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P A T E N T E  
D E

I N V E N C I O N

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS DERIVADOS 

DE ACRIDANO", a favor de l a  firma su iza J  .R. GEIGY A.G., re­

sidente en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invención se re fiere  a un procedimiento 

para l a  preparación de nuevos derivados de acridano, a s i  como a 

estos compuestos y a sus sa le s de adición de ácido como ma­

te r ia s  nuevas.

5* Se ha hallado, sorprendentemente, que derivados de

acridano hasta ahora no conocidos de l a  fonnula general I
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5.

10.

15.

20.

25 .  '

en l a  que

s ig n ific a  un rad ical a l quilico in ferior,

Rg s ig n ific a  un rad ica l alquilico in ferio r, o
t

junto con un rad ica l polim etilénico,

 ̂ Rg y sign ifican , independientemente entre s i ,  hidro­

geno, átomos de halógeno hasta e l número atámico 

55, radicales trifluorom etilicos o rad icales a l ­

z i l i  eos o alcoxi in feriores,

R  ̂ s ig n ific a  e l rad ical fen ilico , o un rad ical b i- 

fen ilico  o fenoxifen ilico , cuyos núcleos bence- 

nicoa pueden contener en todos lo s casos a lo 

sumo cada uno tre s  sustituyentes de lo s grupos 

formados por átomos de halúgeno, rad icales t r i ­

fluorom etilicos, grupos n itro , grupos amino y 

rad icales a lq u ilico s, alcoxi, alquilamino, d ia l- 

quilamino y alcanoilamino in ferio res, o s ig n if i­

can un rad ical p ir id ilic o  eventualmente su stitu í-



do mediante atomos de halógeno, rad icales alquí- 

l ic o s  o alooxi in feriores,

Rg s ig n ific a  hidrogeno un rad ical alquílico  in ferior,

y

A sig n ific a  un rad ica l alquilenico con 2-6 ¿tomos 

de carbono,

y sus salea de adición con ácidos inorgánicos y orgánicos po­

seen propiedades valiosas farmacolágicamente, en especial 

una actividad sobresaliente an tiv ira l e inhibidora de tumo­

res, con índica terapéutico favorable. La actividad an tiv iral 

se muestra en e l ensayo Sobre animales, por ejemplo en el 

ratón, frente a l virus Columbia-SH, mientras que la  a c t iv i­

dad inhibidora de tumores en ensayos sobre animales, por 

ejemplo el sarcoma metilconlantránico inducido o en el car­

cinoma cutáneo de dimetilbenzantreno inducido del ratán. Los 

ensayos en animales caracterizan loa compuestos de l a  fám ula 

general I  y sus sa le s de adición de ácido como materias a c t i­

vas para el tratamiento de enfermedades por virus, como la  en­

c e fa l i t i s ,  enoefalom ielitis y o tras, a s í  como para el tr a ta ­

miento de neoplasiaa. Además lo s compuestos de la  formula ge­

neral I  y sus sa le s de adición de ácido muestran una a c t iv i­

dad analgésica normal, del tipo de l a  aspirina.

En lo s  compuestos de l a  fám ula general I  y la s  ma­

te r ia s  de partida correspondientes abajo citadas, y Rg 

están m aterializadas, por ejemplo por radicales m etílicos,



e t ílic o s , o n-propílicos, rad icales isoprop ílicos, n-buti-

lic o s  o iso b u tílico s, o juntas forman por ejemplo el rad ical

tetram etilénico, pentametilénico o hexametílénico. Rgy

independientemente entre s í  son, por ejemplo, hidrogeno,

fluor, átomos de cloro o de bromo, rad icales tr im é tr ic o s ,

m etílicos, e t ílic o s , n -piop ilicos, isop rop ílico s, metoxi,

etoxi, n-propoxi, o isopropoxi. R es, por ejemplo, e l
5

rad ical fen ilico , o-flu orfen ilico , m -fluorfenílico o p- 

flao rfen ílico , o-clorofe n ilic o , m -clorofenilico, o p-cloro- 

fen ilico , o-bromo fen ilico  o p-bromofenilico, o-yo do fe n ilico , 

m-yodofenilico o p-yodofen ilico , a l f a ,a l f a ,a l f a - t rifluoro -o- 

t o l i l i c o , a l fa , a lfa , a lfa -tr iflu o  ro-m -tolilioo, a lfa , a lfa , a lfa -  

tr iílu o ro -p -to lil ic o , o - to lil ic o , m -to lilico , o p - to lil ic o , 

o -e tilfe n ilic o , p -e tilfe n ilio o , p -isoprop ilfen ilico , o-meto- 

x ifen ilico , m-metoxifenilico o p-m etoxifenilico, p-etoxifeni- 

lic o , m-nitrofen ilico  o p-nitrofen ilico , o-aminofenilico, m- 

aminofen ilico  o p-aminofe n ilic o , o-acetamidofenilico, m-aceta- 

midofenilioo o p-acetamidofenilico, p-dimetilaminofenilico, 

p-dietilam inofenilico, p -et ilanimo fe n ili  co, 2, 4-difluorofen i­

lico  o 2, 5-difluonofenilico, 2, 3-diclorofen ilico , 2, 4-d iclo io- 

fen ilico , 2, 5- diclorofe n ilic o , 5 ,4- diclorofen ilico , 3 ,5-d iclo­

ro fen ilico , o 2, 6-diclorofe n ilico , 2, 4-dibiomofen ilico , 2, 5- 

dibromofen ilico  o 2 ,6-dibromofen ilico , 2 ,3 -x ili lic o  o 3,5- 

x i l i l i c o , 2, 4-d ie t i lfe n il ic o , 2, 4-3±metoxifenilico, 2, 5-dime- 

to x ifen ilico , 3 ,4-dim etoxifenílico, 2 ,4-dim etoxifenílico,

2 ,5-dimetoxifenílioo, 2 ,6-dim etoxifenílico, 3 ,4-dimetoxifeni-
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3
l i c o o  3 ,5-dimetoxif en ilico, 2, 5-d ietoxifen ilico , 2 ,4 ,5- t r i-  

clo io fe n ili  co, 2 ,4 ,5 -tr im e tilfe n ilic o ,m e sit ilic o , 3 ,4 ,5 -tr i-  

m etoxifenilico, 3-cloio-4-fluo io fen ilico , 4-fluoio-o-to l i l i c o , 

o 5-flu o ro -o -to lilico , 4-fluor-m -tolilico , 2- flu o r-p - io lilico , 

5. o 3 -flu or-p -to lilico , 4-ciò io -o - to lil ic o , 5-c lo ro -o -to lilico , 

o 6-c lo io -o -to lilico , 2-c lo ro -o -to lilico , 2-brom o-p-tolilico, 

4-yo do -o -to l i l i c o , 5-yo 3o -p -t o l i l i  co, 4 , a lfa , a lfa , a l f  a-t et ra­

fano r-o -to lilico  , 4, a lfa , a lfa , a l f  a-t etrafluor-m-to l i l i c o ,

6, a lfa , a lfa , a l f  a-t et rafluo r  -m-to l i l i c o , 4-clo io -a lfa , a lfa , a l f  a- 

10. t r if lu o r -o - to lil ic o , 4-c lo io -a lfa , a lfa , a lfa -tr iflu o r-m -to lili-  

co , 6- ciò io -a lfa , a lfa , a l f  a-t rifluor-m -t o l i l i  co, 4-bromo-alf a, 

a lfa , a l f  a-t r i f  luo r-o -to l i l i  co, 4-bromo-alfa, a lfa , a l f  a -triflu or- 

m -tolilico , 6-b rom o-alfa ,a lfa ,a lfa-triflu or-m -to lilico , S-clo- 

io -6-metoxifenilico, 4-m etoxi-o-tolilico, 4-clo io - 2-nit io f  e- 

15. n ilio o , 4-cloro-3-nltrof en ilico , 2-bromo -4-nit rofen ilico,

4 -n itro-o-to lilico , 5 -n itio -o -to lilico , y 6-n itro -o -to lilico , 

2-nit ro -p-t o lilic o  y 3-n itro-p-to lilico , 4-nit no-alfa, a lfa , 

a lfa -tr iflu o  r-m -to lilico , 2-nit ro - a l f  a, a lfa , a l f  a-trlflu or-p- 

to l i l ic o , 2-metoxi-5-n itio fen ilioo , 2-metoxi-6-n ltio fen ilioo ,

20. 4-m etoxi-2-nitiofenilico, 2-amino-4-metoxi-fenilioo, 4,5-<3iclo- 

lo -o -to lilico , 2,4-<3icloio-6-nitiofenilico, 2 ,5-dicloio-4- 

n itio fe n ilico , 4 ,5-dicloro-2-nitio fen ilico , 5-n itio-2 ,4 -x ili-  

l ic o , 4-n itio -2, 5- x i l i l ic o , 6-n itro-3,4- x i l i l i c o , 4-nitro- 

a l fa ,a l fa ,a l fa - t  rifluo  r -o - to lil ic o , 2- amino-4, 5-d iclo iofen i- 

25. l ic o , 4-amino-3,5-diclo io fen ilico , 6-am ino-3,4-xililico, 4- 

cloio-2,5-dim etoxifenilioo, 5-ciò io- 2 ,4-dimetoxif en ilico ,
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5-cloro-4-nitro -o -to lìlico  ;

o -b ifen ilico , p -b ifen ilico , p-fenoxifen ilico , o-(p- 

olorofenoxi)-fenilico, p -(p-clo io fen oxi)-fen ilico , 5-cloro-2- 

(p-cloio f  enoxi ) -fen ìlico  ;

2 -p ir id ìlic o , 3 -p ir id ìlico , 4-p ir id ìlic o , 5-cloro-2- 

p ir id ìlic o , 5-bromo-2-piridìlico, 6 -flu or-3 -p irid ìlico , 2- 

o loro-3-p irid ìlico , 4-m etil-2-p irid ìlico , 5-m etil-2-piridì- 

l ic o , 6-m etil-2-p irid ìlico , 6-m etoxi-3-piridìlico, 6-etoxi- 

3 -p ir id ìlico , 6-n-butoxi-3-piridìlico o 4 ,6-dim etil-2-piri- 

d ìlic o .

Rg es, por ejemplo, un Stoino de hidrogeno o un rad icai 

m etìlico, e t ìlic o , n-p ra p il i  co, isop rop ilico , n -bu tilico , 

isob u t_ ìlico , butìlico  secundario, n-pen tilico , isopentilico 

o n-hexilico .

A es, por ejemplo, un rad ica i etilen ico , pxopilenico, 

etilen ico , trim etilenico, tetram etilénico o hexametilénico,

Los nuevos compuestos de l a  formula general I  se 

obtienen a l hacer actuar sobre un compuesto de l a  formula ge­

nerai I I
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5.

30.
en l a  que

s ig i i f io a u n  rad ical alquilico in ferior,

15.

Rg' s ig n ific a  hidrogeno, un radical a l quilico 

in ferio r o junto con R^' un rad ical t o l i l -  

metilenico, y

Rg, R ,̂ R ,̂ Rg y A tienen l a  sign ificación  arriba in ­

dicada,

un agente de condensación acido, por ejemplo triiluoru io  de 

20. boro en un disolvente inerte como benceno o ácido sulíórioo 

concentrado.

Las materias de partida de l a  fórmula general I I  

son conocidas, y preparables análogamente a la s  conocidas.

lo s  compuestos obtenidos según e l procedimiento de 

25, acuerdo con l a  invención, de l a  fórmula general I ,  Se trans­

forman, en caso deseado, a continuación y en foxma usual,



en sus. sa le s  de adición con ácidos inorgánicos y orgánicos. 

Por ejemplo, se t r a i  a una solución de un compuesto de l a  

formila general I  en un disolvente orgánico, como el meta- 

nol, e l et ano 1 o el eter, con e l ácido deseado como compo­

nente de sa l  o una solución del mismo, y l a  s a l  precipitada 

se separa. Para l a  u tilizac ió n  como medicamentos, pueden 

prepararse en lugar de la s  "bases l ib re s , sa les no tóx icas, 

es decir, sa le s con aquellos ácidos cuyos aniones son acep­

tab les farmacológicamente en la s  dosificaciones que entran 

en consideración, es decir, no ejercen acciones tóx icas. 

Además, es ventajoso cuando la s  sa le s  a u t i l iz a r  como me- 

. dicamentos son bien c r is ta liz a b le s  o no son higroscópicas 

o lo son escasamente. Para l a  formación de s a l  con el 

compuesto de l a  fórmula general I  pueden u t iliz a r se  por 

ejemplo el ácido clorhídrico, e l ácido bromhídrico, el 

ácido su lfúrico , e l ácido fosfórico , e l ácido metansulfó- 

nico, e l ácido etansulfánico, el ácido beta-hidroxi-etan- 

sulfónico, e l ácido acetico, e l ácido lác tico , e l ácido 

oxálico, e l  ácido succinico, el ácido fumárico, el ácido 

maleico, el ácido màlico, e l ácido ta rtá r ico , e l "ácido c í­

tr ic o , el ácido benzoico, el ácido s a l ic i l ic o , e l ácido 

fen ilacetico , e l ácido mandelico, y e l ácido embónico.

El ejemplo que sigue explica más detalladamente 

l a  preparación de lo s  compuestos de l a  fórmula general I .

Sin embargo, no lim ita  en modo alguno e l ámbito de l a  inven­

ción. Las temperaturas están indicadas en grados C elsius.
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E J E M P L O

9 . 9-dim etil-10-(N-m etil-anilino-etil)-acridano.

S ,4 g (0,0245 moles) de 2-isopropenil-N-(N-metil-

an ilin o-etil) -difenilemina se disuelve en 40 oc de et earato 

de triiluoruro  de boro y se t r a ta  bajo agitación oon 2 oc de 

agua, con lo que l a  temperatura reaccional asciende a 503.

Se ag ita  durante una hora y a continuación se t r a ta  en íbr- 

ma de gotas en 30 cc de agua. Luego se ag ita  todavía durante 

30 minutos y a continuación se t r a ta  con 90 cc de íe j^ a  de 

sosa concentrada. Tras enfriado la  mezcla reaccional se ex­

trae  con áter. La fase  etérica se lava hasta neutralidad con 

agua, se seca sobre sulfato sódico y se concentra. Se obtiene 

de esta  forma, 8,0 g de producto bruto crista lin o . La re c r is­

talización  en hexano produce 6, 5 g de 9,9-dimetil-10-(N-metil- 

anilino-etil)-acridano de punto de fusión, 87-883.

En forma análoga se preparan por ejemplo:

E l 30 -[ 3- (4-cloro -a lfa , a lfa , a lfa -t  rifluo  r-m-to - 

luidino)-propil2-9,9-dim etil-acridano, punto de fusión 
108-1103;

El 10-í 5 -(2 ,4- diclo ro an ilino) -^piupilj-9,9-dimetil- 

acridano, punto de fusión 77-783;

El 9 ,9-dimetil-10-^5-(p-fluoroanilino)-propilj- 

acridano, punto de fusión 68-693, clorhidrato punto de fusión 

199-2063, bajo descomposición;
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El 10-í 5 ,4-dioloro an ilino) -propil^-9,9-dim etil- 

acridano, punto de fusión 104-1069;

5.

El clorhidrato de iO-^3-íp-bromoanilino)-propilj-

9 ,9-dimetil-acridano, punto de fusión 196-200$;

El lO-[[3-t5-oloro-2-(p-clorofenoxi)-anilino^-pro- 

pil]-9,9-dim etil-acridano, punto de fusión 102-1049;

10.

El clorhidrato de lO-[[p-acetamido-anilino)-propil]¡-

9 ,9-dimetil-acridano, punto de fusión 2389;

El diclorhidrato de 10-í 3 -(6-etoxi-3-piridilam ino)- 

propilj-9,9-dim etil-acidano, punto de fusión 1549;

15-

El 9 -etil- lD -I[3 -(4 -c lon o-alfa ,a lfa ,a lfa -triflu or- 

m-toluidino) -propilj-9-m etil-acridano.

El clorhidrato de 10-(5-anilino-propil)-9,9-dim etil- 

aoridano, punto de fusión 147-150 s bajo descomposición;

20.

El clorhidrato de 9, 9-dim etil-10-[]3-(p-toluidino)- 

propilj-acridano, punto de fusión 164-1679 bajo descomposición;

El clorhidrato de 9 ,9-dim etil-10-í3-(2-piridilsm ino)- 

propil^-acridano, punto de fusión 2779 bajo descomposición;

El clorhidrato de 10- í 2-(p-cloroanilino) -propil]]-

9, 9-dimetil-acridano, punto de fusión 205-2129;

El 10-[2-(4 ,5-d icloro-2-m etilan ilin o)-etil3-9 ,9- 

dimetil-acridano, punto de fusión 156-1589;



El clorhidrato de 9,9-dim etil-10-[3-(5-cloro-2-pi- 

ridilaminol-propil^-acridano, punto de fusión 279 B;

. E l 10-{]2-(4-cloro-3,6-dim etoxi-anilino)-etil]-9,9- 

dimetil-acridano, punto de íhsión 1559;

E l 10-{[2-(o-bifenilil-am ino)-etil]-9,9-dim etil-acri- 

dano, punto de fusión 117 s;

El male ato de 9 ,9-dimetil-10-^2- fp-dimetilsmino- 

anilino ) - e t i l2-acridano, punto de fisió n  157$, descomposición;

El 10 2-(4-clo ro - 3-nit ro- an ilino)-et i l j -9,9-dimet i l -

aoridano, punto de fusión 1159;

El clorhidrato de 10-¡^2-(p-et ilamino- anilino) -e til^ -

9 .9- dimetil-acridano, punto de fusión 192-1939;

El clorhidrato de 6-oloro-10-[;2-(4—c lo ro -a lfa ,a lfa , 

a l f  a-t rifluo r-m-to lu i dino) - et i l  ] - 9 ,9-dim etil-2-metoxi-acridano, 

punto de fusión 170-1809^ descomposición;

El diclorhidrato de 10-^2-(3-amino-anilino ) -e t i l ] -

9.9- dimetil-acridano, punto de fusión 206-2089 descomposición;

El clorhidrato de l0-(2- (3 ,4- dicloro-anilino) -etil]]-

9.9- pnetametilen-acridano, punto de fusión 161-1689 descompo­

sición ;

El clorhidrato de 6-clo ro -10 2- (4-clo ro -a lfa , a l f  a,

a l f  â -t r i  fluo r-m-to lu i dino )-etil3-9,9-dim etil-2-m etil-acridano,

324894
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punto de fusión 151-1579 descomposición;

El lO-t[2-(3,4-dicloro-anilino )-etil2-9 ,9-dim etil-3- 

t  rijEluor-metil-acridano;

El 9 ,9-dim etil-iO -E3-(5-m etil-2-piridilam ino)-etil^-

acridano;

E l 10-[;2-(N -etil-3,4-dicloro-anilino )-e til¡]-9 ,9- 

dimetil-acridano;

10. 31 oxalato de 9,9-dim etil-10-[[ 3- (N-metil-anilino) -

piopilj-acridano, punto de fusión 153-154-2 bajo descomposi­

ción.

La 2-isopropenil-N -(N -m etil-anilino-etil)-dife-

nilamino u tilizado  como m aterial de partida Se prepara como
15. , ,  , .

s ig ie  a p a r t ir  del ester metílico del acido N -fenilan tran ili-

oo:

2-jsoprop en il-d if euilamino

A una solución de yoduro metilmagnesico preparada
20 .

a p a r t ir  de 19,5 g (0,80 moles) de magnesio y 116,4- g (0,82 

moles) de yoduro metílico en 250 oc de eter absoluto, se 

adicionan a gotas en el termino de 15 minutos a una tempe­

ratura reacciona! de 309, 4.5,5 g (0,20 moles) de ester me­

t í l ic o  del ácido N -fenil-antranílico disuelto en 300 cc de 
25*

benceno absoluto. A continuación se ag ita  todavía duran­

te  6 horas a una temperatura de baño de 5O-. luego l a  mezcla

324894



reacciona! se v ierte  sobre agua helada, l a  fa se  orgánica 

se separa y se lava dos veces con salmuera, se seca y se 

evapora, Se obtienen 43,1 g de un aceite rojo oscuro, que 

se d e stila  a l  alto vacio. La fracción (25,1 g) que pasa 

en l a  destilación a un punto de ebullición o 02 "  153-167s 

se cromatografía para purificación u lte r io r  en 750 g de 

Alox I I .  Las fracciones de hexano eluyen 20,6 g de 2-iso- 

propenil-difenilam inapura oomo aceite incoloro.

2-isopropenil-N-(N-m etil-anilino-etil)-difenilam ina

10,46 g (0,05 moles) de 2-isopropenil-difenilamina 

se disuelven en 90 cc de tolueno absoluto y se tr a ta  bajo n i­

trógeno con 7,2 cc (0,06 moles) de una suspensión .de amida 

sódica 8,33 molar en tolueno. A continuación se calien ta bajo 

agitación durante una hora hasta ebullición. Luego se 

adicionan a gotas 11,03 g (0,057 moles) de N-cloroetil-N- 

m etilanilina d isu elta  en 70 cc de tolueno absoluto.

Después se hierve a reflu jo  durante 15 horas. Tras 

e l  enfriado se t r a ta  bajo agitación con 50 cc de agía y 

l a  mezcla reaccional bruta se extrae con éter. La solución 

eterica se lava hasta neutralidad con agua, se seca y se 

evapora, con lo que preoipitan 2P,8 g de producto bruto en 

forma de un aceite claro, de color pardo. Este se cromato­

grafía  en 600 g de Alox I I .  Las fracciones de hexano y hexa- 

no/3D% de benceno eluyen 15 g de una 2-isopropenil-N-(N-me- 

til-an llin o -e til)-d ifen ilam in ap u ra  como aceite incoloro.
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F O T  A

Descrito e l  invento se  declaran nuevas y de propia 

invención la s  sigu ien tes reiv indicaciones, con p iio n  dan 
de la  ce llanda de patente su isa  N" 4iCO/b5 del 24 o.e marzo 

de 19b5.

í .  Procedimiento para la  preparación de nuevos 

derivados de acridano, de la  lórmula general I

10 .

15.

en la.

20. R,i sigu í l ic a  un r a d ic a l  a iq u ili  ce in fe r io r ,
s ig n ific a  un rad ica l a lq u ilico  in fe r io r  
o junto con s ig n ific a  un. r a d ic a l po lime t i  Iónico,

^  y s i  gn ifi can/inde pe m ié nt emen-ce entre s i ,  hidró- ' 
geno, átomos de halógeno hasta e l número atómico

25. 35, rad ica le s tr iflu aro m etilico s o rad ica le s I d í ­
lic o s  o aicoxi in fe r io re s .

IL. s ig n if ic a  e i  rad ica i fe n ilic o , o un rad ica i 
h ifen ilico  o ien oxifen iU co , cuyos núcleos de

R,
\

Rg

A -  n,
^ R ,

ÍD



benceno en todo caso, pueden contener cada uno a lo  simo
tre s  sustituyentes del grupo formado por átomos de haló­
gen o ,.rad icales tr iflu o ro m etilico s, grupos n itro , 
grupos amino y rad ica les a iq u ilico s , a ico x i, a lq u il-  

amino, dia3q.uile.mino y aleanoilamino in fe r io re s, o 
s ig n if ic a  un rad ica l p ír id íl ic o  eventualmente su s t i­
tuido mediante átomos de halógeno, rad ica les a lcu i-  

lic o s  o aicoxi in ferio re s,
R̂  signii'i_ca. hidrógeno o -un rad ica l a lq u ilico  in fer io r ,

y
A s ig n if ic a  un r a d u a r  aiquilánico con 2-6 átomos de 

earbeno,
y sus sa le s  de adición don ácidos inorgánicos y orgánicos,

caracterisudo porque sobre un. compuesto de la  íhrmula general
I I  R '

)2

en la  que
R^' sign ifLca un rad ica l a lq u ilico  in fe r io r ,

sigu í r ic a  nidi-ógeno, un ra d ic a i a lq u ilico  in ­

fe r io r  c s ig n ific a  junto con R^' un rad ica l po­
lirne t i  lèni co, y

R^, Rg y Á tienen la  sign ificac ión  arriba
indicada,
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se hace actuar un agente de condensación ácido, y en caso de­
seado e l  compuesto obtenido de l a  fórmula general I  se tran s­
forma por un ácido inorgánico u orgánico en. una s a i  de a c i­
clón.

¡procedimiento para ia  preparación de miedos 
derivados de acrioano.

según se describe y reiv in d ica en la  presente memoria 
descriptiva que consta de 16 páginas ío lia a a s  y e sc r ita s  
máquma por una so la  de sus caras.

Madriu, a 23 de marso de 1^66.

AS e-t

p. a . JASME tSERN

firmada
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