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INTRODUCCION

El estudio de especies botdnicas ha centrado la atencidn de muchos
wnvestigadores a lo largo de los tltimos afios. Dos problemas han contri-
buido en gran proporcidn al conocimiento de la Quimica de multilud de
vegetales: el caucho y las hormonas esteroides (sexuales y de la corteza
suprarrenal).

La preocupacion por el estudio de plantas cauchiferas data de 1874.
Pero es en 1910 y en Rusia cuando [. Ivanoff (1) llega a determinar la
proporcion en caucho de unas ciento cincuenta especies. De entonces acd
los estudios se continuaron e intensificaron en este pais, y se han extendi-
do por otros de Europa y América. En los EE. UU. de América se cul-
tiva con fines industriales una especie de guayule, que ha sido aclimata-
da en Fspaita y se encuenira en fase de explotacién experimental. Tam-
bién en Espmm Obdulio Ferndndez (2) en un trabajo publicado en 1947
daba a conocer el contenido en caucho de numerosas plantas nacionales;
y especialmente, en nuestra Patria, las de género taraxacum han sido
objeto de numerosas mvestigaczones tanto puramente gmmtca.s COTRO
agrondmicas (3)-

El conocimiento de la importancia fisioldgica de las hormonas sexua-
les y en especial el descubrimiento de las corticales y el efecto sobre la
artritis reumatoide de una de ellas: el compuesto E de Khendall (corti-
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sona), Hevaron a Marker y colaboradores a estudiar mds de doscientas
especies botdnicas que contenian sapogeminas y otros esteroides, los cua-
les podrian ser sustancias de partida en la sintesis de hormonas.

La idea inicial en este trabajo fué la de hacer una revision sobre el
contenido en caucho de la «Chondrilla juncear. De ella se habian ocu-
pado J. Gomez (4) primero, tanto en lo que se refiere a su contenido en
caucho como a la presencia de esteroles, y mds tarde O. Ferndndez (2).
Tanto uno como oiro realizaron sus estudios sobre la raiz vy tallo
de la plania. Nuestro trabajo se refiere al ldtex que ésta segrega a lo largo
de su vida y los datos obtenidos quizds sirvan para rewindicar la Ch. jun-
cea como planta cauchifera. Después nuestra atencidn se polarizd de for-
ma wds intensa hacia las resinas que junto al caucho se encuentran en el
litex, a las que de manera casi invariable les es asignada una naturaleza
de esterol en todas estas cauchiferas, siendo, por otra parte, descritos
e identificados, en otros trabajos, triterpenos en varias especies de lactife-
ras: G. Dupont (5) recoge la existencia de alfa-amiring, betg-aminina, lu-
peol, baseol y betulina en ¢l litex de diferentes especies botdnicas y en la
Encyclopedia Elsevier (6) se cita la existencia de alfa y beta-lactucerol en
un niumero considerable de compuestas, entre las que encontramos el
Taraxacum officinalis; ademds de otras referencias sueltas. También en
Espaia A. Gonzdlez (7) estudia los triterpenos del ldtex de las Euphor-
bias canarias.

Reunimos asi, en un solo trabajo, sobre una especie botdnica los dos
problemas a que se hizo referencia.
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ESTUDIO TEORICO Y GENERAL

Caracteres generales de la planta

La Chondrilla juncea L. pertenece a Ia familia de las compuestas
(taraxdceas). Recibe los nombres vulgares de ajonjera juncal, almidén
dulce v achicoria dulce, Florece en primavera y verano, siendo sus flores
amarillas.

El nombre cientifico procede del gnego «chéndros» que significa car-
tilago o nudo, por la forma que sus raices tenen a causa de las agallas
en las que un insecto, posiblemente un colebptero, realiza su mwtamor-
fosis completa. Estas agallas son producidas probablemente, como en el
caso de la «Adryaila ragusina L.», por la picadura del insecto, la cual es
una de las causas determinantes de la acumulacién de latex coagulado en
sus raices. Las heridas producidas por otros animales son fuente del latex
coagulado que se encuentra al pic del tallo. Este segregado del p1e del
tallo y raices se encuentra en el comercio con el nombre de «a]on]en y
se emplea, mezclado con colofonia o con resina de pino, en la preparacién
de una liga para la caza de pajaros.

Crece la «Chondrilla juncea» principalmente en Aragdén y Cuenca;
en la provincia de Murcia se encuentra mds dispersamente, pero en va-
riedad de terrenos y condiciones climaticas paupérrimas, si bien la pro-
porcion de segregado es funcién tanto del terreno en gue crece como de
las lluvias habidas en el aifio.

Anilisis del latex (caucho y resinas)

El ajonje es un material de aspecto un tanto desagradable, pero des-
pués de tratado como se describe en la parte experimental de este traba-
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jo se llega a un material totalmente blanco, conmstituido por pequefias
bolitas y con el aspecto general de la goma. Sobre este material se deter-
miné el contenido en resinas por los métodos corrientes de andlisis de
gomas (8), esto es: después de seco hasta peso constante, una cantidad co-
nocida se somete a extraccién con acetona en el aparato de Sohxlet, du-
rante seis horas, pesdndose los residuos solubles después de la extraccion.
Los dos anilisis realizados dieron para el contenido en resinas un 52 y
53,2 por clento.

Las resinas dan las reacciones de Salkowsky y Liebermann.

Dostficacidn del hidrocarburo.—Se analizé en el residuo no soluble
en acetona el contenido en caucho por el método de Korner, fundado
en la precipitacién del poliisoprenc como nitrdsito por la adicién del an-
hidrido nitroso (9). Los tantos por cien en los dos andlisis realizados
dan valores para el contenido en caucho de 40,73 y 42,0, con relacidn al
producto inicial, y 88,15 y 87,33 respecto al producto disuelto en ben-
ceno.

Estudio de la resina

Aislamiento de un esterol—Como se dijo en la introduccién, llamé
nuestra atencion, como frecuentemente le es asignada una naturaleza es-
teroide a las resinas extraidas de las lactiferas, y, en especial, cuando,
buscando bibliograffa sobre la chondrilla juncea, encontramos que J. G6-
mez (10} llega a aislar un compuesto en esta planta al cual califica de
esterol pero sin llegar a identificarlo con ningin otro conocido.

Conseguimos también nosotros separar por cristalizaciones sucesivas
de las resinas saponificadas, extraidas del litex previamente liberado de
tierra, un compuesto, que, en principio, tenia las mismas caracteristicas
que el citado por |. Gomez.

La extraccién fué realizada con alcohol que, dada la extraordinaria
diferencia entre la solubilidad en frio y en caliente de la resina, permitia
separar ficilmente ésta del resto de los productos del litex {caucho y ma-
teria mincral) Del producto de la extraccién se separa una masa de claro
aspecto resfnico y un polvo, que, después de saponificado con potasa al-

cohdlica, cristaliza en etanol en largas, brillantes y flexibles agujas, que,
constltl.lyendo dgrupacmnes radiales embeben el disolvente o nadan en
él segtin sea su proporcién. Con relativa facilidad, unas cuatro o cinco
cristalizaciones de ectanol, nos es posible llegar a un producto de tempe-
ratura de fusién 192-194°C, que no aumenta apreciablemente en nuevas
cristalizaciones de etanol y que coincide con la dada por J. Gémez en su
trabajo. El producto muestra una rotacién especifica en solucién cloro-
férmica de [«]2° = 65,7°. Pero realizando simultdneamente la extraccién
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y saponificacién con potasa alcohdlica del 59 encontramos que la pro-
porcién en polvo cristalizable es extraordinariamente superior y, a lo
largo de diez o doce cristalizaciones en alcohol etilico se llega a un pro-
ducto de temperatura de fusion marcadamente superior . a aquells,

* £ 215,5-216,5, la cual no aumenta por otras cristalizaciones de ctanol,
metanol, acetona, ni acetato de etilo. Permanecié también constante ca-
lentindolo en la estufa a 110° C durante media hora, calentindolo a va-
cio y a 100° C durante dos horas y media y cristalizado de etanol absolu-
to o éter anhidro. Muestra también un poder rotatorio especifico no-
tablemente superior al anterior [«]22" = + 82,3° en cloroformo. De ello
deducimos que el compuesto que anteriormente se alslo no correspondia
a una especie pura.

Naturaleza alcohdlica del compuesto de t* f. 215,5-216,5° C.—Tanto
del compuesto de temperatura de fusién 192-194° como del de 215,5-
216,5" se obticnen los mismos acetato (hervido con anhidrido acético),
benzoato (calentado con cloruro de benzoilo) y fralato dcido {con anhi-
drido ftilico en piridina). El primero y el segundo cristalizan bien de
acetato de eulo. El primero lo hace en tablas brillantes de regular tama-
fio cuyas constantes son: t* f. = 234-236"C, [} = + 85,5° en cloro-
formo y [2]3*" = + 55" en acetona.

Estas constantes no aumentaron por recristalizacién de acetona. El
benzoato cristaliza en agujas brillantes mds cortas que las de la sustan-
cia original, rambién de acetato de etilo, su t* de f. ¢s 270-271° C, des-
componiendo al fundir y [¢]2>* = 56° en cloroformo. Estas constantes no
aumentan cristalizando en acetona. El fralato 4cido cristaliza mal de
metanol. y lo hace mejor en éter-alcohol etilico en agujas cortas y mates
de v.* f. 212-214°,

Se obtiene el mismo acetato con cloruro de acetilo en piridina y pa-
sando clorhidrico por una disolucién del alcohol en dcido acético glacial.
Con cloruro de benzoilo en piridina resulta el mismo benzoato de idén-
ticas constantes que el anterior.

Tanto por saponificacién del acetato como del benzoato se llega a la
sustancia de t.* f. 215,5-216,5" C,

Determinacion del peso molecular —Al objeto de fijar la magnitud
molecular del «chundristerol» {(que asi lamamos a la sustancia aislada
de t.* de fusién 215,5-216,5°C) y derivados, se pensé hacerlo tanto por
el método de crioscopia en liquidos como por la utilizadisima técnica de
Rast. Como la sustancia en primera aproximacién parecia poco soluble
en los disolventes orgdnicos, previamente determinamos su solubilidad
en aquecllos de que disponfamos y que por sus temperaturas de congela-
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cién podian servirnos para el fin propuesto. Las solubilidades en bence-
no, bromoformo, acetofenona y dimetilanilina, obtenidas por el método
corriente y sencillo de agregar, poco a poco y agitando tras cada adicion,
el disolvente a un peso conocido de sustancia, resultd ser:

disolvente solubilidad en grs x 100
benceno 2.16
acetofenona 1.1
bromoformo 3.89
dimetil-anilina 1.6

Dichas determinaciones de solubilidad se realizaron a la temperatura
del laboratorio, 23-25°

Se dan las solubilidades en gramos por ciento del disolvente, ya que
esta es laforma en que la concentracién interviene en las leyes de Raoult.
Como puede apreciarse son todas bastante bajas, y habriamos por con-
siguiente de operar con disoluciones saturadas, para, ain asi y tedrica-
mente, obtener pequefios descensos en el punto de congelacidn. Se pro-
cedié. no obstante, y por simple curiosidad a realizar una determinacién
en benceno, resultando un valor totalmente dispar con los obtenidos en
la técnica de Rast, y en desarmonia, también, con las restantes determi-
naciones realizadas de las que es posible deducir la magnitud molecular.

La técnica de Rast prestd, en esta ocasidn, un magnifico servicio. Sin
embargo, los valores menos dispersos y mds acordes entre si, se obtuvie-
ron siguiendo una técnica que podemos calificar de semimicro.

La técnica para la determinacién del peso molecular por ¢l método
de Rast, descrita por el profesor Gatterman (11} y que es Ia modificacién
de W. Miinster, nos ha resultado siempre un tanto engorrosa en lo que
al llenado de! tbo de mezcla se refiere; Julius Grant (12) en su obra
Quantitative Organic Microanalysis, basado en los métodos de Fritz
Pregl, describe una técnica mas cdmoda de realizar, pero que tiene el
inconveniente de que s¢ hace necesaria la utlizacién de una microbalan-
za que nos permita apreciar la milésima de miligramo, ya que emplea
pesos de 0,2 4 0,3 mgs de sustancia y 2 4 3 mgs de disolvente.

R. Belcher y A. L. Godbert en su Seminicro Quantitative Organic
Analysis (l'%) hacen referencia a un semimicrométodo siguiendo las mis-
mas técnicas de mampulacmn y llenado del tubo de mezcla que J. Grant,
pero con el consiguiente aumento en el tamafio del material empleado,
pesando 10 mgr de muestra y diez veces mas de disolvente, con lo cual
no se diferencia en absoluto del cldsico método de Rast.
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Crevendo, pues, llenar un bache en las determinaciones semimicro,”
hemos desarrollado un método que reline, a nuestro juicto, bastantes ven-
tajas sobre las técnicas anteriormente mencionadas.

Siendo necesario corrientemente para el trabajo en semimicroandlisis
la pesada a la centésima de miligramo, podemos pesar una cantudad de
sustancia de 2 4 3 miligramos, es decir, diez veces mas que en el método
micro, y en proporcién adecuada el disolvente. Si consideramos en la
férmula:

K. w ., 1600

PM.=
=W A

(K = constante crioscépica; w = peso de sustancia; W = peso de
disolvente}

los errores correspondientes para los pesos antes mencionados de sustan-
cia y disolvente, obtenidos con una aproximacién de * 0,02 mgs son del 1
por ciento para la sustancia y del 0,1 por ciento para el disolvente, seme-
Jantes por tanto a aquellos que se obtienen por el método macro pesando
diez miligramos de muestra exactamente hasta la décima de miligramo,
y clen miligramos de disolvente en las mismas condiciones. Estos erro-
res sumados al correspondiente de las lecturas termométricas hechas con
la aproximacién de = 0,3°, por ejemplo en una depresion de diez grados
alcanzan un valor total de + 4 % de error; dentro por tanto de los M-
mites admitidos en esta determinacién.

La técnica es en general totalmente semejante a la descrita por Grant
y a la dada por Belcher y Goldbert como semimicro, con el consiguiente
aumento o disminucién del tamafio de los tubitos. Someramente se des-
cribe a continuacién

Son necesarios tubitos de paredes delgadas, de unos cinco centime-
tros de longitud y cuatro a cinco mm de didmetro, cerrados por un extre-
mo, cuidando de no acumular vidrio en él. Tubitos de estas caracteristi-
cas se consiguen estirando tubos de ensayo corrientes.

Se taran colocados sobre un soporte, de vidrio o metilico, y la mues-
tra se introduce en él con ayuda de un segundo tubito capilar de unos
dos mm de luz. La sustancia, sobre un vidrio de reloj, se recoge presio-
nando con este segundo tubito, el cual es introducido en el de mezcla,
cuidando de no tocar las paredes, hasta cerca del fondo, y, con ayuda de
una varillita maciza, es empujada la sustancia, de modo que se despren-
da y pase al tubo de mezcla. Se vuelve a pesar y la misma operacién se
repite con el disolvente, pero usando para introducirlo un tubo algo ma-
yor; se debe cuidar también de no tocar con el tubo ni las paredes n1 la
sustancia introducida con anterioridad.
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Después de pesado por tercera vez se estira el tubo de mezcla con la
microllama hasta conseguir un capilar que lo cierre y sirva para unirlo
al termoémetro.
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Queremos, ademds, hacer notar un curioso artificio para dar consis-
tencia y rigidez al capilar estirado. Este capilar resulta a veces demasiado
delgado y frégil, cornendo, pues, el peligro de que por el empuje hidrosti-
tico del sulfirico del bafio se rompa, malograndose entonces la determi-
nacidén. l.a manera de obviar este inconveniente es sencilla: el delgddo
capilar del tubito de mezcla se introduce en otro mayor y de paredes mas
gruesas, calentando a continuacién con la microllama hasta fundir un
pequefio trecho, de modo que ambos queden soldados, y estirando segui-
damente con cnidado el nuevo vistago. Resulta esto mucho mds sencillo
y seguro de realizar que el intento de estirar un nuevo capilar por sitio
distinto de la ampolla de mezcla.

La mezcla, después de fundida, alcanza una altura de tres o cuatro
milimetros en el tubito, que es de tamafio andlogo al bulbo del termé-
metro.

La técnica puede emplearse pesando unos cinco miligramos de mues-
tra y la proporcién correspondiente de alcanfor, si se dispone de una ba-
lanza corriente en la que por el método de las oscilaciones sea posible
apreciar media décima de miligramo. En estas condiciones fué realiza-
da por algunos alumnos de précticas, llegando en el primer intento a va-
lores bastante aceptables; mientras que por otros caminos no consiguie-
ron resultados medianamente correctos.

Se ensay6 con sustancias conocidas y puras que, a la vez que sirvie-
ron para comprobar el metodo lo fueron para comprobar la constante
crloqcoplca del alcanfor, que fué el disolvente empleado. Se hicieron de-
terminaciones con alfa-naftol, colesterina y acetato de colesterina. Los
valores obtenidos para éstos, asi como los encontrados para-el chundris-
rerol, su acetato, benzoato y cetona son:
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Sustancia P.M enconirado P.M. caleuladoe  Valor de K
alfa-naftol 140 144,16 40
colesterol anh. 378 386,64 40
acetato de colesterol ‘ j;g 428,68 40
chundristerol 322 40
acetato de chundristerol ggg 40
benzoato de chundristerol 440 40
chundristenona gﬁ 40
clorurce de chundristerol 360 : 40

Todas las determinaciones se realizaron en alcanfor.
Peso molecular del chundristerol por crioscopia en beceno 390.

Hidrégeno activo.—A fin de tener una prueba mas de la naturaleza
del oxhidrilo alcohdlico en la molécula de la sustancia que investigamos,
y considerar o descartar la presencia cn ella de algin otro agrupamiento
portador de hidrégeno activo o capaz de adicionar magnesiano, sc proce-
dié a determinar el hidrégeno activo por ¢l método de Tsugactf-
Zerewirinoff, siguiendo la técnica descrita por el profesor Gatter-
man que nos parecié la mas sencilla y adecuada, ya que la descrita por

A. Braude y E. S. Stern results, segin 1. Ribas y F. Frayd (14)
y (15) no tan precisa como afirman los primeros, y ademds mds engorro-
sa, a nuestro parecer, en especial cn una localidad como Murcia en la
que las terperaturas en la mayor parte del afio son lo suficientemente
altas para que la tensién de vapor del éter influya mds ain que en otros
lugares.

Las determinaciones se hicieron empleando anisol, obtenido a tal fin.
Se procedid, como en otras ocasiones, a Un ensayo previo con una sus-
tancia conocida, colesterol en este caso. Los valores obtenidos son:

Sustancia 9%, de hidrogeno activa P.M, deduecido
colesterol 0,263 380
chundristerol 0,294 340
chundristerol 0,298 335

Se di el hidrégeno activo en tantos por ciento para calcular de é] el
peso equivalente para un hidrégeno active y poder asi comparar éstos
con los pesos moleculares obtenidos en el método crioscépico de Rast.

De las disoluciones de anisol se recuperd el chundristerol sin alterar.
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Indice de acetilo.—-Se determind la proporcién de acetilo en la molé-
cula del acetato de chundristerol siguiendo el método de Kuhn y
Roth (16) adaptado a semimicrométodo (17). Para ello hubieron de in-
troducirse clertas modificaciones en lo que respecta al reactivo empleado
en la saponificacién, a fin de adaptarnos a las caracteristicas de insolubi-
lidad de la sustancia.

El valor obtenido en esta determinacién estd perfectamente de acuer-
do con la presencia de un oxhidrilo alcohélico en la molécula.

% de acetilo = 11,24
A un peso molecular de 380 para el acetato (Rast), corresponden por

tanto:
42,7 grs de acetilo = 27 0,993 acetilos
43,02

De estos ultimos datos y de la existencia de los esteres citados resulta
de manera clara la presencia de un oxhidrilo alcohdlico reactivo en la
molécula del chundristerol.

Los datos encontrados por nosotros para las constantes de la sustan-
cia, asi como los del acetato y peso molecular, difieren de los hallados

por J. Gémez, estas diferencias pueden verse en la tabla siguiente:

Peso molecular

tt f, t* f. aceiato Rast H active
J. Gémez 192 215 360-352 —
Nosotros 215.5-216.5 234-936 330-336 335-340

Las diferencias en los puntos de fusién de la sustancia se deben a que,
como antes lelmos el cornpuesto de temperatura de fusion = 192° no
es una sustancia pura y por la técnica seguida en la extraccidon resulta
dificil superar esta temperatura, si no es pasando por intermedio de su
acetato o benzoato.

La diferencia en las temperaturas de fusién de los acetatos, nos la
explicamos porque el Dr. Gémez cristaliza de etanol, disolvente que de-
termina una transesterificacién.

Para comprobar esta explicacién, realizamos varias cristalizaciones
del acetato de temperatura de fusién 234-236, disolviéndolo en etanol,
obteniendo asi temperaturas de fusién variables, segin el tiempo que se
tenga en reflujo y la cantidad de alcohol empleada, semejantes a las da-
das por J. Gémez.

Naturaleza esteroide

Reacciones de color—Tanto la sustancia que estudiamos, como su
acetato, dieron las reacciones de color de los esteroides (las del acido sul-
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firico concentrado, de Salkowsky, Liehbermann, Kigi-Miescher, Ke-
ler-Kiliani y, Rosenheim). Por ser algunas de éstas comunes y pa-
recidas a las de los triterpenos pentaciclicos, dependiendo ademds de las
condiciones en que se hagan (18), se realizaron comparandolas experi-
mentalmente con las del colesterol, su acetato y ergosterol Comparadas
con las que Villar Palasi (1)) da para una serie de esteroides y tri-
terpenos se aprecia una semejanza mayor con los primeros que con los
tltimos. Para poder realizar esta comparacién con la suficiente garantia
las reacciones se hicieron en idénticas condiciones a las dadas por este
autor. A continuacidén, sin perjuicio de la total explicacién del desarro-
llo de las reacciones en la parte experimental de este trabajo, resumimos
los resultados obtenidos incluyendo, a titulo compartive, varias de las
reacciones dadas para algunos triterpencs, por el autor a que hemos he-
cho referencia.

Del andlisis elemental y peso molecular sellega a una férmula C,,H.,O
para el alcohol, CoyHaO. para el acetato v CiH.O: para el benzoato,
como mds probables.

Consultando en la bibliografia no se ha encontrado ninguna especie
qul’mica que responda a las caracteristicas halladas hasta ahora para
esta sustancia; por ello nos hemos venido refiriendo a ella v la nombra-
remos de aqui en adelante con el nombre de chundristerol. A continua-
cion, damos una pequeiia lista de aquellas sustancias préximas en su cons-
titucién y propiedades que hemos encontrade en la bibliografia. Las
diferencias, como puege apreciarse, son lo suficientemente grandes para
no pensar asimilar ¢l chundristerol con cualquiera de ellas.

Sustancia Férmula T f [a] origen Ob.
Aleoarnol C,,H,, O 205°C  +338  corteza do Bowdichia  (20)
Virgiloide
Kutkisterol C,,H,,0 124° —39 Picrorhiza Kurroca (21}
Esterol c,H.0 134° --3122 Corteza de Fagus (22}
. Selvatica
Desoxobufotalano (,H, 0O 182-3 (23)

El primero es un compuesto clasificado entre los triterpenos pentaci-
clicos sin grandes pruebas, puesto que de él sélo se dan sus constantes y
férmula molecular, a la cual corresponderfa una estructura, supuesto tri-
terpeno, de perhidropiceno con un doble enlace y sin ningiin metilo. Por
esto lo hemos incluido en la tabla, ya que podria igualmente tratarse de
un esterol.

Naturaleza secundaria del —OH

Oxidacion por el método de Oppenauer—La oxidacién de los alco-
holes a los correspondientes compuestos carbonilicos se consigue en la



Sustancia Sulfdrico Salkowski Lieherman Keller-Kiliani Kiagi-Miescher Rosenhein
Chundris- amarillo amarillo—>rojo amarillo rojo
3+ + — —
torol intensifica incolora amar.-narj, rojo pardo
Acetato de amarillo amarillo->narj. amarillo
chundriste- + . + 4+ id. — —
rilo rojo-naranja incolora amar.-narj,

amarillo fluor-verds amarille

Colesterol + + + id. — —_
rojo-naranja narj,.-rojo rojo-narj,
amarillo fluor-verde amarilio

Cotostoriio B oy + - -
rojo-naranja rojo-verde rojo-narj.
amarillo rojo violeta

Ergosterol + + + violeta + verde -} rojo-azul
rojo-naranja inaolora verde rojizo amarillento celeste

alfa-amirina} — —_ + anaranjado | + pardo — —

verdoso
beta-amiring, — — + rojo-violeta | + roejo — —
intense amariltento
Euforhol — —_ + rosa — — —

azulado

269
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serie de los esteroides por variados caminos, pero, para alcoholes secun-
darios, ninguno tan suave y univoco como la oxidacién de Oppenauer,
basado en el equilibrio redox

R\CHOH + o0=c? Y BNolo + HoHe! v

R’/ - Ry o H.’/ - \R”’
en el que actian de catalizadores alcohéxidos de aluminio (isopropilato,
butilato terciario y fenato}. Con este método se descartan cambios funda-
mentales en la estructura de la molécula y la reaccién misma nos habla-
r4 de la naturaleza del oxhidrilo alcohdlico.

Siguiendo las indicaciones generales que C. Djerassi (24) da para la
oxidacidén de alcohol secundario por el método de Oppenauer, se en-
sayé con acetona y butilato terciario de aluminio como catalizador; en
el seno de benceno se obtuvo una cetona con escasisimo rendimiento de
la que sélo fué posible obtefier su temperatura de fusidn y una pequefia
cantidad de 2,4-dinitrofenithidrazona. Utilizando isopropilato de alumi-
nio destilado unos dos meses antes, ciclohexanona y como disolvente to-
lueno, después de hervir a reflujo durante dos horas, no se pudo aislar
cetona, aunque el producto recogido mostraba una depresién en ¢ pun-
to de fusidn respecto al alcohol original.

Segin la indicacién de C. Djerassi (25) resulta ventajoso almacenar
el 1sopropilato de aluminio en disolucién al 25-30 9% en tolueno, por ello
destilamos éste v lo recogimos sobre tolueno en cantidad suficiente para
formar con el isopropéxido una disolucién al 25 9. Se obtuvo, emplean-
do csta disolucién {después de calentar a reflujo durante dos horas y em-
pleando ciclohexanona como oxidante y tolueno como disolvente), con
un rendimiento del 20 9 una cetona, idéntica a la obtenida con el iso-
butéxido {punto de fusién rnixto) que cristaliza mal de metanol y de ace-
tona lo hace en forma de aguptas mate que funden a 181-183%, en una
segunda cristalizacién en el mismo disolvente se llega a una temperatu-
ra de fusidn de 182-184°, que no aumenta en otras cristalizacitones, se for-
mé la 2-4-dinitrofenil-hidrazona que funde a 247-248° a la segunda cris-
talizacidn en una mezcla etanol-acetato de etilo.

Con un rendimiento del 55 % se obtuvo la cetona con los mismos di-
solvente, catalizador y oxidante que anteriormente, perc hirviendo a re-
flujo durante cuatro horas. En condiciones andlogas y con parecidos ren-
dimientos, Fermholz y Stavely (26) obtienen la estigmastanona, Serini,
Késter v Strarberger (27), Wieland, Rath y Benend (28) la cimostona, etc.

El poder rotatorio especifico resulté ser para esta cetona[ ] = +66,7.
El peso molecular obtenido por la técnica de semimicro Rast descrita
fué¢ de 338-344'. El anilisis eclemental coincide con el correspondiente
a una férmula C.H,.0.
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Se prepararon la 2-4-dinitrofenil-hidrazona, t* de f. 247-248° C, semi-
carbazona, t.* f. 235-237°, y para nitrofenil-hidrazona, t* f. 178°C.

El sdlo hecho de oxidarse el oxhidrilo como se ha indicado, por el
método de Oppenauer, nos lleva a atribuirle una caracteristica de alcohol
secundario, ya que alcoholes primarios sélo son oxidados por este méto-
do tomando especiales precauciones, puesto que los aldehidos que se
producen se condensan fdcilmente con la cetona utilizada e¢n la oxida-
cién (29).

Se preparé colestenona empleando casi la misma proporcién de reac-
tivos que Wicland, Rath y Benend (28) emplearon, pero se calenté
durante cuatro horas en vez de dos, y se utilizé la disolucién de isopro-
Dilaro en tolueno, la cual resultd totalmente eficaz a pesar de ser la mis-
ma preparada unos dos meses antes. El rendimiento fué semejante al
dado por estos autores, y semejante también al que obtuvieron Serini,
Kaster y Strassberger (227) empleando xiletfo como disolvente.

Tanto el isopropilato como el butéxido terciario de aluminio, los ob-
ruvimos siguiendo, para el primero, el método dado por Wayne y
Adkins (30), y para el segundo el dado por A. L. Wilds (31), también se
preparo el butanol terciario a partir de acetona y yoduro de metil-magne-
sio (32).

Hemos de hacer notar quc, en la determinacién de las temperaturas
de fusién del chundristerol y derivados, se observa una opalescencia se-
guida de aglomeracién de sus cristales poco antes de la fusién. Compor-
tamiento simtlar lo tienen multitud de esteroides.

Sustitucion del oxhidrilo alcohdlico por haldgeno—Dos objetivos mo-
vieron a intentar la sustitucién del — OH por halégenos. El primero,
como indice de la capacidad reactiva del oxhidrilo, y el segundo, como
paso intermedio en la deshidrogenacién con selenio.

Del tratamiento con corriente de dcido bromhidrico seco el chun-
dristerol en disolucidn saturada de acetona, se rzcupera al final de la ope-
racion (una hora), el alcohol sin alterar.

Hirviendo a reflujo la disolucién de unos centigramos de chundriste-
rol en alcohol con CIH c. durante dos horas y en presencia de una peque-
fia cantidad de cloruro de cing, se recupem 1gualmente el compuesto sin
alterar,

Estas reacciones nos permiten descartar para el oxhidrilo ciertas po-
siciones del niicleo fundamental de los esteroides en las que se muestra
e‘;pec1almente afectado por los hidricidos y que a la vez muestran una
gran inercia a la acetilacién: tales son las posiciones 11 y 17. Ello esta
perfectamente de acuerdo con la facilidad con que se consiguen los este-
res orgénicos del chundristerol, El resultado negativo de los’ tratamientos



APORTACION AL ESTUDIO DE LOS ESTEROIDES DL LATEX.. 69Y

con hidricido, a mas de ser un indice de la falta de reactividad del enla-
ce doble, que, como se verd, existe en la molécula del chundristerol, pa-
rece, ademds, descartar la existencia de un acoplamiento alflico entre ox-
hidrilo y enlace etilénico.

Como paso intermedio hacia la deshidrogenacién, se intenté preparar
el cloruro. Para tener una idea del desenvolvimiento de la reaccién, pre-
paramos antzs el cloruro de colesterol, utilizdndolo a tal fin después de
seco a vaclo y meleando como reactivo clorurc de tionilo. La reaccién
transcurrié de manera mds suave que indican Diels y Bumber (33),
pues no se observé ennegrecimiento alguno, siendo el rendimiento obte-
nido semejante al dado por estos autores. Mejor rendimiento se const-
guié, empleando mucho menos tiempo, calentando suavemente, al bafio
de marfa, hasta que cesé el desprendimiento de gases.

Tanto en el primero como en el segundo caso hubo de emplearse una
mavyor cantidad de reactivo que la que indican Diels y Bumberg, para
conseguir la disolucién total.

El cloruro de tionilo se prepard a partir de anhidrido sulfuroso y pen-
tacloruro de fésforo obtenido también en el Laboratorio.

El cloruro de chundristerol, sin embargo, no nos fué dado obtenerlo
por los caminos antes indicados; se obtuvo operando en esas condicio-
nes una resina negra bastante insoluble en la mayoria de los disolventes
corrientes, el mejor de todos resulté ser una mezcla de alcohol-benceno,
pero de ella no se separé cristal alguno.

Tampoco se consiguieron resultados positivos operando en disolucién
bencénica ni en cloroférmica.

De éter anhidro se separan unos cristales de temperatura de fusién
142,4-144° cuyo peso molecular por Rast fué de 360; dichos cristales pa-
recen tratarse de un derivado monoclorado. La poca cantidad obtenida
hasta ahora de este cloruro de chundristerol no nos ha permitido conti-
nuar hacia conseguir la deshidrogenacién.

Qtros agrupamientos en la molécula
de chundristerol

El chundristerol, asi como su acetato, reaccionan con disolucién de
bromo, en tetracloruro de carbono, quedando neutra la disolucién al fi-
nal de la reaccidn, si bien no se consiguieron productos definidos y carac-
teristicos.

Decoloran lentamente, tanto ¢l chundristerol como su acetato disuel-
tos en acetona, la disolucién de permanganato potdsico en el mismo di-
solvente. Simultineamente se llevaron ensayos con colesterol, no dife-
renciindose grandemente con los anteriores en e] tiempo de reaccién. No
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se separaron los productos pues se realizé como criterio cualitativo.

También el chundristerol y su acetato reaccionan con el 4cido per-
benzoico adicional 1,1 dtomos de oxigeno en las condiciones que se (34)
consideran como éptimas operando con disolucién cloroférmica de per-
benzoico. De las disoluciones de cloroformo del acetato se aisla un com-
puesto que presenta una temperatura de fusién de 250°C. Si la concen-
tracion en perbenzoico es mayor, cl gasto de éste, operando a 5°, llega
a ser equivalente a 1,2 dtomos de oxigeno; valor que se alcanza al final
de sels horas, como en el caso anterior.

La hidrogenacién catalitica empleando 6xido de platino, no se ha
conseguido realizando la operacién en los siguientes disolventes: éter,
alcohol mds acético, acetato de etilo, éter mds acético y acetato de etilo
més acético, y operande a la temperatura del laboratorio y con solo una
ligera sobrepresién (treinta centimetros de altura de agua). En estas con-
diciones la hidrogenacién del colesterol se consigue facilmente al cabo
de unas cuatro horas.

El catalizador se preparé seglin las indicaciones que R. Adams,
V. Voorhees v R. L. Shriner (35) dan, pero empleando nitrato potisico
en vez de nitrato sédico que, segiin Coock y Linstead, es mds conve-
niente en orden a conseguir una mayor actividad del catalizador.

Por oxidacién suave con aphidrido crémico en benceno y 4cido acé-
tico, condiciones en las que hay que proteger el enlace doble de la co-
lesterina para obtener A* colestenona (36) obtenemos nosotros la mis-
ma cetona preparada por los métodos antedichos (Oppenauer y déxido de
cobre). La temperatura de fusién de la cetona obtemida aqui, no difiere
en absoluto con las de los otros métodos, asf como tampoco la’de la 2,4
dinitrofenil-hidrazona. ,

La oxidacién en condiciones mds enérgicas, empleando anhidrido
crémico en acéuco y dcido sulfirico concentrado, nos lleva a un produc-
to insoluble, tanto en sosa como en éter, y que tiene un aspecto de resi-
na, el cual no nos ha sido posible caracterizar.

Reaccidn con la digitonina—Constituye la reaccién con la digitonina
un excelente medio de caracterizacién de todos aquellos esteroides por-
tadores de un oxhidrilo alcohdlico en la posicién 3-beta. Realizada sobre
¢l compuesto que se investiga, resulté ser negativa empleando dos técni-
cas operatorias distintas (en alcohol absoluto y en alcohol del 96 9).

Para descartar o considerar la posicién 3 como localizacién del oxhi-
drilo. realizamos también la reaccién de la digitonina con el producto de
reduccién de la chundristenona por el método de Merwein-Ponndorft-
Verley, resultando ignalmente en este caso negatlvo el ensayo.

Lomcamente Ja reduccién de Merwein-Ponndorff-Verley de la chun-
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dristenona debe conducir a los dos alcoholes epimeros correspondientes,
como ocurre en ¢l caso de la A¢- colestonona,

_—T cs“‘-; . CRH‘-'

—-h HO\

~CaMyy

)

y en consecuencia el producto de reduccién, caso de ser el carbono 3 el
portador de la funcién carbonilo, debe darnos la reaccién de precipita-
cién del digiténido.

La reduccion por el método de Merwein-Ponndortf-Verley la reali-
zamos siguiendo las indicaciones generales que A. L. Wilds da para el
caso de cetonas dificilmente reducibles, empleando isopropilato de alu-
minio en tolueno y alcohol isopropilico. A pesar de que se destilé hasta
reaccién negativa en el destilado, con la 2-4-dinitrofenil-hidrazina, por
cristalizacidn en alcohol del producto sometido a la reduccién, se recu-
peré parte de la cetona empleada, no siendo posible aislar los correspon-
dientes alcoholes a causa de la pequefia cantidad uwtihizada. El producto
cristalizado de las aguas madres mostré una temperatura de fusién me-
nor que la de la cetona y poco definida (160-166° C); este fué el producto
empleado en la reaccién con la digitonina.

Reaccidn de Kishner sobre la semicarbazona de la chundristenona.—
Tratando de encontrar un nexo entre el chundristerol con algin otro es-
teroide o derivado conocido, se intenté reducir la cetona por el método
de Kishner empleando para ello la semicarbazona. La operacién se efec-
tud 51gu1°nd0 las indicaciones que D. Todd (37) da para esta reaccidén.
La reaccién no se consiguié calentando a 200-210° y a vacio. En estas
condiciones fué recuperada parte de la cetona, inico producto que des-
tilé v la cual mostré tener la misma temperatura de fusidén que la obte-
nida por cristalizacion.

Tampoco se consiguieron resultados positivos calentando a 350° a la
presién atmosférica durante ocho horas; al hacer el vaclo se separd, de
igual forma que en el primer caso, una sustancia que resultd ser idéntica
a la chundristenona.

51 bien nada nuevo nos dicen estos intentos infructuocsos de reduc-
cién, sirven, al menos, como una prueba mds de que estamos en presen-
cia de una especie quimica pura.

{*) La linea gruesa indica que el radical estd situado por encima del plano
del papel, 1a punteada que lo estd por debajo.
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Probable férmula estructural del chundristerol

Determinaciones fisico-quimicas sobre el chundristerol y su cetona—
Buscande pruebas fisico-quimicas que faciliten el camino en la total
dilucidacién de la estructura del chundristerol, determinamos polarogrd-
ficamente la onda de reduccién de la chundristenona en comparacién con
la de la colestenona (obtenida segin en su lugar dejamos indicado). De
¢lla se obtienen los P. O. M. —0,641 para la chundristenona y --0,645
ara la colestenona, en disolucién del alcohol isopropilico y —0,630 para
la chundristenona y —0,675 para la colestenona en disolucién de etanol.
Los valores del potencial de onda media difieren aparentemente de los
dados por Adkins y F. W. Cox (38) y por Adkins, R. M. Elof-
son, A. G. Rossow y C. C. Robinson (39) para la colestenona y en
general de los recogidos por Kolthoff y Lingane (40) para las cetonas es-
teroides alfa-beta no saturadas, tales como: testosterona, progesterona,
corticosterona, desoxicorticosterona, estigmastenona, etc., por haber reali-
zada las medidas de potencial, en nuestro caso, empleando como inodo
el «pozo» de mercurio y no el electrodo de calomelanos al que se refieren
pnormalmente los P. O. M. en la literatura.

De cualquicr forma el interés de estos datos estriba en la enorme se-
mcjanza, que, de forma clarisima, existe entre los potenciales de onda
media de la chundristenona y la 4*— colestenona, lo cual es una prue-
ba mis de 1a existencia del enlace doble en la molécula del chundristeral,
y nos afirma en la idea de que éste es un esteroide en el que se hace ne-
cesatio suponer, para la cetona correspondicnte, un agrupamiento seme-
jante a aquel de la A*— colestenona, esto es: una cetona alfa-beta no
saturada ciclica.

il
0

Empleando la técnica polarografica con oscilégrafo de rayos catédicos
propuesta por J. Sancho y R. Rodriguez (41), J. Sancho y A. Aréva-
lo (42). que sc sigue en los laboratorios de Quimica-Fisica de la Facul-
tad de Ciencias de Murcia, hemos comprobado, con cardcter comple-
mentario, que la reduccién del grupo carbonilo en estas cetonas esterol-
des, tanto en la chundristenona como en la A'— colestenona, ocurre
a través de un proceso electrénico irreversible, lo que avala nuestra ante:
rior suposicién.

Por otra parte, el espectro de absorcidén en el U. V. nos confirma el
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POLAROGRAMAS
I 4)
) a) Polarograma de la Chuandristenona.
b) Polarograma de la Colestenona.
. Disoluecién fonde: CINH, 0,1 N en alcohol
isopropilico
v
9« 45 06 oF aF a9
1
2}
6}
a) Polarograma de la Chun-
dristenona,
' b) Polarograma de la Coleste-
nona,
Disolueién fondo: CINH, 0,1 N.
en alcohol etilico.
' 4

g4 05 a6 of a¥ e



JOLIO CAMBRONEHQO FERNANDEZ

704
1]
0 ]
i
g
5
b
4%
a
-3
- Zaﬂf[’f‘udﬂﬂ deonda'en mum
3L r e r r— r
‘320 340 360 = 38c 400

220 240 260 280 300

TRANSMITANCIA. EN EL ULTRAVIOLETA DE:
1) Chundristerol. 2) Colestenona. 3) Chundristenona. 4) Colesterol.



APORTACION AL ESTUDIO DE LOS KESTEROGIDES DEL LATEXN.. >

caricter de cetona ciclica alfa-beta no saturada. Como puede apreciarse,
en ¢, existe un miximo a 242 my caracteristico del agrupamiento ceto-
alfa-beta-etilénico cualquiera que sea su posicién en la molécula.

Del espectro de absorcion en el U. V. del chundristerol se deduce la
ausencia en él de cualquier otro agrupamiento que presente maximos ca-
racterfsticos en esta regién del espectro.

Discusién de los resultados—A lo largo de la exposicién que se lleva
hecha, se han ido indicando algunas de las conclusiones que deducimos de
las experiencias realizadas. A.fin de darle una mayor unidad y detener-
nos en algunos puntos, se hace a continuacién una discusién conjunta de
los resultados obtenidos.

De las reacciones de color, peso molecular, hidrégeno activo, andlisis
elemental y obtencién de ésteres, se infiere la naturaleza esterol del com-
puesto que se estudia, el cual posee un grupo oxhidrilo reactivo y tiene
una férmula molecular mas probable de C..t.,,0.

El cardcter reactivo del oxhidrilo alcohdlico, nos permite excluir para
él, ciertas posiciones en el nacleo fundamental de perhidro-1-2-ciclopen-
tano-fenantreno, tales como la posicién 11 (43) y la 17 (44) y considerar
COMO Poco probable la 16 (45).

Las posiciones 11 y 17 quedan también descartadas por los resultados

obtenidos en el tratamiento con hidricidos, ya que en ellas se consigue
con facilidad una deshidratacién (46) en las condiciones del ensavo.

La oxidacién por el método de Oppenauer claramente permite asig-
nar al carbono portador del oxhidrilo alcohdlico una naturaleza secunda-
ria (47}

La onda polarogrifica de reduccién de la cetona, la semejanza en su
proceso de reduccion con el de la A¢ colestenona, asi como ¢l mdximo
de absorcién a 242 my que presenta su curva en el ultravioleta, son ca-
racteristicas de una con]ugacwn entre el enlace carbonilico y el enlace
etilénico. Los ejemplos en la bibliografia son tan numerosos que se re-
nuncia a hacer una referencia de ellos.

La resistencia a la hidrogenacién, asi como la dificultad de oxidacién,
nos parece indicar la existencia en la molécula de un enlace doble inact-
vo. Tales enlaces se encuentran en el nicleg fundamental de los este-
roides en las posmon s 89.y 8-14.
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Invariablemente, en todos los esteroides con el doble enlace en una
u otra posicién, se observa una inercia para saturarse con hidrégeno en
presencia de catalizadores de Pt, sus oxhidrilos son oxidados al corres-
pondiente carbonilo por anhidride crémico sin necesidad de una protec-
cién del enlace etilénico pero reaccionan bien con el 4cido perbenzoico.

A titulo de ejemplo citamos a continuacién varios de ellos (48 y 49):
Hidrocarburos
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St admitimos como poco probable la conjugacién alilica entre doble
enlace y oxhildrilo alcohélico, para explicarnos el caricter de cetona con-
jugada de la chundristenona, hemos de admitir una emigracién del en-
lace etilénico, semejante a la que de modo general se produce en los es-
teroides 3-hidroxi- A% no saturados; lo cual no serfa insdlito, pues
aparte de los numerosos ejemplos en la serie esteroide, ha sido observada
en mulrples compuestos con cicles hexagonales condensados, no pertene-
cientes a la dicha serie, Sorm y Dykova (60) citan también un ejemplo
en el que la emigracién se produce entre ciclo pentagonal y hexagonal.

L.a posicion 3 para el oxhidrilo, debe ser descartada, porque ni el
chundristerol, ni el producto de reduccién de su cetona dan la reaccién
de precipitacién con la digitonina.

Estructuras moleculares correspondientes a las anteriores deducciones
y supuestos poseerian una de las férmulas:

/\E‘_:_ ,C,-H“ “::___ ICSHu
‘/\’jt)\’/\/‘ |/\ /’\"/ \I‘on
on
I T

De ellas la segunda serfa menos probable, pues el oxhidrile en la po-
sicién 16 muestra cierta nercia a la acetilacién, por ejemplo en la tetra-
hldrosarsapogenma (50), mientras que la obtencién del acetato de chun-
dristerol se consigue con facilidad.

St bien las férmulas anteriores no pueden considerarse, en ningiin
momento, como definitivas, pueden, sin embargo, servir de hipétesis de
trabajo en investigaciones posteriores.
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I1

PARTE EXPERIMENTAL

Algunas caracteristicas del producto de partida—El litex que la
Chundrilla juncea segrega puede ficilmente recogerse coagulado en su
hase y raices. En el comercio este producto es conocido con el nombre
de «ajonje» y se emplea en la preparacién de una liga para cazar pajaros.
El ajonje presenta un aspecto desagradable y se encuentra mezclado con
tierra y trozos del tallo y raices de la planta.

El producto que cmpleamos en nuestro trabajo fué en una ocasién
recolectado por nosotros en terrenos del campo de Blanca (Murcia) y en
otras adquirido en el comercio.

El producto se libera de la tierra y raices que lo acompafan, hirvién-
doln, unas veces, con agua y otras con disolucién de sosa comercial al
20-30 °4. Se separan de esta forma en la superficie pequefias bolitas que
son reriradas facilmente con un colador de cocina. El tratamiento se con-
tinud hasta conseguir un material blanco de aspecio parecido a la goma
v tformado por una aglomeracién de pequenas bolitas.

Determinacién de las vesinas solubles en acetona.—Se realizd siguien-
do la marcha general para los productos cauchiferos. Esta es:

a) Secar el producto hasta peso constante.

&) Pesar el producto.

¢) Extraccién en Soxhlet durante acho horas.

d} Peso de residuos solubles después de la extraccién.

El material laminado se colocdé en una tela de batista, arrollando
después ésta.

o

el
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Andalisis 1.°

Sustancia pesada . . . 57420 gr
Peso de residuos solubles des-

pués de la extrecciébn . . . 2.9858 »
Proporcién de resinas . . . . 52 9

Andlisis 2.°

Sustancia pesada . ., . . . . 6.7024 gr
Peso de residuos solubles. . . 3.5775 »
Proporcién de resinas . . . . 53.2 9,

Disolucidn  del hidrocarburo—Utilizamos el método de Korner
fundado en la precipitaci(’)n del polisopreno como nitrésito por adici6n
de anhidrido nitroso. Para ello la disolucién en benceno del residuc de
extraccién de resinas (es decir, la porcién insoluble de acetona) con Ia
concentracién del 1 9, se satura con una corriente de anhidrido nitroso.

La corriente de anhidrido nitroso se logra calentando suavemente dos
partes de anhidrido arsénico y una parte de almiddn, y agregando por
un tubo de bromo gota a gota #dcido nitrico de 1,4 de densidad. Para
desecar el gas desprendido se hace pasar por una torre de desscacién que
contiene anhidrido fosférico; a continuacidn de la torre se coloca un
kitasato, para evitar absorciones, cuyo tubo lateral se liga al de llegada al
matraz con la disolucién bencénica, de forma que la porcién vertical de
dicho tubo puede separarse del resto, para pesarlo antes y después de la
operacién, ya que a él queda siempre adherido nitrdsito.

Se continia pasando anhidrido nirroso hasta saturacién, lo cual se
conoce en que llevando el lquido a la nevera persiste a las 24 horas su
color verde.

E! caucho que contenfa el extracto se ha precipitado al estado de ni-
trdsito.

Al cabo de algin tiempo de enfriamiento, todo el nitrésito se reine
espontaneamente en ‘¢l fondo del matraz. Luego de decantar ¢l benceno
sobre un filtro y de lavar varias veces con benceno, hasta que no pase co-
loreado, se dejan secar matraz, filtro y tubo aductor. Después de secos se
lavan con éter, se colocan en desecador de vacio y se pesan. Se hacen va-
rias pesadas hasta peso constante. Disolviendo el nitrésito con acetona
varias veces y dejando secar en las mismas condiciones que antes, y pe-
sando de nuevo, se tiene el peso de nitrésito por diferencia, que multipli-
cando por la constante 0,47 da el hidrocarburo.

Primer andlisis:

Producto inicial. . . . e e oo o0 6.8426 gr
Residuo disuelto en benceno e e e e e 3.3212 »
Peso de nitrdsito obtenido impuro. . . . . . . 6.3060 »
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Impurezas no solubles en acetona. . . . . . . 0.0768 »
Nitrgsito puro . . . e e e e 6.0768 »
Peso de hidrocarburo equlvalente e e e e 29277 »
% con rdacién al producto inieial . . . . . . . 42.00 9%
% con relacion al residuo solube en benceno. . . 88.15 9%,

Segundo andlisis:

Producto inicial . . . . . . . . . . . . . . 6.7024 gr
Peso de nitrésito impuro . . . . . . . . . . §5.5960 »
Residuo disuelto en benceno . . . Co 3.1250 »
Impurezas no solubles en acetona-cloroformo. . 0.0000 »
Peso de nitrdsito puro . . . e e e 5.5960 »
Peso de hidrocarburo equwa.lente Ve 227291 »
% con relacién al producto inicial. . . . . . . 40.73 %
% con relacion al producto disuelto en benceno. . 87.33 %
Chundristerol

Aislamiento.—Se siguieron dos caminos:

a) Extraccién de la resina y posterior saponificacién del extracto.

Se extrajo el ajonje con alcohol de 959, en caliente durante doce
horas. en un extractor constituido por dos matraces de tres bocas, con

conducciones pata el vapor del disolvente y para éste con el producto ex-
trafdo, asf como un refrlgerante y tubo de seguridad. De 300 grs del ma-
terial purificado previamente, se obtuvieron al enfriar el alcohol unos
25 grs de un polvo que se separd por filtracién y unos 30 grs de una resi-
na. Continuando la extraccién no se obtuvo mis producto. El polvo se



712 JULH)Y CAMBRONKRO FERNANDKZ

saponificé con KOH al 59, (200 cc) durante 2 horas, se vertd agua fria,
filtré y- disolvié en 500 cc de alcohol. Al enfriar precipitaron unas aguji-
tas que, constituyendo agrupaciones radiales, embebian el disolvente vy
después de filtradas y secas fundfan a 175°C. En cuatro cristalizaciones
sucesivas en la misma cantidad de disolvente se conmgmeron agujas per-
fectamente cristalinas que fundian a 192-194". No se consiguié elevar esta
temperatura de una manera apreciable en las siguientes cristalizaciones,
quedando su peso reducido a unos 4 gramos,

b) Extraccién y saponificacién simultineas, Un kilogramo de ajonje
puriﬁcado se tratd con cuatro litros de disolucion alcohdlica de KOH al

59, durante cuatro horas. Decantamos el alcohol atn caliente y al enfriar
precipité una masa blanca, constituida por un polve nnpalpable que fil-
trada reduce extraordinariamente su volumen. En tres extracclones suce-
sivas se logrd agotar el producto, obteniéndose un total de unos 300 grs
en polvo v unos 200 de resinas. Con el método anterior se cristalizé de
alcchol, siendo la temperatura de fusién en la primera cristalizacién de
178°. Fn tres cristalizaciones sucesivas se llega a la temperatura de 192
que lentamente aumenta en otras cristalizaciones hasta alcanzar el valor
de 215,5-216,5° después de doce o trece cristalizaciones. Por cada 50 grs se
emplearon en las distintas cristalizaciones 1.500 cc de alcohol de 95%,. El
peso total del producte final fué de unos 10 grs. Acetilado el resto del
producto obtuvimos unos 4 grs de acetato de t.* de f: 234-236".

El producto de temperatura de fusion 215,5-216,5° se recristalizé de
200 cc de acetona, obteniéndose la misma temperatura de fusién; igual
ocurrié cristalizando de 500 cc de metanol y en otra de 100 cc de aceta-
to de etilo.

1,459 grs se secaron a la estufa durante una hora a 110° observdndose
s6lo una pérdida de peso de 0,0013 grs y ninguna variacién en su tempe-
ratura de fusién y aspecto general El mismo, en el desecador de Abder-
halden a 5 mm de Hg de presmn y 100°C no expenmento vatriacion al-
guna en su peso ni en su punto de fusién. Este mismo se cristalizd de’
alcohol absoluto (450 cc) y de éter seco, no aprecidndose tampoco varia-
cién en su temperatura de fusién.

Poder rotatorio especifico del producto de t.= f. 192°

1,043 grs en 25 ec de cloroformo producen una desviacién de 5,5° emplean-
do un tubo de 2 dm. [a]:" = + 65,7.

Poder rotatorio del producto de £ f. 215,5-216,5°

1,142 grs en 25 ce de cloroformoe producen una desviacién de 7,525°, em-
pleando tubo de 2 dm. [a]:=° = + 823
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Solubilidad del Chundristerol

Disolvente grs. ml, grs. Y,
Benceno 0,168 9 2,16
Bromoformo 0,194 5 3,89
Acetofenona 0,144 13 1,1
Dimetil-anilina 0,207 13 1,6

Cricacopia en benceno

Peso de Ch-ol Benceno Depresi6m Peso molecutar

0,2610 15 gs. 0,22 390

Peso molecular por el método de Rast

Comprobacién previa.:

Sustancia Poso sustaneia grs.  Aleanfor grs.  Depresién P, M.
Alfa-naftol 0,00232 0,02660 24,9 140
Colesterol seco 0,00184 0,02056 9,5 378
Acetato colesterol 0,00208 0,02114 95 4156

» ’ 0,00213 0,02026 98 430

Peso molecular del Chundristerol :

Peso de Ch-ol Peso Aleanfor Depresidn Peso molecular
0,00128 0.01638 9,4 330
0,00340 0,035642 11,3 336

Analisis elemental del Chundristerol

Peso muestra 1,0 Co, H °f, C?,

{*) 3,798 mg 3,878 11,644 11,43 83,63

(¥ 4,149 » 4,174 12,714 11,28 83,50

(%) 3,937 » 4,000 12,105 11,37 83,87
18,97 19,49 hB,20 11,49 83,72

2200  » 23,05 67,54 11,73 83,78
Caleulado para una férmula C, H,,0 11,70 83,65

Hidrégeno activo por el método de Tsugaeff-Zerewitinoff

Se realizé una comprobacién previa del método, utilizando colesterol seco
a vacio.

Peso colesterol vol. CH, en C. N. H aet. */, P, M.

grs 0,2668 15,6 ml 0,263 380
Peso molecular del é¢olesterol . , 385,6

La determinacién se realizd, utilizando ioduro de metil-magnesio en anisol.
Determinaciones sobre el chundristerol. Se emplearon las mismas condiciones
que en la anterior:

(*) Corresponden estos dalos, 2 determinaciones realizadas por el Laboratorio de Micro-
andlisis del Institute Alensc Barba.
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Peso en Ch-ol vol. de CH, C. N. H aet. ¢/, P, M,
0,1764 grs 12,4 ml 0,313 319
0,1690 » 11,3 » 0,298 335
0,1050 » 7,2 » - 0,294 340

Obtencidn de anisol

Se prepard el anisol necesario en las determinaciones de hidrdégene activo,
a partir de fenol y sulfato neutro de metilo, segiin el procedimiento dado por
C. 8. Hiers ¥y F. D. Hager (51). Se emplearon 235 grs (2,5 moles) de fenol en
las dos adiciones y 156 grs (118 ml, 1,25 moles) de sulfato de dimetilo; ambos
adquiridos en el comercio. La extraccién se hizo con éter en vez de benceno,
recogiéndose 200 grs de la firaccion que destild a 154-156° {t.° eb. del ani-
sol = 155° C.).

El anisol se secé manteniéndolo sobre sodio hilado durante un dia y destila-
do a continuacién sobre sodio, La comunicacidn con le atmésfera del aparato
de destilacion se protegié con un tubo lleno de cloruro céleico.

Preparacion del magnesiano

El ioduro de metilo s¢ prepard a partir de metanol, iodo y {dsforo rojo.

En la obtencion del ioduro de metilmagnesio se siguié el camino dado por
Gatterman-Wieland (52). El nitrégeno, que se emplea para arrastrar el ioduro
de metilo en exceso, se hubo de purificar, pasindolo por un frasco lavador que
contenia pirogalol.

Acetato

Obtencion.—Se prepard el acetato siguiendo tres caniinos diferentes:

a) Con anhidrido acético. Se siguieron en lineas generales el método
dec obtencién del acetato de colesterilo (53): Un gramo de Chundristerol
se disolvié en 6 ml de anhidrido acético y se hirvieron a reflujo durante
una hora. Al enfriar se separ6 una masa blanca que se filtré a vacio ex-
primiéndola bien. Después de malaxada con alcohol se filtra v exprime
de nuevo y se lava con mias alcohol hasta librarla del anhidrido acético.
Se cristalizé de acetato de etilo: en dos cristalizaciones se llegd a un pun-
to de fusidn de 234-236° C que no aumenta por otra cristalizacién en ace-
tato de etilo y acetona. Cristaliza el acetato de ambos disolventes en I4-
minas brillantes y de regular tamafio. Obteniéndose 0,8 g del producto
puro. :

b} Con cloruro de acetilo: 0,6 g de Chundristerol se disolvieron en
10 ml de piridina pura afiadiendo a continuacién lentamente y enfrian-
do 10 ml de cloruro de acetilo. Después de frio totalmente se vertié en
agua; el precipitado se filtré con succidn y malaxdé con agua caliente.
El producto obtenido tiene un color rojo intenso que pierde después de
decolorarlo con carbén active disuelto en acetato de etilo. Separado por
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filrracién en caliente ¢l carbén activo, precipita al enfriar una masa de
cristales diminutos que funden a 225-226°. En dos cristalizaciones sucesi-
vas en acetato de etilo se llega a un producto de idéntica temperatura de
fusidn al obtenido en ¢l método anterior. El punto de fusién mixto no
manifesté depresién alguna. Se obtuvieron de esta forma 0,1 g del
acetato. _

¢} Con 4cido acético: a 1 g de Chundristerol disuelto por calenta-
miento en acético glacial se le pasé corriente de clorhidrico seco durante
dos horas, la disolucién se ennegrece, vertida sobre agua aparece un pre-
cipitado blanco, que filtrado, lavadoe y cristalizado de acetato de etilo da
cristales tabulares semejantes a los de los métodos anteriores y funde
a 216-218°C. A la tercera cristalizacion de acetato de etilo el punto de fu-
sién es idéntico al de los acetatos obtenidos por los otros métodos ante-
riores. El punto de fusién mixto no muestra depresién. Se obtuvieron
0,5 g del acetato puro.

Obtencion del acetato del producto de t. f. 192°C

Siguiendo los mismos métodos y proporciones que para el de t. f.
215,5-216,%°, se llegd cristalizando de acetato de etilo al mismo producto
de t. f. 234-236° que anteriormente. El p. £ mixto fué igualmente
234-236° C. Saponificando 1,2 g de éste con 25 ml de KOH alcohdlica al
"5 %, se obtuvo el compuesto de t. £. 215,5-216,5, el p. {. mixto no mostré
depresién alguna.

La tnica diferencia observada en la obtencién del acetato a partir del
producte de t. f. 192°, con el de t. f. constante es la menor proporcién
de éster puro que se obtiene.

Cristalizacion en alcohol del acetato

0,2 g del acetato de t.* f. constante se disolvieron en 40 ml de alcohol
etilico hirviéndose a continuacién a reflujo durante una hora, cristaliza
al enfriar la disolucién en tablas cristalinas que funden a 220-222° C.

Calentado en ¢l mismo disolvente durante dos horas, la temperatura
de fusién baja a 213-215°C. Un p. f. mixto con el acetato de partida
muestra un valor 225-227°.C.

Poder rotatorio especifico del acetato en disolucion cloroférmica

0,333 g en 25 ml de cloroformo producen una rotacidn de + 2,28° en tubo
de 2 dm [a]t = + 85,5. g
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Poder rotatorio del acetato en disoluciom de acetona
0,404 g en 25 ml de cloroformo, & = + 0,65° en tubo de 2 dm [gz2 = + 65,

Peso molecular del acetato por el método de Rast, en alcanfor

Peso de Acetato ' Alcanfor Depresién Peso molecular
0,00106 g 001147 g 98 385
0,00549 g 0,02650 g 21,9 377
0,00345 g 0,02346 ¢ 15,8 372

Saponificacion del acetato

Aproximadamente unos 0,2 g del acetato de temperatura de fustén
234-236° se saponificaron con 50 ml de KOH alcohélica al 2 9, durante
dos horas a reflujo. Se precipité el producto de la saponificacién en agua
fria y después de separarlo por filtraciéon a la wrompa de agua, se disolvid
y cristalizé de etanol; los cristales obtenidos, semejantes en su aspecto al
chundristerol de punto de fusién constante fundieron a 215,5-216,5° C. El
punto de fusién mixto con el chundrnsterol de punto de fusién constante
no mostrd depresién alguna. ‘

Indice de acettlo

Se sigue aqui, como se dijo en la exposicién general del trabajo, el
método de Kuhn y Roth (16), medificado como semimicrométodo (17).
Por las caracteristicas de insolubilidad del compuesto que investigamos,
hubieron de introducirse algunas variantes, en orden a conseguir, facil y
ridpidamente, la saponificacién.

La muestra pesada, con arreglo a las técnicas semimicroanaliticas, se
pasa al matracito del aparato. Se le agregaron 2 ml de piridina purisima,
en los cuales se disuelve casi totalmente, después 20 ml de KOH n/2 en
metanol y con el refrigerante en la posicién de reflujo, se saponificé du-
rante media hora, calentdndo al bafio marfa. Después de lavar el refri-
gerante, se colocd éste en la posicion de destilar y destilé hasta reducir el
volumen a unos 5 ml, con lo cual se separé el metanol y parte de la piri-
dina. Se le agregaron entonces 20 ml de agua destilada y con llama sua-
ve se destild en corriente de oxigeno hasta reducir nuevamente ¢l volu-
men a unos 5 ml. .

Después de agregar 3 ml de sulfirico de Wenzel y 20 ml de agua
destilada se destilé hastz concentrarlo a 56 ml. Esta fraccién se hirvid
durante 8 segundos con unos cristalitos de cloruro birico, y valord con
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NaOH exactamente 0,0264 n. Se repitd la operacion hasta llegar a un
gasto constante no superior a 0,05 ml para 10 ml de destilado. En las mis-
mas condiciones se realizaron valoraciones en blanco con las mismas can-
tidades de agua destilada, deduciendo lo que se gasta para ella de las va-
loraciones anteriores. Se empled fenolftaleina como indicador. El apara-
to fué construido en vidrio Pyrex.

Peso de acetato de Chundristerol 0,06364 g

ml des- ml de NaOH ml de NaOH 0,0264 n usados
tiladas 0,0264 n nsados para el mismo vol. de aq dest.
1.° valoracidn 20 4,510 0,095
2 > 20 1,790 0,095
3.8 » 10 0,160 0,04
4.0 . 10 0,086 0,04
5 » 10 0,055 0,04
6." » 10 0,040 0,04
7 , 10 0,040 0,04
6,690 0,390
0,390
NaOH 0,0265 n correspondients
al acético arrastrado 6,300 = 7,153 mg de acetilo
11,24 %/, de acetilo
. 42,7
Para el peso molecular més frecuente de 380 ; e 0,994 grupos ace-
tilo en la molécula de acetato de chundristerol.
‘Analisis elemental del acetato
Peso IO CcO, % A °/, C
23,46 mg 2417 69,87 11,05 81,27
29,80 mg 29.55 §8.99 11,09 80,79
Calculado para una férmula
Gy H, O, 10,95 80,77

Benzoato

Obtencidn.—5z prepard por dos métodos distintos:

a) Un método andlogo al seguido en la preparacién del acctato de
ergosterol (24): 0,2 g calentados con 1 ml de cloruro de benzoilo, en tubo
de ensayo seco, a 160° C durante cinco minutos; se deja enfriar, se hier-
ve con 20 ml de alcohol etilico y enfria nuevamente. Filirando se separa
el precipitado y se lava con 10 ml de alcohol caliente. Se cristaliza de
acetato de etilo, en el que es soluble en caliente (no es apenas soluble en
alcohol a ebullicién). De acetato de etilo cristaliza en agujas semejantes
a las del esterol sin esterificar. En la primera cristalizacién, su temperatu-
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ra de fusién fué 263-264°C. En la segunda la temperatura de fusién al-
canzd a 270-271°C que no aument$ por otras cristalizaciones en acetato
de ctilo ni acetona. Rendimiento: unos 0,15 g.

b) 0,6 g del chundristerol se disolvieron en piridina pura (10 ml)
agregdndosele 2 ml de cloruro de benzoilo, aparece entonces un precipi-
tado aue calentandc en bafio marfa se disolvid, se mantuve en éste du-
rante una hora. Se vertié sobre agua-hielo y acidificé con clorhidrico has-
ta acidez al rojo Congo, en la superficie aparecidé una especie de papilla
aceitosa, que separada por filtrado sin succién, se disuelve en acetato de
etilo del cual cristalizan agujas que funden a 245-250° C. Cristalizados
nuevamente de acetato de etilo funden a 260-263° C. En una tercera cris-
talizacién funden a 270-271°C que no aumenta cristalizado de acetona.
El punto de fusién mixto con el obtenido en el método anterior resulto
ser 270-271° C. Los cristales obtenidos en esta ocasion, son tablitas alar-
gadas. Rendimiento 0,4 g.

El benzoato funde descomponiéndose inmediatamente.

Poder rotatorio especifico

0,265 g en 25 ml de cloroformo, longitud del tubo 2 dm o = + 1,4%;
[Q]RD = - 56.

=]
Peso molecular {Rast)

00021, g de benzoato en 0,0262, de alcanfor produjeron un descenso de
7,5. Peso molecular = 440.

Saponificacién del benzoato

0,2 g de éste se saponificaron con KOH alcohdlica al 2 9% durante dos
horas al reflujo, se precipité vertiendo en agua fria. Se filtré y cristalizé
de etanol, los cristales obtenidos fundieron a 215,5-216,5°. Punto de fu-
sién mixto con el chundristerol 215,5-216,5°.

Andlisis elemental cuantitative del benzoato

Peso H,0 CO, °l, H °f, C
16,08 mg 14,42 mg 48717 mg 10,03 83,1
27,42 mg 24,66 mg 83,75 mg 9,99 83,3

Caleulado para una férmula C, H 0, 9,887 82,99

Ftalato acido

Preparacion.—Se calentd a ebullicién 1 g de chundristerol con 2 g de
anhidrido ftalico en 5 ml de piridina durante 2 horas. Esta mezcla fué
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vertida en agua y el precipitado se lavo con dcido clorhidrico diluide. Se
cristalizd de metanol, obteniéndose unos cristales diminutos y mates.
Cristales algo mayores se consiguicron por cambio de disolventes éter/
alcohol etilico. Cristalizan agujas cortas y opacas que funden a 212-214°
No se consiguid aumentar esta temperatura en otra cristalizacién.

Reacciones de color

Reaccion con doido sulfurico concentrado—Sobre placa de porcelana.
A un cristalito de la sustancia una gota de sulfdrico concentrado.

Chundristerol -+ cristales: amarille, intensifieandose pocoe a poco
_ disolucién: rojo violeta muy paido.
Acetato  »

+ cristales: amarillo
. + disolucién: rojo-violeta palido.
Colesterol 4 cristales: amarillo que pasa a rojo-naranje intenso
disolucién: rojo-violeta sucio.
Acetato » + cristales: amariillo que pasa a rojo-naranja
disolucién: roje-vicleta débil.
Ergosterol -+ cristales: rojo-naranja pasando primerc por amarillo

disolucién: anaranjada.

Reacridn de Selkowski—Sobre 1 ml de disolucidn en cloroformo de la sus-
tancia mas 1 ml de sulfitrico conecentrado,

Chundristerol + capa del sulfiirico: amarillo —» naranja 3 rojo débil

capa cloroférmica: incolora pasa con el tiempo a débilmente
amarilla.

Colesterol + capa del sulfirico: fluorescencia verde
capa cloroférmica: naranja intenso — rojo.

Acetato de

Chundristerol + capa sulfirica: amarillo — amarillo-narenja que se inten-

sifica poco & poco y fluorescencia verde

capa cloroférmica: incolora —> débilmente amarilla

Acetato de

Colesterol - + capa sulfiirica: fluorescencia verde
eapa. cloroférmica: rojo-verde.

Ergosterd: + capa sulfirica: rojo

capa clorofdrmica: incolora.

Reaccion de Liebermann—A 0,01 g de sustancia en 1 ml de cloroformo
una gota de anhidride acético y por la pared dos o tres de sulftrico concen-
trado.

Chundristerol + amarille — paranja amarillento (fluorescencia verde)
Acetato  » +  id. id. fd.
Colesterol + amarillo — naranja-rojo —>» vicleta sucio

Acetato » + id. id. id.
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Ergosterol + violeta — verde
Colesterol + id.

Reaccion de Kdigi-Miescher—1-2 mg disueitos en acético glacial (1-2 ml),
se afiade una gota de sulfirico concentrado, hirviendo luego durante unos se-

gundos, tras enfriar, 3-4 gotas de disolucién al 1% de bromo en acético glacial.

Chundristerol  negativo.

Acetato » id.
Colesterol id.
Acetato » id.

Reaccion de Keller-Kiliani—1 mg de sustancia en 5 ml de acetato de etilo,
" se adicions una gota de solucidn acuosa al 20 % de cloruro férrico y 5 ml de
sulfirico concentrado, Se emplec la modificacién que sustituye el cloruro férri-
co per sulfate.

Chundristerol + rojo que pasa rdpidamente a rojo-pardo.
Acetato » + id.
Colesterol +  id.
Acetato » + id.

Reaccion de Rosenheim.—A la disolucién de 2 mg de sustancia en 1 m] de
cloreformo se afiade 1 ml de 4cido tricloroaedtion dilnido (9:1),

Chundristeral  negativo.

Acetato » id.
Colesterol id.
Acetato » id.
Chundristenona
Obtencion

L—Oxidacién de Oppenaucr

a) Con butéxido terciario.

Se signié aqui el método de Oppenauer con buulato terciario de alu-
minio en las mismas condiciones que para la obtencién de la colesteno-
na, recogidas por Rojahn-Giral (25). Empledndose 0,2 g. se obtuvieron en
una primera cristalizacidn de metanol 0,05 g (aproximadamente) de un
compuesto con temperatura de fusién 175-177°C.

b) Con isopropilato sélido.

Se realiz6 la oxidacién con isopropilato de aluminio destilado unos
dos meses antes. 0,348 g de chundristerol en 20 ml de tolueno seco,
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0,5 g de isopropilato y 10 m] de ciclohexanona seca se calentaron a reflu-
jo durante una hora. El producto de la reaccién cristalizado de metanol
fundié a 190-192° C.

* ¢} Con disolucién de isoprepilato 1.

La oxidacién se llevé a cabo con disolucién de isopropilato de alumi-
nio en telueno al 25 9. 0,4 g de chundristerol se calentaron a reflujo du-
rante dos horas con 8 ml de la disolucién de isopropilato v 8 ml de ciclo-
hexanona. Despues de enfriarse, se vertid en agua. La suspensién se extra-
jo con éter, se agité con clorhidrico 2 N y se lavé con agua hasta reaccion
neutra. El residuo que queda después de la separacion de éter por dest-
lacién se arrastra en corriente de vapor para separar la ciclohexanona y
tolueno restantes; la suspensién acuosa se vuelve a extraer con éter, s¢
seca con sulfato sédico anhidro y se libera del disolvente a vacio. El resi-
duo cristalizado de metanol en frio funde a 179-180°. Se realizé una se-
gunda cristalizacién en acetona, obteniéndose en este caso cristales mas
definidos que en la cristalizaciéon anterior, siendo su temperatura de fo-
sién 182-184° C que no aumenta con otras cristalizaciones en el mismo
disolvente. Rendimiento 0,1

d) Con disclucién de isopropilato IL

Igualmente que en el caso anterior la oxidacion se realizé con diso-
lucién de isopropilato de aluminio en tolueno al 25 9, pero calentando
durante 4 horas, 2 g del chundristerol en 150 ml de tolueno, 50 ml de la
disolucién de isopropilato y 50 ml de ciclohexanona. Se sigue el mismo
procedimiento de purificacién, aislamiento y cristalizacién que en el mé-
todo anterior. De acetona los cristales funden a 181-183° en la primera
cristalizacién y 182-184° en la segunda. Se obtuvieron 1,2 g de chundris-
fcnona pura.

Prepamcz'o’n del isopropoxido de aluminio

Para la obtencién del isopropilato de aluminic se sigui6 el proceds-
miento experimental dado por A. L. Wilds (31).

26 g de aluminio (1 mol) en torneaduras, se limpié cuidadosamente
raspando su superficie, y, después de cortarlas en trocitos de aproximada-
mente } cm, se lavaron éstos por dos veces agitindolos con éter de petré-
leo, en la cantidad necesaria para cubrirlos sobradamente, filtrando a con-
tinuacién por un embudo seco sin filtro alguno. Después de lavarlos un
par de veces en las mismas condiciones con alcohol absoluto, se secaron
en la estufa a 110° C,

El aluminio después de seco se colocé en un matraz de 1.000 ml con
300 ml de alcohol isopropilico, que previamente habia sido secado reflu-
yendo con cal viva y destilando a continuacién. Después de afiadir
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0,5 g de clorurc merciirico se unié un refrigerante al matraz, protegien-
do de la humedad con un tubo en U lleno de cloruro cilcico unido al
extremo del refrigerante. Se calentd, y al hervir el liquido se le afiadieron
unos 2 ml de tetracloruro de carbono por el refrigerante. No hubo nece-
sidad de enfriar con hielo. La disolucién total del aluminio se consiguid
a las-doce horas de calentar a reflujo. Se destild a 7 mm de presién reco-
giendo la fraccién que lo hizo a 130-140°. Se obtuvieron 160 g de isopro-

ilato, el cual se almacend en frascos cerrados y parafinados. El isopro-
pilato solidificd después de una semana de reposo. Este isopropilato se
empled unos dos meses después en la preparacion de la chundristenona,
resultando ineficaz, como se ha indicado antes.

En esta obtencién se utilizé material de vidrio con uniones esmerila-
das perfectamente seco. El alcohol isopropilico utilizado fué de la casa
Merck de Darmstadt.

Para la preparacién de la disolucién de isopropilato en tolueno, unos
100 g de éste se destilaron a vacfo (7 mm) recogiéndolos sobre 300 ml de
tolueno previamente seco y destilado con sodio en hilos. Se obtiene asi
una disolucién aproximadamente del 25 9 del isopropéxido en tolueno.
Esta se manticne con el tiempo perfectamente Hmpida y transparente.

Preparacion del butanol terctario

Como paso intermedio para la obtencién del butilato terciario de alu-
minio, fué necesario obtener butanol terciario. Se emplearon para ello
29 g de acetona seca sobre cloruro cdlcico, la cual se vertid, diluida en
éter, sobre la disolucién de joduro de metil-magnesio, preparado a partir
de ioduro de metilo {obtenido por el método anteriormente dicho) y mag-
nesio en torneaduras. Hubo necesidad de enfriar con hielo y se obtuvie-
ron al final unos 60 g de butanol terciario.

En la préictica experimental de la operacién se siguieron paso a paso
las indicaciones de Giral-Rojahn (38).

Preparacion del butdxido terciario de gluminia

De 50 g (0,67 mol.} de alcohol butilico seco por reflujo y destilacién
con cal viva y 16 g (0,59 mol.) de aluminio, de las mismas caracteristicas
y sometido al mismo tratamiento que el empleado en la preparacién del
1sopropilato, se prepard la disolucion bencénica de butéxido terciario.

Se siguié el procedimiento experimental de W. Wayne y H. Ad-
kins (30), pero sin llegar a aislar el butilato terciario. Este se obtuvo en
disolucidn bencénica que quedé perfectamente clara después de centrifu-
gar v decantar.
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Se emplearon como catalizadores el isopropilato de .aluminio obteni-
do anteriormente y cloruro merciirico comercial.

1. Oxidacion con dxido de cobre

2 g de chundristerol se fundieron en un matraz de Erlenmeyer
de 50 ml manteniendo la temperatura a 340° durante todo el proceso. kn
pequetias porciones y agitando se afiaden 0,5 g de éxido de cobre en
polvo. Se mantiene la temperatura de 340°C durante 13 minutos mas.
Después de enfriar hasta 270° s¢ afiadieron sobre 100 ml de metanol hir-
viente, refluyéndose durante 2 horas. El residuo del matraz se extrajo
con 25 ml de metanol calentando dos horas. Después de reunidas y fil-
tradas ambas porciones, se dejan cristalizar. Los cristales obtenidos en la
tercera cristalizacidon de acetona funden a 182-184°, El rendimiento aqui
fué solo de 0,4 g.

1II. Oxidacion con anhidrido crdmico

04 g de chundristerol se disolvieron en unos 25 ml de benceno y
mezclaron con una disolucién de 1 g de anhidrido crémico en 10 ml de
agua v 20 ml de acético glacial; agitando a continuacién durante 12 ho-
ras en la pera de sacudir para hidrogenacién. Se vertié en agua, extra]o con
éter v se lavé en embude de decantacidn con agua, hasta que ésta salia
incolora y con reaccién neutra. La disolucién se secd con sulfato sédico
anhidro y después de destilar el disolvente se cristalizé el residuo, pri-
mero de alcohol etilico, no obteniéndose asi buenos cristales. En acetona
cristalizaron bien 0,2 g de un producto de t.* de f. 182-184°.

Poder rotatorio especifico de la chundristenona

0.845 g de chundristenona en 25 m! de cloroformo producen una desviacion
de 4,61% en tubo de 2 dm, [a]-':}1 = + 66,7,

Peso molecular de la chundristenona por el método de Rast

Chund-.ona Aleanfor Descenso Peso molecular
3,28 mg 29,10 mg 13,1 344
2,00 28,40 8,3 338

Andlisis elemental de la chundristenona

Chund-ona H,0 Co, H, C°f,
24,56 mg 26,25 mg 78,90 mg 11,53 - 84,07
16,36 16,76 50,38 11,46 84,03

Caleulado para una férmula C,/H,,0 1118 84,14
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Preparacion de dertvados de la chundristenona
1. Semicarbazona

1,3 grs de chundristenona en 100 ml de etanol. Calentada a ebulli-
cién en bafio de maria se le aflade un poco de agua hasta aparicién de
turbidez, entonces un poco més de etanol. A ebullicién se afiaden 1 g de
clorhidrato de semicarbazida y 1,5 g de acetato sédico. Se hierve atn du-
rante 15 minutos y al enfnar precipitan cristales que, recristalizados de
una mezcla constituida por 100 ml de alcohol y 50 ml de acetato de
etilo, funden perfectamente a 235-237°, no consiguiéndose aumentar esta
temperatura en otra recristalizacién en los mismos disolventes. Fueron
obtenidos asi 0,6 g de la semicarbazona.

II. 24-dinitro-fenil-hidrazona

0,4 g de chundristenona se disuelven en 40 mi de etanol en caliente,
se le afaden 04 g del reactivo preparado (2-4 - dinitro - fenilthidrazi-
na + 2 ml de sulfirico concentrado + 3 ml de agua + 10 ml de etanol
del 95 9), precipitando a los pocos instantes. Dejada enfriar se filué y
cristalizd cuatro veces en acetato de etilo, fundiendo a 247-248° C.

IIL.  p-nitro-fenil-hidrazona

0,2 g de chundristenona en 15 ml de etanol se mezclan con 0,2 g de
para-nitrofenil-hidrazina, adiciondndosele 1 gota de acético glacial. Se
calienta a reflujo durante 10 minutos. En frio precipita. Se filtra y crista-
liza de alcohol, fundiendo los cristales asi obtenidos a 178°C en la se-
gunda cristalizacién.

1V. Fenil-hidrazona

0.2 g de chundristenona se disuelven en 15 ml de etanol. En un va-
sito de ppdo. se mezclan 1 ml de fenil-hidrazina y 5 ml de agua desula-
da. Se afiade luego gota a gota acético hasta que dé un liquido completa-
mente clarificado. Se afiadid entonces a la disoclucién caliente de la ce-
tona y se dejé enfriar. El precipitado formado se filtré a la trompa de
agua y lavé con etanol. Se recristalizé de etanol consiguiéndose agujas
cortas v gruesas que fundfan a 185°C en la primera cristalizacién. En
una segunda cristalizacién en ¢l mismo disolvente el punto de fusidn fué
188° C, que no aumentd en una tercera.
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Obtencion de la At colestenona

de colesterol seco en 30 ml de tolueno, 15 ml de ciclohexanona y
15 m] de disolucién de isopropilato de aluminio en toluenc al 25 9. (Lista
disolucién habia sido preparada unos dos meses antes). Se empled el mis-
mo método de aislamiento que el seguido para la chundristenona. De me-
tanol cristaliza mal v los cristales fundieron a 79-81°C. De una scgunda
cristalizacién en acetona se obtienen perfectas agujas cristalinas que
fundieron a 81-82°C.

Substitucién del oxhidrile por halégeno
I. Tratamiento con hidrdcidos

a) Con corriente de dcido bromhidrico seco: A 0,4 g de chundriste-
rol en 50 ml de acetona redestilada se les pasé corriente de 4cido brom-
hidrico seco, durante una hora. La disoluciéon se colorea poco a poco,
hasta que al cabo de unos qumce minutos es totalmente negra. Se diluyo
con éter y precipité a continuacién con agua, separandose ¢l precipitado
por filtracién a la trompa de agua. Se recnstdhzo de ¢ter. El producto
obtenido no dié ensayo positivo de Beilstein y fundié a 215-216° C, recu-
perdndose casi la totalidad del producto empleado.

b) Con dcido clorhidrico en alcohol: 0,1 g de chundrnisterol disuel-
tos en alcohol (50 ml) y 10 ml de 4dcido clorhidrico’ del 38 9 se calenta-
ron a reflujo, con un poquito de cloruro de cinc anhidro, durante dos
horas; se precipitd y lavd con agua. Recnistalizado de alcohol, mostré
una temperatura de fusidn de 215,5-216,5°C. El punto de fusidén mixto
con el chundristerol resultdé igualmente 215,5-216,5° C.

¢) Con corriente de acido clorhidrico seco en dcido acético giacial.
Se describié como método de preparar el acetato. Ningin otro producto
distinto del acetato de chundristerol se obtuvo. :

1. Tratamiento con cloruro de tionilo

a} Sin disolvente y calentando: A 3 g de chundristerol colocados en
un pequefio matracito de 25 ml se le agregaron 3 g (1.8 ml) de cloruro
de tionilo, quedando éste embebido por el sélido. Se agregaron entonces
otros 3 g de cloruro de tionilo, con lo que s¢ consiguié una masa pasto-
sa blanca que, al calentar en bafio de maria, se licud, reaccionando viva-
mente a continuacién. La disolucién tomé un color pardo-verdoso y des-
pués pardo oscuro. La operacién duré unos quince minutos. Después de
frio el producto tenfa aspecto de résina. Se destruyé el exceso de cloruro
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de tonilo vertiendo esta especie de resina en agua, calentando algunos
minutos para eliminar el dcido clorhidrico y anhidrido sulfuroso. El pro-
ducto sélido se separd por filtracién a la trompa de agua y se intenté di
solver en acetona, resultando casi insoluble en este disolvente. En éter se
disolvid con dificultad pero no cristalizé ningtin producto por reposo en
la nevera durante tres dias. Se intentd una cristalizacién en benceno sin
resultado positivo. Kn benceno + alcohol etilico, mezcla en la que se
consiguid la disolucién con mds facilidad, tampoco se obtuvieron crista-
les. Las disoluciones en todos los disolventes tenian un color marrdn vs-
curo que no dcsaparecmron ni tratindeolas con carbén activo, ni con 6xi-
do de aluminio activo.

b) Sin disolvente durante 24 horas sin calentar: 2 g d(—: chundriste-
rol v 2,5 ml de cloruro de tionilo se dejaron en reposo durante 24 horas.
Resulté un producto de las mismas caracteristicas que en ¢l método an-
terior. Disuelto en una mezcla de alcohol-benceno se le hizo pasar por
una columna de 30 cm de altura lena de alimina activada, pasando la
mayor parte del producto y con las mismas caracteristicas de color. No
fué posible la cristalizacién.

¢) Sin disolvente, durante 15 minutos sin calentar: 1 g de chundris-
terol con 1,6 g (1 ml} de cloruro de tionilo se pusieron en contacto du-
rante 15 minutos, descomponiendo inmediatamente el exceso de cloru-
ro de tonilo con agua caliente. Precipité un producto amarillento que
no se consiguié cristalizar de alcohol. El producto precipitado con agua,
después de seco, fundia en un amplic margen de temperatura, 125-135° C.

d) En éter anhidro: 0,35 g de chundristerol se disolvieron en 25 ml
de éter anhidro al cual se le afiadi6 | ml de una disolucién que
contenfa 2 g de cloruroc de tionilo en’ 10 ml de éter seco. Por reposo du-
rante una noche se separaron en el fondo del recipiente pequeiias agujas
cristalinas, que, separadas por filtracién, lavadas y sccas, dieron positi-
vos los cnsayos de Beilstein y Lassaigne para halégenos. Fundieron estos
cristales a 142,5-144° C. Se determiné el peso molecular de la sustancia
por la técnica de Rasta en alcanfor, con los siguientes resultados:

Cloruro Ch-ol Aleanfor Deascenso Peso molee,

2,30 mg 26,9, mg 9,5 360
Obtencidn del cloruro de colesterilo
I. Con cloruro de tionilo sin calentar

Se siguié el procedimiento indicade por Diels v Blumberg (33). A
4,5 g de colesterina seca, a 100°C y al vacio (7 mm de Hg) durante una



correspondiente segin la referencia citada; mas para conseguir la total
disolucién hubo necesidad de agregar hasta un total de 4,4 ml. Se dej6
estar durante 24 horas, no observandose ennegrecimiento ni formacién
de sélido alguno en la superficie. Se vertié en agua, destruyéndose asi el
cloruro de tionilo en exceso, separdndose un sélido de color naranja que,
cdespués de seco a la trompa, se disolvid en acetona, cristalizando al en-
friar la disolucién en tablas de regular tamafe colorsadas de amarillo y
que presentaban una temperatura de fusidén de 96°C. Se volvieron a di-
solver estos cristales en acetona destilada, y como adn presentaba la di-
solucién un color amarillento se decoloré con un gramo de carbén activo,
hirviendo durante dos horas a reflujo. Después de separar el carbén ac-
tivo por filtracién de la disolucién caliente, se dejé estar en la nevera. Al
dia siguiente se separaron cristales tabulares blancos que tenfan una tem-

peratura de fusién de 97° C. El rendimiento fué de 3,5 g.
II. Con cloruro de tionilo al bavio de maria

3,3 g de colesterina seca, con 5 g (3 ml) de cloruro de tienilo, se ca-
lentaron al bafio de maria hasta que cesé el desprendimiento de gases
{una hora aproximadamente). Se formé asi una solucién pardo-verdosa
que al romperla se mezcléd con el resto de la disolucién formando una
pasta, la cual se traté por el misme camino que en el método anterior,
consiguiéndose 3 g del cloruro de colesterina con una temperatura de
fusién de 97°.

Diels y Blumberg, partiendo de 20 g de colesterina seca obtienen
17 g de cloruro sin cristalizar. '

Doble enlace
I. Reaccién con bromo

En tetracloruro de carbono.—-A unos centigramos de chundristerol,
disusltos en tetracloruro de carbono (2 ml), se le fueron agregando gota
a gota disolucién al 5 9%, de bromo en tetracloruro de carbone hasta apa-
ricién de un color amarillo naranja. Simultdneamente se efectué un en-
sayo con colesterol. A grandes rasgos la reaccién transcurrié de idéntica
manera en ambos casos. S¢ encayd la reaccidn de la disolucién con Pa-
pel Indicador Universal de la casa Merck, correspondiendo el color obte-
nido en ambas disoluciones a un pH entre seis y sicte, que es el mismo
color que daba con el agua destilada. Otro ensayo sobre acetato transcu-
rrié de idéntica forma que el anterior. Evaporando el disolvente se obtu-
VO ¢n UNo ¥ Ofro caso una resina rojiza.
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IL.  Accion del dcido perbenzoico

a) En disolucién n/10.—8e siguieron aqui las indicaciones generales
dadas por W. R. Wragg v la recogida de Koltoff y Lee (34).

0,2374 g de acetato de chundristerol en 50 ml de cloroformo destila-
do ,mas 5 ml de disolucién cloroférmica de acido perbenzoico, aproxima-
damente normal. Simultdneamente se prepard una disolucién testigo con
S ml de 4cido perbenzoict en las mismas condiciones. Ambas disolucio-
nes se mantuvieron a 5° C.

Tiempo Parbenzoico 0,1 n Consumo por mol Oxigeno por mol
consumido C,. 1,0, Cy 1,0y
3h 11,05 ml 124,26 g 0,9
6h 13,5 ml 151,8 » 1,1
12 h 13,5 ml 161,8 = 11
294 h 13,15 ml 147,73 » 1,07
72 h 13,5 ml 151,8 » - 1,1

Tratando 0,0954 g de acetato de chundristerol en 35 ml de clorofor-
mo, 5 ml de dcido perbenzoico aproximadamente, 0,2 n, al cabo de las
se1s horas se consumieron 5,75 ml de 4dcido perbenzoico 0,1 n, que corres-
ponden a 1,1 dtomos de oxigeno por mol de la sustancia.

#) En disolucién n.

0,3154 gramos de chundristerol en 25 ml de cloroformo, con 15 ml de
perbenzoico aproximadamente normal, consumen 22,8 m] de dado per-
benzoico 0,! n, que equivalen a 1,2 4tomos de oxigeno por mol de sus-
tancia.

Las valoraciones se hicieron vertiendo la disolucién del dcido perben-
zoico sobre 2 g de ioduro potdsico en 50 ml de agua acidulada con 10 ml
de acérico glacial y lavando el recipiente del perbenzoico dos veces con
10 ml de cloroformo y agitando violentamente a continuacién. El yodo
liberado se valord frente a wosulfato 0,1 n de factor 1.043.

Del watamiento del acetato con acido perbenzoico se separ6 un pro-
ducto después de eliminar el acido por lavado con .NaOH diluida que,
cristalizado de acetato de etilo, fundia a 250° C.

Obiencion del dcido perbenzoico

El dcido perbenzoico fué obtenido, siguiendo las indicaciones dadas
por Braun (56), a partir de per6xido de benzoilo de la casa Doesder, que
hubo de ser recristalizado, ya que el contenido inicial en peromdo resul-
té ser sélo de 60 9.
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1II. Reaccion con disolucion de permanganato potdsico en acetona

A 0,5 g de esterol disueltos en 10 ml de acetona se le agregaron dos
gotas de permanganato potasico al 2 9 en solucién de acetona. Simulta-
neamente se llevaron los ensayos con colesterol, chundristerol, acetato de
chundristerol, y una muestra testigo. La decoloraciéon del permangana-
to nene lugar lentamente, tanto en la disolucién del colesterol, como el
chundristerol y su acetato. Al dia siguiente, aparecian las disoluciones
de las sustancias de un color débilmente pardo, mientras que el testigo
permanccia con el color violeta caracteristico del permanganato.

1v. H z'drogenacz'o'n

En los intentos de hidrogenacién, tanto del chundristerol como de su
acetato, se siguid la técnica descrita por el Prof. Gattermann y operando
en condiciones en que otros esteroles se hidrogenan con facilidad (57).

Como fuente de hidrégeno sirvié la reaccién del cinc con el clorhi-
drico llevada a cabo en un aparato de Kipp. Se empled una bureta eudio-
métrica de 150 ml de cabida dividida en 0,5 ml. La pera de hidrogena-
cién se unid a la bureta por intermedio de un tubo de polivinilo. Las res-
tantes conexiones del aparato se hicieron también con este material. El
sacudido se consigumié con un mecanismo de eje y manivela accionado
por un matorcito eléctrico. Ninguno de los intentos efectuados, tanto con
el chundristerol como con su acetato disueltos en alcchol, alcohol mas
acético, érer, éter mds acético, acetato de etilo y acetato de etilo mds acé-
rico consumieren cantidad apreciablé de hidrégeno, mostrando los
productos recuperados de las disoluciones sus temperaturas de fusién ca-
racteristicas.

En todos los casos se empleé aproximadamente 0,3 g de sustancia en
un volumen de aproximadamente 50 ml y de 0,3-a 0,5 del catalizador.

En alguna de las experiencias resefiadas anteriormente se redujo pre-
viamente el éxido de platino agitindolo en suspensién con 2 6 3 centi-
metros ciibicos de disolvente.

Ensayo con colesterol

Se efectud una hidrogenacién de colesterol en las condiciones dadas
por Willstacter y Mayer (58). 0,518 g de colesterol disueltos en unos
30 ml de alcohol etilico. Entonces 0,30 g de catalizador (éxido de plat-
noj consumieron 28,83 ml en condiciones normales, del cual se deduce
un peso molecular de 404. Peso molecular del colesterol

CETH“;O . HgO = 404,6
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Preparacicn del catalizador

Se sigue el procedimiento experimental dado por R.. Adans, V. Voor-
hees y R. L. Shriner (35). Se parte de un gramo de platino, el cual fué
tratado en orden a convertirlo en 4cido cloroplatinico. La fusién se hizo
con nitrato potisico, que segiin Cook y Linstead (59), resulta mds conve-
niente para obtenerse un catalizador de mayor actividad.

V. QOxidacidn con anhidrido cromico

a) En benceno: Se dié como método de preparacién de la cetona.

b) En dcido acético y sulfirico: 0,1 g de chundristerol disuelto en
benceno (20 ml), 0,2 g de anhidrido crémico en 10 ml de dcido acético y
5 ml de 4cido sulfiirico del 60 9%, se agitaron durante 6 horas en la pera
de sacudido. La disolucién se vertié en agua y lavd con este disolvente
hasta desaparicién del color verde del ién crémico, producido en la reduc-
cidn del anhidride. En un embudo de decantacién, Ia disolucidn bencé-
nica afiadida de éter, se agité con disolucién al 10 9% de sosa. Se separa
asi en la interfase un producto sélido que, después de filtrado y seco,
mostré una temperatura de fusién de 150-160°C. Por la poca cantidad
obtenida y el claro aspecto resinoso del producto no fué posible su es-
tudio (*).

Reaccién con la digitonina

Reduccion de la chundristenona por el método de Meerwemn, Pondorff-
Verley

Se siguen las direcciones generales que da A. L. Wilds (31).

Preparacién de productos:

1) Tolueno seco.—A 200 ml de tolueno se le afiade sodio en hilos y
se deja reposar en un frasco tapado con un tubo de clorure cdlcico, du-
rante dos semanas. Se destilé sobre nuevo sodio hiladoe, preservando el
aparato de la humedad. Se ensaya con sulfato de cobre anhidro; se in-
troduce en un frasco y se parafina.

2} Alcohol isopropilico seco—50 ml de alcchol isopropilico comer-
cial se afiaden a 50 g de cal viva. Se hirvié a reflujo durante seis horas se-
guidas y luego se destilo a un matraz de Kitasato, cloruro célcico unido
al tubo lateral del matraz Kitasato.

("3 Las temperaiuras de fusidn cstin todas dadas sin corregir.

L.os andlisits clementales se llevaron a cabo ¢n un horno semimicro autémala de combus
tién empleando como rellena del fubo «Vinositi B, gque consiste en una mezcla do los Gxidos
de cobre, plomo, cromo, manganess ¥ plala. Como absorbentes del agua y carbonico se uliliza-
ron percloralo magnésico anhidro y asheslo sidico respeclivamente. '
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3) Reactivo de la acetona.—0,12 g de 2,4 dinitro-fenil-hidrazina se
disuelven en 25 ml de agua destilada y 25 ml de clorhidrico concentrado.
Se calienta al bafio de maria y se diluye a 125 ml. Se obtiene una solu-
cién amarilla.

La presencia de acetona se ve por la formacién de un enturbiamien-
to o neblina blanca,

Operacion.—8e disuelven 0,2 gramos de chundristenona en tolueno
(25 ml) v se afiaden 3 ml de la disolucion de isopropilato de aluminio
{la misma preparada unos dos meses antes para la oxidacién de Oppe-
nauer del chundristerol) Se hirvié a reflujo durante seis horas seguidas,
afiadiendo a continuacion 25 ml de alcohol 1sopr0p111co anhldro y se des-
tila. Las primeras gotas dc destilado aparccen a 73°C y contienen aceto-
na. Conforme avanza la ebullicién la temperatura sube poco a poco has-
ta llegar a 78° en donde la proporcién de acetona es menor, pues el pre-
cipitado tarda mds en aparecer.

Cuando se ha consumido la mitad, se le anadié mds tolueno e isopro-
pilico y se sigue destilando. Continda el destilado dando reaccién positi-
va de acetona. Cuando se redujo de nuevo a la mitad de volumen, no
se obtuvo reaccién positiva de acetona.

Para el aislamiento de los productos de reaccién, se sigue una técnica
andloga a la seguida en el aislamiento de la chundristenona, esto es:

1 Lavado con sulfirico 2 n para descomponer y disolver ¢l alumi-
nato.

2. Extraccidn con éter y lavado con agua hasta reaccién neutra al
tornasol.

3." Destilacion del éter.

4" Arrastre con vapor de agua durante una hora, hasta que se haya
arrastrado todo el tolueno. En el matraz de arrastre queda un residuo
blanco en suspensién en el agua condensada.

5. Nueva extraccién con éter y secado de la disolucién con sulfato
sddico anhidro durante una noche,

6.° Se filtra y destila todo el éter. Quedando en el matraz un sélido
blanco que, cristalizado de etanol, muestra una t* de fusién de 180-182".
De las aguas madres se separd un producto de temperatura de fusién
160-166°, sobre este producto se realizé la reaccién de la digitonina:

Se disponen cuatro tubos perfectamente limpios y secos con solucio-
nes en etanol absoluto de:

1) Solucién alcohélica de colesterol.

2} Solucién alcohdlica de ergosterol.

3) Solucién alcohélica de chundristerol.

(4)  Soluccién alcohélica de producto de la reduccién por Meerwein-
Ponndorff-Verley.
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Las reacciones que se produjeron fueron:

Precipitado blanco pulverulento en los tubos 1 y 2.

Ningin precipitado en los tubos 3 y 4. Por adicién de mds agua des-
tilada a las disoluciones de estos tiltimos, aparece una débil neblina
blanca.

La técnica empleada en estos ensayos fué la siguiente:

Sobre la disolucién de los esteroles en alcohol absoluto, se les anade
una diselucién de digitonina, también en alcohol absoluto, agregando
a continuacién 2 ml de agua destilada.

Siguiendo una técnica de precipitacién del digiténido en alcohol del
90 9 se obtuvieron los mismos resultados que en el caso anterior. La
técnica seguida es la siguiente:

Se mezclan dos soluciones hirvientes en alcohol de 90 9% de digitoni-
na y del esterol correspondiente.

Reaccion de Kishner

I. Con KOH a vacio

Se siguié el método cldsico de Kishner de reduccién de una semicar-
bazona en presencia de hidréxido potisico descrito en sus lineas genera-
les por D. Todd y como ejemplo concreto el de reduccién de la semi-
carbazona de la cis-beta-bicicloctanona.

0.5 de serhicarbazona de la chundristenona (temperatura de fusién
235-237°C) se colocaron con la cantidad correspondiente de hidréxido
potdsico en un pequefio matraz de destilacién de forma de chorizo ope-
rando a un vacio de unes 7 mm de altura de mercuric. Se calentd
a 200-210° en bafio de arena, separéndme inmediatamente un producto
sélido en el chorizo del matraz, el cual fundié a 182-184°.C. El punto de
fusién mixto con la chundristenona resultd ser igualmente 182-184° C.

‘I Con KOH a la presion ordinaria

Se emplearon las mismas cantidades que en el método anterior de
semicarbazona y potasa, pero calentando en bafio de arena hasta la tem-
peratura de 310-320°C y a la presidén atmosférica. Al cabo de seis horas
se hizo el vaclo, separindose inmediatamente en el chorizo del matraz
un producto con Jas mismas caracteristicas que ¢l obtenido en el ensayo
anterior y cuyo punto de fusién mixto con la chundristenona no mostrd
deprev.lon alguna.
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Determinaciones fisico-quimicas
1. Obtencidn de la onda polarogrdfica

Se ha realizado utilizande el polardégrafo de inscripcién directa «Ra-
diometer» y como electrodo de referencia el de Pozo de mercurio.

1) En etanol, 0,0210 g de colestenona en 30 ml de etanol enrasando
a 50 ml con disolucién de cloruro aménico aproximadamente n/l10
{1.012 g en 100 ml de agua). Se hace necesario calentar para conseguir
una disolucidn total.

Se tomaron 10 ml para la determinacién del polarograma. Condicio-
nes: Dimping 5, sensibilidad 1/500. Compensacién de la corriente 1,
amplitud, empezando en —0,4 v. Temperatura 15" C.

0,0150 en 30 ml de etanol enrasando a 50 ml con la disolucién ante-
rior. También es preciso calentar para conseguir una disolucién clara.
Condicicnes idénticas a las anteriores.

Tanto la colestenona como la chundristenona cristalizan en parte al
enfriar las disoluciones.

2) 0,0214 g de colestenona en 40 ml de alcohol isopropilico y 0,122 g
de cloruro aménico se enrasa a 50 ml, disolviéndose asi tanto la cetona
como la sal. El resto de las condiciones fueron idénticas a las de las otras
determinaciones.

0,0108 g en 40 ml de alcohol isopropélico y 0,218 g de cloruro améni-
co enrasando a 50 ml. La cetona y la sal quedaron perfectamente disuel-
tas. Las condiciones iguales a las anteriores.

II. Informe sobre las curvas de absorcion en el U. V.

a) Las determinaciones se hicieron sobre disolucienes de alcohol op-
ticamente puro a las siguientes concentraciones:

Colesterol . . . . . . . . 07 g en 1.000 ml
Colestenona . . . . . . . 016 g en 1000 ml
Chundristerol . . . . . . 05 gen 1.000 ml
Chundristenona . . . . . 06 gen 1.000 ml

by Método y medidas realizadas. Se ha empleado el espectofotéme-
tro Beckman, sigulendo la técnica habitual. De 218 a 300 mp yse han
realizado determinaciones cada 2 myp y de 300 a 400 mp cada 5 my,_

Este informe fué dado por el Instituto de Optica «Daza de Valdes.
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CONCLUSIONES

I.—Se determina el contenido en caucho del litex segregado por la
Chondriila juncea (ajonje). Encontrindose un valor de 41 9%, muy supe-
rior al dado en otros estudios sobre el tallo y raices de la planta.

I1.—Hemos iniciado ¢l estudio de un supuesto esterol, que se aisla del
litex de la Chondrilla juncea, su temperatura de fusion es 215,5-216,5° C
[(]= + 82,3 en cloroformo. Estas constantes no coinciden con las
que J. Gémez encontrd al aislarlo por primera vez.

III.—Se propone como férmula mds probable para esta sustancia la
C..H..O y se la llama Chundristerol, por no encontrarse descrita en la
bibliogratia consultada.

IV.—El Chundristerol es un alcohol secundario, del cual se han pre-
parado los siguientes derivados: Acetato (CaeHiO.; ¢. de t. 234-236° C
[(]” = 4+ 85,5 en cloroformo); benzoato (ColdiO., t* de f. 270-271°C
[« = + 56); fralato dcido (1 de f. 212-214°C) y cetona (CoaHosO;
t* de £. 182-184°C, [o]2" = + 66,7; 2-4-dinitro-fenil-hidrazona, t* de f.
247-248° C, p-nitrofenil-hidrazona, t* de . 178°C y semicarbazona, t.* de
f. 235-237°C).

V.—El Chundristerol y su acetato da reacciones de color con dcido
sulfdrico concentrado, de Salkowski, Lichermann y Keller-Kiliani y ne-
gativas las de Rosenhein y Kigi-Miescher. Por comparacién con las que
dan triterpenos y esteroides se supone para éste la naturaleza esterol,

VI.—Posce el Chundristerol una ligadura etilénica. El y su acetato
adicional 1,1 4tomos de oxigeno del acido perbenzoico al cabo de seis
horas; decoloran la disolucién de permanganato y la de bromo en tetra-
cloruro de carbono.

VIL.—Por su inercia a la hidrogenacién, y a la ruptura oxidativa se
admite para el doble enlace en el Chundristerol un cardcter inerte.

VIIL.—EIl potencial de onda media de la cetona es semejante al de la
At colestenona y su curva de absorcién en el ultravioleta posee un maxi-
mo a 242 my, caracteristicas ambas de una conjugacién entre el grupo
carbonilo y el enlace etilénico.

El trabajo experimental se realizd en los labora-
torios de Quimica Orgdnica de la Facultad de Cien-
cias de Murcia y de la Seccion de Quimica Orgdni-
ca, en Murcia, del Instituto wAlonso Barban del
(. 8. de Investigaciones Cientificas.
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