Crist. pfe.
128-1292; 3¢ Crist. pf. 128-12924~- Una mezxcla de ¢ste producto
con acetato de‘dihidro handianilo de pf. 1262 fundio a 127-1282;
Yy otra mescla de este producto con el procedenie de la oxtddctén
anterior, no experimento ningun descenso.

Analisis.—- ’ '
~Hallado: C. 81,35%; AH. }1,06%.

Calculado para ChyHgu0y C. 81,64%; H. 11.56%.



Accion del biozida de selenio sobre el acetato de di

-

dignilos— - Zl1 bioxido de selenio que se utiltéo, Jue peeparado
por‘nOSOtrqs, siguieﬁdose la receta dada en el1 libro de guimica
preparativa de Vanino.

4).~ 8e disolvio 1,5 grs. de acetato de dihidrohandianilo,
70‘cc. de acido acetico glacial, y a la solucion se le agregaron

0,75 grs de 860, disueltos en unas gotas de agua, &e puso la

en

soluct on a hervir a reflujo; habiendose observado gue en frio no

hubo alteracion., Kl rcflujq se prolongo durante 3 horas, -preci-
pitandose una pséueﬁa canéidad de selenio y coloreandose de rojo
el liquido. Despues, se le afladio acetato sodico y se filtro la s
lucion. Se vertio sobre 500 ce. de agua y se extrajo varias vece
con a&ter sulfurico. 4&os extractos etereos, se la®aron; primerb

con solucion de CHNK, deSpueé con agua. ©Se seca la soluctoh etere

con SO4Na2 ank.e y se destila el disolvente; cristaliszando el pro-

o-

8

a

ducto resultante en metanol, donde formo ggujas largas y brillantes
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gue;fundieran-a.12§2h -Ung mezcla-de este.producto, y-acetato--
de-diridro-kandianilo de pf. 125-1262, fundio a 1252 sin sufrir

depresion en el punto de jfusion. »
De las aguas madres de las cristalizaciones en metanol del

acetato de dihidro handianilo tratado con Se0p, se separaron unaes
leminas brillantes nacaradas, que fundieron a a 104-1062., Recris-
taliszadas en metanol su punto de fusion aécsndto hasta 1072 bien.A

B).- 8e repitio la misma operacion con un gramo de productq,
recuperado de la reaccion anterior, y disuelto en 50 ce. de acideé
acetico glacial, al que se le afiadio 0,6 grs de Se0p disuqltb en
unas gotas de agua. Despues del mismo tratamiento gue la vex ante-
rior, se obtuvo producto s&n alterar en su mayor parte; separando-
se de 1a$ aguas madres de las cristalizaciones 0,1 grs. de laminas
nacaradas que fundieron: 18 Crist. 102-1032; 2¢ Crist. pf 103-105%

dnalisis. - Hallado: C. 81,38%; H. 11,75%.

Calculado para Cy, #; O, Ce 81,94%; H. 11.18%
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Calculado para Cy Hey 0,0 - & C. 81,64%; - H. 11,56%.

~ ...Curvae de absorcion U.V.- Se de termifzo_ la -curva-de -absercion

en el .U.¥. -de este producte (pf. 10Z) en solucion etanolica de
¢.=...65/10.-000, excepto.- . en-la region.de.220 a~~-2~60.m/w -que -se - ..
dilugo--10-veces mas. Resulto la curva-de la figura--3, que-presen—

1a-UR-MEGLTLRO &N l,m,“; 243,5\m/u siendo el logaritmo de 1la

densidaad. 0,83,



CAPITULO III.~

I SONERIZACIONEKS.-
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-Han sido varios los tnvcstigadorca quc han cstudtado 1a gci E ij
ccion del CIH sobre los,trttcrpcnoa Yy algunos de sus derivados, |
siendo el numero de "isomeros” qﬂc se han descrito bastante ele—
vados Nos fijaremos solo en aquellos productos gque tienen ﬁdyor'
semajansa con nuestiros triterpenos; bien por 8u compbrtamidnto o
por su origens .

Marker y Col ( loc. c¢it); al hacer actuar una corriente é.
ClH seco a traves de unakolucion cloroformica de acetato de X
dihidrolanosterilo, obtiencn una mescla de 1os acetatos dcaey)@
dihidro lanosterilo, y separan dichos productos isomeros, utili- '
gando la proptedad del acetato dex dihidrolanosterilo de oxidarse
Sfacilmente por la accion modérada del Cr(z; mientras que ¢1 igo=
mero/e se muestra mas rcszstcntc a esta orxidacion. Asi llcgaron_
dichos investigadores a obtcncr ¢l acetato de dihidrolanostcrilo,

pfe 1492 y el alcohol correspondiente de pf. 1622, Fieland y

Benend (Q5) dcscrtbc‘n un tsomero del acetato. de o« dihidrolanos te—



rilo d; RS e 129-1309; que dbtiencn trataﬁ@o céja prdduct5 cdhAGZE}v7f
su alcohol -funde a ;35-1369. Mas tarde se comprobo que este isomcr;i
era una mescla semejante a la obtenida por Dupdnt y Col, (loc. ctt)}i
pues de ella aisla . Cavalla y Col (23) wun acetato deddihidro- )
lanosterilo identico al que habian obtenido dichos invcsiigado~
res, al semeterla al mismo tratamiento con CrO3z descrito por ellose
41 calentar, sobre bafio de agua, el acetato de dihidroeuphi-

lo de pf. 123,5-124% L,e])'a+34,59; en solucion de acido acetico gla=
cial con un 1% de ClH, obtienen Vilkas y Col. (/1" ) un acetato de
isodihidroeuphilo de pf. 111-111,5% Eg)=~949. | Como estos, se N
podrian citar otros muchos triterpenos, o derivados de ellos, qd(

se isomerizgan al calentarlos con acido clorhidrico en difcrcnics‘
medios. |

Nosotros, calentando una disolucion de acetato de dihidrohan-

dianilo de pf. 126-126,52 en acido acztico gk cial con un 1% de
Cl1H, hemos obtenido un acetato de isodihidrohandianol - que se
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cristaliso en etanol; forma laminds incoloras de pf. 1}5-1379, |
L#EP ;+54,39 (c=4,82%). En ;nd scgunda isomerizacion de este a-
cetato de dihidrohandianilo, en las mismas condicton;é,_llcga*
mos a un fisoméro”.cristdlizado en forma de rombos perfsctos,
que funden como mesgcla a 135-144°¢ qu=+50 (c= 2,15%): Se cro-
matografio este isomero, y en las porciones separadas de las. pri-
meras fracciones de la cromatografia, se llego a mesclas semejantes
que cristalizan en laminasy; fundiendo en unvihtcrvalo que va de 130 -
a 1502, De una nueva cromdtografia, se obtiene una fraccion inter— i
media que, cristalizada en me tanol, separa dos tipos de cristales ¢f
completamente diferentes; laminas romboidales perfectas y largas g
agujas delgadas. Se separaron mecanicamente y las égujas SJundie~

ron como mexcla a 150-155%2, mientras gue los rombos lo hicieron

a 15390

Separados en forma mecanica, los dos tipos de cristales, 3se

procedio a recristalizarlos. Las agujas de pf. 150-155¢, recrista- i
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lizadas en etanol, forman agujas so;dadas,scmcjantdé,a ladfnas;-
muy diferentes a las laminas rombicas; de pf. 155-162%9.

Por cristaliaacion'dc‘los rombos de pf. 1332 en ctaqol, se
obtuvo una meascla de a gujas y rombos de pf. 150~155. Separados los
rombos y analiszados, concuerda el resultado eon la formula Cszﬂku ), o

Estos cristales rombicos, disueltos en etanol, fueron .

cebados con agujas y rombos separadcmcnté. En ambos casos se
obtuvo agugjas Yy roﬁbos indistintamente. Debe tratarse, por tanto,
de dos formas diferentes de cristalizar; las cuales tienen distin~
to pfs por eso obtenemos siempre mez:clas com amplio margen de res-—
blandecimiento ; Jusion.

41 tratar por Cr03, segun la tecnica cmplsada por Marker Yy
Col. (1loc. cit.), para lé mescla de «« y A dihidrolanosterilo; la

mezcla de pf. 133-137% dio un producto que, cristalizado en meta-

nol, forma agujas que estabilizan su punto de fusion a 168~169%.
Un analisis concuerda con la formula Cy, Hgy 0, Se trata pues de
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un acitdto"di‘j,

T

Por sdpbﬁiftcacidn de la mezcla de rombos a agujas,'sc
tiene un solo alcohol que cristaliza en metanol en Sforma dc‘kzr-j
gas agujas de pf. 147-147,5¢ [uJ=+ 40,2 (c=1,77h)e Su anali-

sis concuerda con la formula Cyy Hg, O » Se trata del isodiki-

dro handianol. Por acetilacion de este producto, se forma de' i
nuevo un acctaté de punto de fusibn varigble,

41 calentar acetatxx de dihidro obtusifoliol, con una di—
solucion al 1% de acido clorhidrico, en acido accticé; obtu-
vimos una mescla de productos, de la cual se separa, por criss
talizacion en metanol, una parte mas soluble que funde mal a
100-1062, Puede estar formada por acetato de dihidro obtasifo- é
liol y de su isomero. La paftc que no se disolvio en mctanél,.‘~
lo hizo en etanol; dando agugjas gque, a_la sexrta éristalizacton,
Sfundieron a 1639.€§%+45,79. Su analisis concuerda con la

formula C;, Hgy O, . Se.trata del ac¥tato de un isomero del
dihidro obtusifoliol gue denominaremos Acetato de iso di-
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hidro obtusifoliol. Coro el obtusifoliol contiene dos do-

bles enlaces, su tratamiento con ClH, puede imglicar un des-
fdazuwientc  de ambos de su posicion normal. Actazlmente
trabaguinos en 1o cuomyrobacion de estos desgluzanizcntoSe
Croma tografiando la parte mas soluble, pf. 100-106¢,
Junto con preducto del mismo punto de fusion, obtenido por
concentracion de las aguas madres de las cristalizaciones que
nos condujeron al isomero de pf.l1632, se obtuvieron agujas
de punto de fusion 10241039'perfectamente definido. Aisla=-
mos, por tanto, dos isomeros; uno de pf. 163, poco soluble
en metanol y otro de pf. 102-103¢ que 10 €8 masS. Por sa-.
ponificacion de este ultimo producto, se obtienen unos no-
dulos, que corresponden al alcohol correspondiente, gque
son solubles en metanol. Su punto de fusion no 1o hemos

Jijado pues, mientras en las primeras cristalizaciones se

tiene un pf. de 144-1472, nuevas cristalizaciones en el mismo
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disolvente lo hacen descender hasta 128-1372. De las aguas ma-
dres se separan cristales de pf. variaobles entre 124446¢. Kl
poder rotatorio especifico es de Q$=+34,39 (c=1.08%).

Fensamos que se trata de uno megcla de hidratos que, éegun
las condicbnes de la cristalizacion, Sforman productos en gue en

tran en diferentes proporciones; pues, por acetilacion de la

mezcla, se vuelve a obtener el ncetato de isodihidro obtusifoliol
de pf. 102-1032., Su analisils concuerda con la formula Cu Hsqg Op »
For bensoilacion de 1o misma mezcla, se obtiene un benzoato que,

a 1o segunda cristalizacion fija su pf. a 139-140°.
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Eor lo accion del Cr03 sobre una solucion de Isodihidrohandianol

en agcetico, a la temperatura ambiente, se forma la isodihidroe

handianona que, cristelizada en metanol, forma largas agujas

que Jjunden a 148-149% L‘»@=+4’4,39 (c=0,51%). Forma una 2,4 di-
nitro fenil hidrasono gue sin purificar funde por encima de 212%2.
En el capnitulo anterior, ﬁemos visto que solo la oxidacion
con bioxido de selenio acusa la presencia de un doble enlace en
el acetato de dihidro handiagnilo; con la obtencion del isodihidro
handianol y sus derivoedos, queda confirmada la existencia de di- 4
cha doble union fuertamente inactiva, pueé diferentes tnvesti-
gadores han demostrado que las isomerizaciones de los triterpe-
nos o alygunos de sus derivados, por la accion del ClH, es debi-
da o la emigracion de un doble enlace; asi tenemos gue para el a-
cetato de iso dihidrolanosterol, suponen Barton y col. (loc. cit.)
que en el dihidrolaenosterol, tratado com ClH en solucion cloro-

Jormica, el doble enlace, supuesta la formula parciael I, para el
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dihidrolanosterol, puede emigrar a las pa;iéiones 9‘( 14 ) II,
o 8 ((9) III y tambien 9 (10) IV. Dichos autores,a excepcion
de la formula II yo que el Cﬂ-oa soure un carbono triplemente
sustituido, consideran todas las demas. For tratamiento de iso
dihidrolanosterilo con acido perbensoico se obtienen varios pro-
ductos, siendo el mas importante el acetato de dihidro agnos—
terilo V; su jormacion se explica mejor a partir de las formulas
III y IV gue no de la II. De los Jormulas III y IV, se excep=—
tua 1o segunda, porque el acetato de isodihidrolanosterilo es
identico, segumn Barton y col., al producto obtenido en la re-
duccion, cegun el metodo de Wbljf-ﬁzsher de la cetona VI.
Y
Ho H | oﬂéq L
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Dadas las dificultadcs quc presanta la scparacion dcl kandta—J

nol y el obtusifoliol, recurrimos a separarlos,en forma de acctatos,~;

por cristalizacion fraccionada ds su.mcxcla. Obtuvimos buenos

resultados, pero, pensando que la solubizlidad de sus bensoatos

pgresentuse mayor diferencia, decidimos benzoilar una meszcla de
dichos triterpenos que, despues de 4 cristaliszaciones, aparcc;
bien cristalisada con pf de 1209.

Durante la adicion del cloruro de bensoilo, se elevo algo
temperatura. Se obtuvo un producto que eé RuUYy poco solﬁble en
metanol y algo mas en etanol. Despues de separmar la parte mas

soluble hirviendo cgn metanol, con lo que se obtuvieron agujas

la

de pf. 127-1302; se sometio el resto a una serie de extracciones

con etanol hirviendo. De todas las extracciones, se obticnqn unas

sustancias de DS 137—139. i}=#74,59 (c=1,62). 8u poder rotatorio

esJeczfico, es zntermedio entre el del benzoato de handianilo

Eq)—+bz, g el del benzoato de obtusifolilo£f§—+1029' Yy lo mismo con



con su punto de¢ fusion, que nuevas crigtaliseciones en el mismo. - . .

disolvente, no lo thqraprsénsiblemcgtg;f‘

Su indice de saponificaéton no dorreépondc con el valor teo
rico correspondiente a un bensgoato de forjmula Csy Hgy 0, sin0 a otro
producto de .aayor magniltud noleéular. Por otra parte, del producto
obtenido en la saponificacion del derivado bensgoilado dé'pf. 137=-

1392, se separan dos fracciones: ung, soluble en metanol, que fun-—

de a 136-1372 y puede ser el obtusifoliol ligeramente impurificddo;.;ﬁ

y otra, menos soluble en metanol que funde a 185-185,5%. Este pro=
ducto da las mismas reacciones de Lieberman-Buchard y con el SOyHp
conce. gque los otros triterpenos.

Por cromatografia de una parte del producto bengoilado de pf.
137-13958 se-aislo una pdrte mas soluble en metanol, en donde for-
ma agujas de pf. 135-1372; y otra mas insoluble que forma laminas
brillantes de bf 151-152,52, en todo semejantes al bensoato de ob~

tusifoliol. Su indice de saponificacion es igual al calculado teo
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ricamente para un bensoate de formula C};ﬂﬂ Qz . EIl aloohkol obte-

nido forma agugas como las del obtusifoliol, de pf. 137—139§, cris— -

-

talizado en metanol.

Vemos, pof consiguiente, que al trdtar obtusifoliol impurit-
Jicado con hdndianol, con.olorurp de benszoilo, se formo benaoato
de obtusifoliol mas un ndevo producto de pf. 185-185,5. Pensando
que pudiera tratarse de un isémqra del handiaenol, formado por
el cloruro de benzoilo al elevarse la temperatura, tratamos han-—
dianol, obtenido del latex de la E. Obtusifolia, con un exceso de
Ceg H;-QOCI y calentamos la soluéion sobre bafio de agua. Se obtuvo
un producto que es muy poco,soluble en metanol, ligeramente solu-
ble en etanol caliense y mas en acetato de etilo. Despues de 3 cris
talizaciones en etanol, el producto fundio a 194-195¢ bien. Una
nueva cristaelizacion en acetato de etilo formo agujas de pf. 196#
muy bien. E%‘el punto de fusion desprende gases que se recono-

cieron como ClH. Su analisis concuerda perfectamente con la for-



c=1.24¢ 41 eliminar el C1lH por fusion dcl producto clofddo,

de pf. 1962, se obtiene una nucba sustancia que, cristalisada en

etanol, Jundto a 184-1872 como producto impuro. FPor saponifica-

cion a fondo de dicho producto .clorado, se obtiene uh producfo
exento de Cl, que, cristaliadd;de;-metanol, Jundio a»186-1879;

se trata indudablemente del mismo derivado de bJ 185-185,5 sepa-
redo en la saponificacton del derivado banaoilgdé de la mesgcla de
obtusifoliol y handianol.

El derivado clorado Csg g Oy C1 no da las reacciones de los
dobles enlaces activos; por lo que pensamos haberse formado, pdr
le adicion de una molecula de Cl1C0 Cg Hgal doble enlac; active
del handianole §in embargo, dicho producto no forma ninguna hi-
dragona. Como no hemos podido hacer el anaiisis del producto de .

pf. 186-187, obtenido en la saponificacion ya citada, no podemos

afirmar si se trata de un derivado de adicion o 'de un benzoato

2



de handianol al cual se le adiciona un mol de CIE por ,&”dobi'?

enlacthtiva, isomerisandose en el momento de la saponificactéao

L



con un ezcédd

»Caientdndo1ﬁaﬁé%&ﬁoitaé%;ﬁnf6”é£ f§sjon bdjo;
de cloruro de bénéoiio dufante tresvhorés spbré bafio de agua, sé !é
obtuveo un producto clofado gque, cristalizado en una ﬁazcla'de Q?:;ié
tanol acetato de etilo (1:1), forﬂo}largas agujas de pf. 192- 3
194. Este producto tiene un 2,46% de Cl'[§5=+74,59'(c=0,85%){
41 calentar el lanosterol, obtenido a partir de la E. Balsamtfbra,
con un gran exceso de eloruro de benzoilo, sobre bafio de agua
durante 3 horas, ‘se obtuvo un producto que cristalizado en. ace~

tato de etilo, formo agujas brzl]antes de DS 195—196?[g) =+58,29

(c= 1,38%). Su analisis dio un 2,92% de CI, (Comunicacion par--
ticuiar de A. Gonzalesz Gonzales y A.H., Toste de un- trabajo penw
diente de comunicar a la #feal Sociedad de Fisica y Quimica para fé
su publicacion.-) En lag bibliografia consultada nos encontramos ' E
con que, al tratar Cavaila He. Ghie y Pra&hgﬁ (loc. cit.) la

hidrozilanostanedrona (33 ) con igual cantidad de pentacloruro de

Josforo, obtienen un producto de pf. 183-184% que da positivo ¢l
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ensayo de Beélstéin, pero no estudian este producto.

Por saeponificacion, se obtiene un producto de. pf. 152-154¢
Léf#52,39. Su analisis concugrda, de una manera general, con la
formula Czpisy O La saponificacion del derivado cloredo obtenido
por 4 Gonzales y col. da un produbto que, cristalizado en metanol
Sformaron agujas gque llegaron a fundir a 1452. Adun cuando un mixz—~
to entre los dos productos clorqdos, el hallado por -mi y el de
A Bonzales y col., no muestran depresion alguna, los productos
resultantes de‘la saponificaciqn son dtferenées. Este problenma

esta pendiente de su posterior esclarecimiento.



Parte ZEzperimental.~
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Isomerigacion del dihidro acetato de Handianilo con GlH.-
Se disolvieron 2 grs. de acetgto de dihidro handianilo con 15 oce.

de sbJQCion de acido acetico y ClH al 1%, calentandose la diso-
lucion sobre bafio de agua, durahte tres horas. Por enfriamiento,
se formaron unas. laminas que se‘separaron, y cristaliszaron en
etanol, donde forman laminas incoloras que fundieron: 1¢ Crist.
pfe 132-1402; 2¢ Crist. pf. 134-1362; 3¢ Crist. 135-1379%,

dctividad optica.-  Se determino la actividad optica de este
acetato isomerizado (pf. 135-1372), en solucion cloroformica al
4,82%. Longitud del tubo 1,84 dm. angulo desviado 5,7;&%:+54,39.

Se volvio a fepetir la isomerizacion tratando 6 grs de acetato
de dihidrohandianilo con 40 cc. de solucion, en acido acetico, de
CJH’él 1% y se.calento la solucion sobre bafio de agua durante 3
horas. Por enfriamiento se formaron laminas incoloras gue se
separaron. Se vertio la gsolucion acetica sobre agua y el producto

solido precipitado, se extrajo con eter sulfurico, se seco
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la solucior corn-804Hap-anhidre.-y-se dastilo-gl~dtgoivcﬁ£§;»w12ere7 ;
siduo sol;do-que que#o,-fug.uﬁidonaf;a;»lgmipas pr;pgnqmeg;e-ggpgé,. f
‘radas y recr}stajixado;gl<cbnjuntqaen*¢tano;..waugktgpo,unﬁérqducf¢~;
incoloro eristalizado en laminas romboidales que funden: 1¢ Crist,
fusion a los_131-1339; 29 Gristi pfe 131-1339; 3% Crist. pfe. 135~
1442, ~

dokividad opticg.— 8e determino la actividad optica de este
acetato de dthidrohand%anilo isomerizado kpf. 135-144¢2) en solucion
cloroformica al 2,15 % , en un tubo de 1,84 dm. de longitud. Re-
sulto E‘]D:-}- 509, |

Bl producto de pf. 133-1442 empleado en determinar la activi-
dad, se recupero y cristaliszo en etanol; 4# Crist, pf. 1362, KNue-

P

vas cristaligaciones mafienen el pf. de este producto entre 137-140°

Jundiendo -bien.

Para ver si se trataba de la formacion de diferentes productos

que no permitieran la obtencion de un solo produbto de pf fijo, se
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desecanqn50,2§5fg#a. de--preducto de'pfrniié-;402 aflaaﬂ-ywlb*pm
de.-presion durante 10 horas. No se observo ninguna perdida de
pesOo. _

Se rsunieroﬁ laos distintas fracciones de 180 dihi@ro getato
de handiagnilo, procedentes de las aguas madres de las cristalisa~
ciones, y el producto final (en total 4 gra.L se disolvio en 100 coy'é
de eter de petroleo de P.E. 30-802; pasandose a traves de una colum- }
na de 30 grs. de alumina activa; siendo la columna eluida con dos

fracclones de 100 cc. cada una. Se obtuvieron los resultados &i-

guientes:
Fraccion ADtsolvente ,Pesb sustaneia.
I 100 cc. eter petroleo 3,1 grs.
o . 005 »
III ?. Indicios de producto.

Fraccton I. Bl producto obtenido se trato con 15 ce de metanol

caliente, se.disolvio una parte (Parte a); quedando una masa de pro-
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ducto sinwdisolven'=~(paptg,b)r e B *?ur;-u
- .. Parte a.- aristalizada’en me tanol formo iaminas que fu;diq-
ron: 1¢ Crist. pfe 127-1302; 29 Crist., pfe. 130;1329; 32 Crts. pf.
132-133,5%,

Se determino la actividad optica dei producto resultantg de
la 3¢ cristaliasacion, en solucion cloroformica al 1,6 %. Rosu;to
Kyt 63,72,

Recuperando el producto de la actipfidad optioa,_se eristaliao
en metanol fundiendo a 134-1502 mal. .

Pérte b.- Se cristaligé en una mexcla de etanol acetona (3:1)

- formando laminas gue fundiéron: 1% @rist. 135-1362; 2¢ Crist. 135-
145¢; 3¢ Crist. 135-138%.

, _ ,
Fraccion II.- Cristalizada en etanol forma laminas gque funden

a 130-1332. Un punto mixto con productos de la fraccien I dan

pf. intermedios.
Recuperando todos los productos procedentes de las fracciones
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I y II de la anterior érgmatdgraf%a (2 gré en totél), Se disol-
vieron en 100 cc. de eter de petroleégdeAP;E{ 30-80§}y‘1a éoi&éioa
se paso por una columna dé 10 grs de aluminra activa. &e trate la
columna con dos fracciones de 100 ce. de eter de petroleo cadaAuna.

Se obtuvieron los resultados siguientes:

Fracciones Eluyénte Pese Sustancia. Punto de F,
I 100 cé eter Petroleo. 0,22 grs. 129~ 1332,
Ir B 1,65 129~ 1338
II1 » Endicios. |

Fracciones cristalisadas en metanol. ’

Praccion II.- A1 eristalizar en metanol, por dos weces conse-
cutivas, el producto arrasirado por la 2¢ fraccion de eter de pe-
troleo; se obtuvieron. dos tipos distintos de cristales bien defi-
nidos¢ agujas largas y laminas Formando rombos perfectos, Se se—

pararon mecanicamente, fundiendo las agujas a 150-1552 mal, y los
rombos a 133€,



e
Bor fécrtstaltsaeien en @tanol de las dgujaq,sa oituvt;rén uﬁqs,‘
laminas, formddas por acoplamiento de agujas,}que.funden a 155-1629
mal. , | *
41 reoristalisar los rombos en etanol, se obtuvieron unas mes-
clas de rombos y agujas que fundieron 0-150- 1552, 8Se separaron
los rombos y se analisaron.
Analisis.—  Peso sustancia
Hallado: q. 81, 34%; H, 11,56%.
Calcudado para C3p Hsy O, €. 81,6 H. 11,48%.
De los rombos separados se hicieron dos fracciones que se di-
solvieron dm etanol hirviendo. Unas de las fracclones, se cebo con

agujas y la otra con rombos. Bn ambos casos se formaron indistinta-

mente agujas Yy rombose

dccion del Crosz a 80° sobre &1 acetato de iso dihidrohandianol.-~
Del isoacetato de lihidrohandianilo de pfe. 133-137° se tomaron

0,5 grs. y se disolvieron en 20 cc. de acido acetico, calentandose
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la solucion a 809, a'esta.temperdturd,kse le agregaron raptdamente.
0,16 grs. de CTQ3 disueltos en 2 cc. de acido acetico al 90%. &Se
mantuvo la solucion a 802 durante 10’, se vertio sobre agua, y el
producto solido que se separo, se extrajo con eter sulfurico.

Se cristgliso en metanol, despues de recup;rqdo de la solucion ete~
rea, formando agujas que jfundieron: 12 Crist. pf. 155-1639} 2¢
Crist. pf. 165-167%; 38 Crist. pf. 167-169%; 4% Crist. pf. 168-169%.

Este producto fue analizadoe.

dnalisis.- _ Hallado: C. 81, 19%; H. 11,24%.
Calculado para Eslﬂgqoz s C. 81,%b ;' H, 11, §8%
Jgodihidrohandianol.~ Se reunieron todas las agujas y rom—

bos que se obtuvieron en las difzrentes cristalizaciones del aceta—
to de dihidrohandianol, isoherisado econ ClH, y cromatografiado
(1 gr.), y se disolvieron en solucion alcoholica de K4CH al 10%

(100 cc.). Se calebto, sobre bafio de agua, durante tres horas. Se
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vertio'sobre agua, actdu1; y filtro. XK1 produéte'sdparadﬂ;}ueuariSQ g
talizado en metanol, ebténiengose unas largas agujas n#yvfinagf&ué' }
SJundieron: 12 Criste. pf. 142-1452; 2% Crist. pSf 143-1452; 3¢ Grist.é
Dfe 144-1458; 42 Orist. pf. 145-146,5%, 59 €rist. 147-147,5% o
Por saponifiecacion del iseoacetato de dtktdrohandianol tratade
con Cr0z, depf. 168-1692, obtuvimos un isodikidrehahdtanol que
Surndio, cristalizado en metanol, a: 1% Crist. 140-1452; 2# @rist.
145-1462; un punto de fusion mixte con el tsodtkidreﬁdhdidna} an-=

terior, de pf 147-147,52 no experimenta ninguna depresion,

Anglisis.-
Halladé Q. 83,40%; H. 12,17%.
| C. 83,83%; H. 12.09%.
Calculado para €, Eszo - Co 84,29%; H. 12,24%.
dctividad optiea del isedihidrehkandtanol.- Se determino la

actividad optica de este derivado, a partir del obtenido en la



saponificacion del acétato sitn tratar con €r03, en solucion cloro
formica (c:1,77%). Resulto[<])=+ 40,28,

dcetato de isodthidrohandisnel.~ 8w acetilaron 0, 3 grs, de
isodihidrohandtaﬂél (pSf. 145-1469), péra 1o cuai se disolvieron
en 10 cc de anhidrido acetico y se le affadio un poco de acetdto
;odico anhidro (0,1 grs.). 8e calento a reflujo durante tres ho-
ras, vertiendése a continuacion sobre agua; 8e dejo en reposo 24
horas para hidrolizar el exceso de anhidrido,acético. ~K1l producto
resultante se filtro, lavo vom solueion de carbonato sodico y se
cristalizo en metqnol. Se obtuvo una mescla de laminas Yy agujas
que fundieron: 12 Crist. pf. 136-1372; 28 Orist. pf.l134-1358; 3¢
Orist. pf 134-135¢.

Adnalisis.—-

Hallado: €. 81,25%. H. 10,95%.

Calculado para C,, H,#oz : C. 81, 6%b. H, 11, 48%.

e



| e
| Iaogihtdrghggdignena;—  8e disolvieron en 50 ¢c de acido ace-fé

tico de 99%, 0,5 grs de isodihidrohandtanol (PF. f45;1469L ¥ a la
solucion se le agrego lentamente otra de O,B grs. de Cr03 en 25 ca.
de acido acetico. Se dejo.la solucion en reposo durante 24 Roras;
despues se destruyo el exceso de C€r03 con metanol. Se désttlo él
acido acetico y se extrajo la cetona con eter sulfurico; la soluétan';
eterea fue lavada cén soluction acuosa de Gojﬁﬂa Yy se seco sobre
S04y¥a, anhidro. Al destilar el eter guedo un }esiduo que'se erig—-
taliso.en metanol, en donde se formaron-agujas finas #uy-largas
que funden: 1% Crst. 144-1452; 2¢ Crist, 1489-149%

Su actividdd optica en soluct on clordformiéa (c: 0,31%) resul-
tp serp%:ﬁ- 44, 3¢,

Se obtuvo una pequefia cantidad de dinitrofenilhidraxzona de
esta cetong gque fundio, s8in cristalizar, por encima de 212%2. Ko
pudimos fijar su.punto de fusion por haber obtenido una dantidad

MmUYy pequeriae



selucian cot e R Sc dtsaluteron_zggrs.-da acatatowdc~0btu~s‘
s&ﬁol;alfcu -100 cec.-de-una- disoLucionnaL L$~d&ﬁ¢L¥ cn~actdo
acetica.glacial., Gomo.la .disalicion -no Fue ~conpleta, 3,16 nq .
va;nagazow-laa ccr.devaqatato,d&-qttlo.kﬁEl«caggynte sgfca;gn#qr
sobre -hako -de aguay;durdnte~4-harasr -8a;de¢t11®~¢1 disol#cnt&r—s$:=
#~€1-producte- ohtcnido,fu& cnzstaltxada~enumetanelr-an dondv~;or-r
mo agujas disjpuestas en pequefios nodulos gque fundieron a 118-1249 «
Se disolvieron 1,5 gre. en 100 cc. de eter de petroleo, y el
conjunto se pas8o a travas dc una celumna de 20 grs. ds aiuiina
activa. £l cromatograma se eluye con j fracatenss de ctcr dc pc-
troleo; las dos primeras de 100 ce. y la tercera de 200 ce; y con »j
dos de loo cc. de benceno. GSe obtuvicron'los siguientes regu}ia-

dos:
Fraeciones 1,2 y 3 de eter de petroleo; no extrajeron pro-

dueto,



Fraccion 4.~ Emtrajo i,}é'gfs.ﬁda\pfédd¢tbvQue,:cristaii- .
zado en etanol, formo laminas que'fundieron:.lg Crist. 12442251;
2¢ Crist. pf. 126-127%; 3¢ Crist. pg. 126-127%. |

De las aguas madres, se recupero un prodﬂcfb que, crista-
lisado en metanol, fundio a 140-1462,

Se¢ determino la actividad optica de este~producto en SOJUf: 'it
cion cloroformica al 1,3 %; siendo PQD =448, 4%, - _’ |

FPor sapontftcacion de este produoto (pf.l40—1462), calentan-vbi
dolo sobre bafio de agua, con una solucion alcoholtca al 3% de -
Na0H, &e obtuve un productq que, cristaliszado en matdnol,'f;r#o 
laminas que fundieron a:l1¢ Crist., pf 126-1272; 2¢ 0rist.pf;,1264’
1279, Un punté de fusion mizto entre oste cuerpo y el obtenido
directamente de la fraccion 4 (pf. 126-127¢2), fundio: 124-126%,

Some tido el producto de pf. 126-127¢ obtenido cn‘la saponi-
Jicacion aﬁtériqr, a una nueva saponificacion, en las mismas con=

diciones que hemos descritos: anteriormente; se recuperg el mis—
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mo producto de pf. 126-1272 cristalisgdo en forma de laminas.
dnalisis.- Hallado C. 84,44%; H. 11,81%.

Calculado para C,, HsoO ¢ C. 84,27%; H. 11,75%.

Accion del C1H sobre el dihidro acetato de Obtusifoliol.- Par-.

timos de un acetato de dipidroobtusifoliol ligeramente impurifi-
cado con acetato de dihidro handianilo. Se disolvio un gramo
de producto en 120 cc. de solucion al 1% de C1H en acido acetico,
Yy se calento dicha disolucion, al bafio maria, durante tres horas. -
41 cabo de este tiempo se vertio sobre 200 cc. de agua Yy, el pre=
cdpéitado separado, se lavo: en primer lugar con gsolucion acuosa
de CO3HNa y luego con agua « Se dejo secar y se trato coyme-
tanol hirviente. Una parte se disolvio con facilidad y otra par—
te permanacio sin disolver.

La parte mas soluble, por enfriamiento de la solucion metano-

lica, cristaliso, fundiendo: 12 crist,100~1012, Se siguio cris-

talizando en metanol fundiendo: 292 Crist. pf. 106-10824 3¢ Crist,



106-108%2, Un punto de fusion mixto son el acetato de dihidro ;

obtusifoliol de partida, resblandecio a 97% fundiendo allos 1002, °

Adctividad Optica.- Se de termino en solucion cléroformica
al 4,56% resultandos  ['4_3)=+43.,59.‘ |

La parte menos soluble en metanol, se ciisolvio en etanol ‘htr_-
viendo donde formo agujaé que fundieron: 1% Crist. pf. 107-109%;
os Crist. pf. 130-133%; 3¢ Crist. pfe 137-1392; 4¢ C'rist._,'p;f. 142~
1442; 5¢ Crist. pfe 152-1542; 69 Crist. pf. 1632, No,se pudo ;
cromatografiare }r i

dnglisis.~ Hsllade C., 81,66%; K. 11,70%.
Calculado para Cy Hsy 0y ¢ C. 81,64%; H. 11,56%.

vg_gti‘vtg_c_zd optica.- &Se determino en solucion cloroforaica

al 0,82%, la actividad del acetato de isodihidroebtusifoliol ,

siendo: [ogb=+45, 7%
Trgtamiento con ClH de 1a mezcla de pf. 104-1082 de acetato

de dihidro obtusifoliol y sus 1somerose.— Se reunieron todos los
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produc®os de pf. 104—108?,'eon los obtenidos de las dguas*m44 
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dres de las cristaiiaacio;csrdel acetato de dihidro obtustfoltoi; Di
tratado con ClH en la operacion antar?or. Se oﬁtuvieron 5 grs.
de proddcto de pf. 104;1089 que se disolvieron en 100 cc. de *
soluction en acido acetico al 1%, de ClH. Se calento el conjunto,
sobre bafio de agua, durante 7 horas. Despues de fria la solu-
cion, se diluyo'con 500 ec. de agua Yy, 61 producto precipitqdo,
se fiitro y lavo: primaro con solucidn acuosa -de CO3HNa, Yy des-
pues, con agua §ola. Se cristaliszo en metanol Yy fundtb a 102;
1042, D¢ las aguas madres de esta cristaltaacton, se separan largzi
gas y finas. agujas de pf. 115-1172. Una segunda crtstaltaacibn,’ |
en metanol, del producto de pf. 102-~104%2, volvio a fundir a esta
temperatiuras

Se reunieron todos los productos de pf. 102-104¢2, con‘el re
cuperado de las aguas madres de sus cristalisaciones y,. la masa

asi obtenida (3,5 grs), se disolvio en 120 oc. de eter de petro—
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leo, pasandose la soluci@n d traves de una columna de 25'grs. de
alumina activa. ~No fueron retenidos 1,2 grs. qﬂe forman 16 gue lla-{i
maremos Fraccion l.‘ Se eluyo el cromatograma con tres Sracciones
de 100 cc. de eter de petroleo cada una.-

Fraccion 4.- Cristalizado este producto en metanol, fundio:
12 Crst. pf. 100-101%; 2¢ Crist. pf. 101-10292; 3¢ Crist. pf. 101-
102¢,
| Fraccion I.- Separo 1,7 grs. de producto que,.cristaliaados en
metanol, fundieron: 1% Crist. pf. 101-1022; 2¢ Crst. pf. 101-102¢.

Las otras dos fracciones, solo extraen indicios de productoe.

Isomero de pf. 101-1022.- Se reunio todo el producto de pf.

101-1022, y se deseco en la estufa a 1202, durante una hora. JNo
experimenta ninguna perdida de peso. Se disolvio en 50 cc. de
eter de petroleo, y la solucion se paso a traves de una columna

de 10 grs, de aluminakactiva. £l producto,. en su mayor par-
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te, no sue retenido.-Fraccion 4s. 8e pasaronydos’frdcciodis de
eter de pctroléo que nolarrastraron producto.alguno.

Fraccion &~ Cristalizada en metanol fundio a 101-102%2,
 Nuewvas cristalixdctones no alteran su bunto de fusion.- Kste,
producto forma agujas. j

Saponificacion del acetato de isodihidroobtusifoliol.- Se

disolbio 1 gr. de dichko producto, en 100 ce. de solucion alcoho~
léca de NaOK al j%. Se calento la solucion, sobre baro de aguéi
durante tres horas; al cabo de este tiempo, se vertié sobre 500
cec. de agua, aeidulo‘y Sfiltros £E1 producto scpdrado, despues de
seco, se cristalizo en metanol, donde_}ormo}noduzos bfistalinosu
de pf. 144-147%; 22 Crist. pf. 143-146%. |

dctividad optica.~ Se determino la activiaad de este pro-
ducto, en solucion cloroformica al 1,08%. Rcsulto&dy =4 34,3%,.

Se disolvio un gramo de este isoderivado (pf. 143-146), en

100 ce. de eter de petroleo y se pasaq por 8 grs. de alumina acti—
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va y, el cromatagramg;sa“glﬁydvgan leracaioucsudg~70?¢c,:do:ctcr
de petroleo cadduna y con dos de ?éfcc. de bénécno; #c obtu~
vieron los siguientes resultados: |

Fraccion 4.~ 0,1 grs. de producto no reténido¢~

Fraccion I.- Extrajo 0,15 grs de sustancia -que, cristali
zada en metanol anhidro fundio: 1¢ Crist. pf. 136—1409; 2¢ Crist.
pfe 130-1312; 3¢ Crist. pf. 128-137%. Dé las aguas madres se
separaron cristalqs, que fundieron: Primeras aguas madres; pfs
124-1282; 2¢ aguas madres, pf. 130-137%; 3% aguas madres, pfs
141-1462, | -

Las fracciones restantes, arrastran un producto que se gcomw
porta dé JFerma semejante al obtenido en la SJraccion I. La frae-
cion IV, no arrastro producto. |

Acetato de isodihidro obtisdfoliol.- Se calentaron 0,5

grs. de producto, obtenido por saponificacton del isomero de pfe
1022, .con un exceso de amhidrido acetico (lgr.) y acetato sodico

anhidro. Se llego a un derivado acetilado que, cristalisado en



metanol formo agujas q¢a j%ndtcrénj¢;'lifé%tsf;gﬁf;;fJﬁ‘*
28 Crist. pf. 102-1039; 3¢ Crist. pf. 102-103%. |
~ Analisis.- Hallado: G.k81,71%;~ﬁﬁ 11,73%.
Calculado para CyHeyOp ¢ O. 81,64%; H. 11,56h.
Bengoato de isodihidro abiystfgliél,- Se‘trataron 0,15 gra

De isodihidro obdtusifoliol; dd‘pf.'variable,'qbtsntdé por sapo-f'"

nificacion del acetato de pf. 102¢2; con cloruro de benzoilo y piu‘ﬂ
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ridina, segun tecnica de Schoten- Baumqhn.v Ss'obtuvo una sustan?

cla; despues .de hidrolizar el eazceso de cloruro y ladvar con agua;‘.

que estaba coloreada de rogjo. Por cristalisacion en.atanol,_no
perdio el color. Se hiréio~1a solucion alcoholica con carbon _
animal, durante 15';¢fi1ifo‘y‘se dejo enfriar.,Se separo un_pfo-
ducto que fundio: 1¢ Crist. pf. 134-1392; 28 Orist. pfe 138-140°

3¢ Crist, Pf. 139-140%, Esta sustancla forma un polvo blanco.

-

5
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Bstudio de la accion del @ICOCLHH5 sobre los esteroles gontenidos
en el latexr de Ja E. Obtusifolig.-

Saponificando latexr de la K. Octusifolia con NaOH alcoholica

al 4% sobre bafilo de agua, segun tecnica que se expuso con antertios

ridad, se separaron 420 grs. de resinas gque se sometieron a una

serie de extracclones con metanol, hasta agotar 1la parte soluble

en este disolvente. Despues de 15 extracelones con Jracciones
de 300 ce. cada una, se tuvo la segurldad de que todo el pro

ducto extraible fue eliminado de la masa total, Quedaron 310 grs.
de un producto formada principalmente por. sales organicas, imor-
ganicas y resinqs tncristalizables.

Se reunieron los extractos dlcoholicoq y destilo el disol-
vente; quedo una sustancia resinosa ( 110 grs), que se sometio

a cristalizacion en metanol. £En las dos primeras cristalizacio-
nes se separo un producto con resinas y en la 32 Crist. ya se

obtuvieron cristales de pf. 1102; en la 4% Griét. Sfueron aislados



20 gra de preducto ortataltaado en agujas de pf. 1209

] » 08, - Se dtaoluteron 20 grs. :
de producto de pf. 1209 &n 30 ce. de ptrtdina, agregandole a la ~
soluction 40 cce. de cloruro de bensoilo. Iha tempgratura se ele=
vo un poco al afiadir el clorurc de bemrzoilo. Una vex termimada
la adicion,.se la dejo en reposo hastq que alcanzase la tamperﬁ-
tura ambiéhte, vertiendola w continuacion sobre agua para hidro=
lizar el exceso de cloréro‘de benzoilo..’Una vex tqrnihada.la hi-
drolisis, se ft]tro el producto solido separado lavandolo prime-
;&ﬁ;;i; con soluclion acuosa de GosﬂWh y-luege con agua, Seednda;
lo y ﬁﬂlverixandqlo,despues de secQe |

B1 producto obtenido, se.hirbio durante 15’ con 300 ce. de m;~{
tanol filitrandolo en caliente. Por enfriamiento del filtrado, se o

obtubieron unas aguJjas qué Sundieron a 110-1192 mal. La parte

que no se disolvio, se sometio a una segunda extracclon con otros
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300 cc. de metanol; se disolvio parcialmente y de la solucion

filtrada, se separaron agujas de pf. 127~1%02, La pértéV#o dtéuel+'$
ta se sometio una ves mas a ebullieion ¢on 3ao‘oc de‘hetdnol ya }
continuacion se repitto la misma operaéton 4 veces nés pero
empleando 300 ce de etanoi en vea de metanol.

Se obtuvieron los siguientes resultados:

3¢ Extraccton eon metanol pf 128-1299 ma1,

PERR ® etanol; pf. 137° 'mal.
5¢ . >+ 1352
69 » 2 »o® 137¢  *
78 » » ’ » » 1369 »

En la 7¢ extraccion, se disolvio todo el producto restante
de la anterior extracclon.

Se unieron todos los cristales procedentes de las éxtrdcoioneé‘f
con etanol y se determino su actividad optica en solucion cloro-

formica‘ai 1,62%. Re&ultoﬁ%ﬂ?4,59. Las actividades opticas del



T
2

bensoato de handiantlo y de obtustfoliol fueron de%;w52! (e.=1,8%)

4

y de 1022 (@e=2,4) respectivamente,
Se sometieron a desecaclion en una estufa a 1402, 2,0302 grse

del pruwducto de'pf. 136-137§ procedentes de las extracciones

'con etanol, &8in experimentar perdida de peso. La calefaccion
duro 157 |

Las fracciones 2% y 3¢ de metanol, fueron recristalizadas
en etanol. Se obtuvieron agujas de pfe 136=1372, De la cbncen-
tracion de las aguas madres de la cristalizacion, se obtuvie—
ros cristaies de pf. 1362, Nuevas cristalizaciones de estos
productos, . elevo iigeraﬁente ei pf. fijandose a 138?1399.

Designando por 4, B, G;}las extracciones con metanol, y-
D,E,F y G las realizadas con etdnol, podemos esquematizar el

conjunto de las cristalizaclones segun el cuadro siguiente:
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Producto de 55&00 9
' 645

tratado con

Ez+*raeto Metanolico Ertracto Etanalico

4 B c D E F ¢
110-119¢ 127-130¢ 128-131¢ 1372 135-1368 1372 1362
136-1372 136-1399 136-1382 138-139¢ 136-1382

Indice de Saponificacion.- Se disolvierén 1,5159 grs dcl
producto benzoilado de pf. 1372, en etanol hirviendo, y a esta so-

lucion se le afiadio 10 ce. de sosa alcoholica 1/2 N, Se calénto a

reflujo, .en baflo de agua, durante 3 horas. Despues de fria la so-

lucion, se valoro el exceso de NaOH con SO4Ho 1/10N, Se coloco tam-
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bien un testigo en las mismas condiciones que'el producto a

saponificar. Se 1lego .a los siguientes resultados:

804H> 1/10 ¥. gastado 23.ca.

» = » 43.2 cc. pars le solucion testigo.’
¥aOH » » 19,5 ce. |
NaOH - calculada 28,6‘cc. para Csr Ho, O,

K1 producto procedente de la saponificéacion,. se calento con
netanol disolviendose una parte; Esta>part¢ se siguio cristali-
gando en el mismo disolvente: 1% Crist, pfs 1222; 22 Crist. pf.
151-133%; 3% CGrist. pfe 136=137¢; 4% Crist. pf. 136-137%,

’ La parte que no se disolvio, se trato con una nueva cantidad
de metanol, en donde s; termino de disolver, Pof enfriamiento, se
obtuvieron unos cristales que funden: 12 Crst, pf. 182¢; 22 Crist.
pfe. 182~-184¢; 3¢ Crist, pfe 184-1852; 4¢ Crist. pfe. 185-185,5%2,
Este producto dio las siguisntes reacciones coloreadas:

Con SOyHp conce dd coloraction amarilla y con el reactivo de
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Lieberman - Buchard coloracion amarilla con fuérte fluerescencia

verde. Kstos resultagdos los podemos resumir en el esquema siguien—
ter |
Producto bruto de pf 1209 + CLCOOsHs -—> producto de pf. 137-139%
Japonificacion ——> Producto+soluble en metanol pf. 136-137¢
' ‘\\\“? Producto-soluble en metanol pf, 185,58,
-Se cromatografia 7,5 grs de este producto bensgoilado de pf.
136-137 diSolviendolo en 150 cc de eter de petroleo y haclendolo
atravesar una columma de alumina astiva (75 grs.). 8e obtuvieron

Jos siguientes resultados:

Fracciones Eluyente Pesd Sus tanctia.
I : 150 cc eter petroleo. 4,5grs.
II | » 1,2 *
II1I » ' 0,6 *®
Iv 150 cc. benceno Indicios de resinas,

4 » 0,3 grs Resinas
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Praccitones - RBluyente - ... ..Pesa producto

FI 150 cc. eter Petroleo Indicios. |
Freceion I.- Se cristalizo en etanol caliente. .Una parte -mas

soluble se separo per enjrisgdenté dﬁmla*QQLuQioaL"”El.élﬁ.de esta
pdrte fué de 1322 1342 mal. En el intervalo dé temperatura 90-95¢
alcansgado por enfriamiento del tubo capilar donde se determino

el punto de jusion, presenta uné intensa fluorescencila asul vio-
leta. Unﬁ misma cristaligacion en el mismo disolveﬁte,~sepcro
agujas de pf. 135-137%.

La parte menossoluble, se disolvio en etanol, en donde formb
laminas bdrillantes semejantes en todo a las del benzoato de
obtusifoliol, y que fundieron a: 1¢ Crist. pf. 1452; 298 Crist. pf.
1559; 3e Grist: pSf. 151-152,52. Se determino un indice de saponi-
SJicacion de este producto de pf. 151—152,59 empleando como disol-
vente una solucion de etanol-acetona (5:1). 8Se calento 2 horas

a reflujo, sobre bafio de agua, corn NaOH alcoholica 1/10 N,



Se valoroe éopﬂQIﬂhlflofﬂg“'Qdal%ego'alyéiyuiéﬁfg“régdffédéfif
 Peso qusfancta}'0,37201érs. - o |

NaOH Ggstadq 4'}'7,9 e ... | ”

NoOH Calculado 7,0 cc. para VC’“ Hyy 0, »

Por la presencia de la acqtona,-éupléada debido a¢ la poca 8so-
lubilidad del pfoducto en etanol, mo,se pudo ber con mueha preci-
sion el viraje de la fenolftaleina. 'Eu‘praducto,recuperddémde ld
saponificacion, se lavo bien con agua, seco y;oriataliéo oﬁ‘netanol,'%
donde forma agujas, séhe]antes a las del o&tusifoliol;'que Sunden as:
12 Crist. 13641372;-29.ﬂr$¢t.pf..137-139!.' ' .

_Q_lgteneién del preducte @3¢ Emg‘__a;.- Por eristalizacion, con~

centrando previamente las aguas madres, de lds fra&ciones de netd4l
nol empleadas para la extraccion del producto -contenido enzellldte:
de la E. Obtusifolia saponificado; se separgron 26 grs de sustancia

que fundio como,una mezcla en el intérvalo 80-902, Se .disolvio

este producto-en eter de petroleo (PE., 30-902) y .se paso por 200
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grs de alumina activa. -El eter empleado fue 500 cc. Se obtuvie- v

ron los siguientes resultados:

Fracctones Eluyente Peso sustancia extraida.
a 500 cc. eter Petroleo. .Indicios resinas .lncris-
. taliasables. ‘
4 250 » 1,0 grs. Resinas
II » ‘ 1,0 » »
IIir » O:_ $ : » ,*’7
IV » 0’5 » »
14 ' » 0,5 ® =
o ” 0,5 * »
VII 250 cc. Benceno 0,7 * S8ol?do de aspecto
cereo.
VIII ' - » ,9 . »
1z g 5,3 * »
X » 2’3 » »
XI » 1,0 » »

XII - » v 1,0 » »
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Fracciones Eiuyente Peso sustancia,l&t?atdd}

XIII 250 cc. etanol - , 6,5 grse.
IIrv - ' » , , 0,0 *

Ss .recuperaron unos 22, 5 grs de produbto Yy se extrajo luegor
la alumina con etanol caliente. Todas lds fracétones de la cro-
matografia, desde la 7 a la 13, Funden en el intervalo de 80-100%,

Se toman 0,5 grs. del producto y se caliantdn, sobre bafio de
agua &urante tres horas, cdh:25 ce., ‘de cloruro,de bensoilo. 8e
vertio sobre agua y se dejo en reposo hasta hidrolisis total del
ezxceso del cloruro, se filtro el préductbeGparadogvsé.lavdhqoﬁ
solucion acuosa de carbonatd sbdtGO'y ldegé‘oon.agua hasta eli-
minacion total del acido benaoioo. K1 producto obtenido es muy
poco solable en metanol; se diéuelve algo mas en etanol caliente
Yy mejor eﬁ etanol-acetato de}etilo.’ Se ordstaliszo varias veces

en etanol, donde forma agujas finas, y se determino,su punto de
Jusion. Se obtuvieron los siguientes resultados: ;9 Crist. pfs
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1902; -2% Crist. pf. 194%; 3% crist, pfs i94r135!. 4 .continuad.on
se recristaliso en acetato de étilb ck donde jgrm@]tqnbiiﬁvgjﬁﬁas;
sus pf. fuerom: 5% crist; 1952; 6¢ 6rt$t;'1963; SJundio perfecta-
mente, resblandeciendo y f&ndiendo dentro de dos decimas de pradé;

Se.trata de un producto qQé’qogtiene,cloro y que al jﬁndtiéa
desprende gases, Se pusieron uRos ntitgramos de este produeto,
en un tubo de ensayo que estaba en comunicaeion con otro, conte-
niendo solucion acuosa de Noxdg, mediante un tubo acodado provisgto ;?
de un corcho, inserto en el tubo que contenia @l producto. Se calenq
to por encima de su punto de fusion y loé gases desprendides, se
hicierqﬁ'burbyjear a traves de la solucion de NO3zdg. Se Jormo
un precipitado de.allg. Quedo un producto que, reoristélixado en
etanoi, SJundio a 184-1872, resblandece a los 176, no da regccton
de halogeno y no deSpﬁende gaseé al fundir,

dctividad Optica.- Determ;nada-la actividad optica del pro-

ducto clorado en soluqion cloroformica al 1.24% resdlto:k%;+-759-
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Analisis. Bctetminacten dql Cloro del producto da'pfﬁ91969; .;
Péso sustdneia:' 3;866 mgrsg y'6;0823 grs. |
Hallado Cl: . 6,46%;  6,29%.
G’alculdda.‘para @,;H;{ 0,;6'1.' 6,26%a
Determinacton € e K. del preédscto de pfe 1962,
Peso sustaﬁcia? 4,157 mgrs. | ’ o
Hallado €. 78,20%; H. 9,84%.

Calculado para 03¢%r 0y, €1..C. .:73:%% .. b.m%, ,

1).- 8e disolvieron 0,2 gre. del productafen.étenél, ya 1_;1!'so"luc':ta.n'f

Fratamiente del Preducto

se le afiadieron €,2 gfs de acetato ‘so.dt'co,vy 0,2 grs. de sqlfato‘ de
fenil hidracina. Se calento la disolucién, al bafio zaar'ia,: y se

- vertio sobre agua despues de tres hoi‘és de_"qalefaécio’k; " Se recﬁf
pero el producto de partida sin alterar. |

2).- "Se disolvieron 0,2 grs. del producto clorado en una mezcla de '

etanol—-benceno (1:1) y se le agrego 0,2 grs de sulfato de fenil
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.htdrac;ﬁqig;dug grs. de.dcefﬁésAéodtco caleﬁtaﬁdasq q refiuj3
durante tres horas. La solucion se vertio sdire‘aédabyrae extrdé
Jo con eter el producto; se lavo tres‘veces con qéua la solucion
eterea, se s¢oo y destilo el disolvente, K1 produotoﬁresultanta :
se cristalisofgp.metanoi Sfundiendo mal a 155-1562,  No tiene ni
halogeno hi~§i¥iogeno. o
| .S"c_z“Qoni,ﬁtﬂic:gctoﬁ del producto Os Mg O, Q.- Se caléntaron
0,3926 grs. del producto oiorado (pf. 1962 ) econ 50 ce de etanol
donde se disolvio, 4 la disolu¢t§ﬁ, se le agrégaron 10 ec. de
NaOH en solucion alcoholica 1/2 N, calentaendose a reflujo, sebré‘
bafio de agua, dufante tres horas. Se vertto la solucion sobre
egua, acidulo con Olﬂ’filtro Y laid el producto separado. £l la-
vado se continuo hasta gue las aguas de laéado no acusaron aecido.

Una ves seco el producto, se recristaliso en metanol en donde

Jorma grumos y fundio: pf. 175-1802. Este producto todavia cofi~ |

tiene cloroe Para eliminarlo se volvio a tratar el producte ante-



| o o
rior (pfe 175-1802) con 20 e¢c de'SeluQ}pn»aicoholica'ds N@éﬁ_l/?}ﬂ;~
affadiendole una mescla de etdnol-bgnceno (5:1) hasta fétal disolu~
cion. Se calento la sqlucion a refiujq durante tres horas y\se‘
recupero el producto pbr dilu&ion coh agua. Se lavo con-agua acidu-
lada y luego con agyua sola.hasta'eliminar la reaccion del Cl en las
aguas de lavddo. El1 producto asi obtenido, estaba libre de halbgé—

nos y cristalizado en metanol fermo unbs nodulos de pf. 18§—1879.



Se>mepttiofel tratamiento con clorurq de benzoilo; famando‘l,l
grs. de handianol, obtenido por saponifieacioh del ageetgto de hdndta#
nol de pf. 80-906 y tratandolo pon 60 cec. de cloruro dé benzoilo,
sobre bafo de agua, dufante tres horas. ©e hidroliszo el exceso
de cloruro de bemzoilo y se elimino el agcido bensoico formado;
Despues .seAfiliro él producto pardo resultante, lavo con NaCO3KH
al 10% y se recristaliszo en metanol; ,.luego en una mesgcla etanol-
acetdto de etilo (1:1) fundieﬁdoé pfe 184-187; 2¢ Crist, 187-190;

38 190-1942; 42 Crist. 193=-1942, Forma agujas delgadase. |

dctivided Opticg.~ 8e determino en solBcion cloroformica c¢=

0,85%; siendo EQ} =+>74,59. |
Analisis.~ Pees producto 3.531 mgrs.
| Hallado: - Cu 83,49%; He 10,11%.  Cle 2,46%.
Calculado para Cyy Hys 0, C1 C. 78,37%; H. 9,70%  Cl. 6,26%,

Se saponifico este producto hirviendolo con una solucion al 10%
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de NaOF y alcohol acetona hasta total disoluclion durante 3 horas.

Se acidulo, filtro, lavo y eristaligo en metanol, separandose un
producto en forma de agugjas de pf: 1¢ Crist. pfe 150-1552 22 Crist.
pf. 154-1552; 32 Crist. 152-1542,

dctivided Optica.- Se determino en solucion .cloroformica

al 1,24%; se obtuvo [y=t52,32,
dnalisis.~- Peso producto 3,678
Hallado: C. 81,96% H., 11,40%

Calculado para Cy, H5,0 ¢  C. 84,44%; H., 11,81%.
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CONCLUSIONES,
Se obtiene del latex de la Buphorbia Obtusifolia, handianol,
triterpeno aislado por primera veg por A Gonzales Yy col de la‘
E, Handiensis, &Se prepara su acetato y dihidroacetato Yy por
ves pfiméra el dihidrdhandianol, handianona, 2,4 dinitrofenilj
hidraasona, dihidrohaendianona y su 2,4 dinitrofénil hidrasona;
analizando tambien estos productoss |
Se obtiene por primera ves, del latexr de dicha Buphorbia, un
nuevo triterpeno gue denominamos Obtusijbliol. -38 prepafan
su acetato, benaoato y dihidroacetato,

Se estudia la accion del ecido perbengoico sobre el acétato

‘de handianol, acetato de dihidrohandianol,” acetato de obilusi-

430—

Joliol y acetato de dihidro obtusifoliol, Se aislan diversos
derivados que se analizan y estudiane

Se estudio la acclon del Cros sobre el qpetato de handitanilo

obteniendose un acido gue se analigo y estudio.
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Se estudio la accion del th4K'sobfe.el aoetato_d?”haﬁdi&nilo;z

se obtiene un aclde que se analiza y estudia.

Se estudia la accion del €r03 y Se0p sobre el acetato de di-
hidrohandianol y se aislan y estwdian los derivados formados.
Se estudio la accion del ClH sobre. el cgcetato de dihtdrohan4
dianol. Se aisla y estudia el isohgndignol y su dcetﬁto.

Se estudio la accion del ClH sobre el acetato de obtusifoliol
y de dihidro obtusifolioly; se aislan los isomeros Yy se estu=-
dian. |

Se estudio la accilon del cloruro de benzoilo éobre el handia~-
sol. Se obtienen y se estudian diversos derivados;

Se comparan los resultados obtenidos en el estudio del han-
dianol y obtusifoliol y sus derivados; con:. los obﬁenidos

por diversos investigadores sobre otros triterpeﬁos isomeros
Yy .se hacen algunas consideraciones sobre la posible formula

estructural de nuesiros triterpenoss

Bl
i
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