
PATENTE DE INVENCION

Le A IO 047-Sp.

"Procedimiento para l a  p reparaci6n de fta lim idas 

N -su b stitu id as" .

FARBENFABRIEEN BAYER AIÍTIENCESELLSCHAFT, 

entidad alemana, residen te  en 

Leverkusen-Bayerwerk, Alemania.

La presente invención se r e f ie re  a 

nuevas fta lim id as N -substitu idas que tienen  pro­

piedades fungicidas, a s i  como a un procedimiento 

para su preparación.

5. Ya es conocido u t i l i z a r  fta lim id as

Mod. tu
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N -substitu idas como substancias ac tiv as  fung icidas.

En l a  p rá c tic a , particularm ente l a  N -tric lo ro m e til-  

t io f ta lim id a  adquirió  una im portancia considerable 

como substancia  ac tiv a  para combatir hongos f ito p a -  

5 . tógenos.

Se ha encontrado que la s  nuevas fta lim id as  

N -substitu ídas de fórmula

10

15

(I)

en l a  cual R rep resen ta  un miembro del grupo con­

s is te n te  en re s to s  de hidrocarburos arom áticos, 

c ic lo a l ifá t ic o s  y a l i f á t ic o s  y re s to s  de h idrocar­

buros arom áticos, c ic lo a l if á t ic o s  y a l i f á t ic o s  subs­

titu id o s  por a lo  menos un miembro del grupo consis­

ten te  en halógeno, a lcoxi de bajo peso m olecular, 

a lq u ilo  de bajo peso m olecular, alquilm ercapto de 

bajo peso molecular e h id ro x i, muestran fu e rte s  

propiedades fung ítóx icas.

Además, se ha encontrado que se ob tie­

nen la s  nuevas f ta lim id as  de fórmula ( I ) ,  s i  N-halo- 

genm etil-fta lim idas de fórmula
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( I I )

en la  cual Hal rep resen ta  un átomo de halógeno, se 

hacen reaccionar con mercapto-compuestos de l a  fó r­

mula general

X-S-R ( I I I )

en l a  cual R tiene e l  sign ificado  a rrib a  indicado 

y X rep resen ta  un miembro de l grupo consisten te  en 

hidrógeno y un equivalente de un m etal, eventualmente 

en presencia de un agente ligado r de ácidos y even­

tualmente en presencia de un d iso lven te .

Sorprendentemente, la s  fta lim idas sus­

cep tib le s  de ser obtenidas según e l  invento muestran 

un efecto fungicida considerablemente mayor que aquél 

que la s  fta lim id as N -substitu idas químicamente afines 

de acción fungicida que se conocen en la  técn ica  ac­

hual .

Hl desarro llo  de la  reacción puede repre­

sen tarse  por e l sigu ien te  esquema de fórmulas:
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(IV)

Las fta lim id as  u til iz a d a s  como substancias 

de p a rtid a  están  carac terizadas terminantemente por 

l a  fórmula a rr ib a  c itad a  ( I I ) ,  representando Hal 

preferiblem ente bromo y c lo ro .

5 . Los mercapto-compuestos requeridos para

la  reacción están  caracterizados terminantemente 

por l a  fórmula a rr ib a  indicada ( I I I ) .  En e s ta  fó r­

mula, R rep resen ta  preferiblem ente fén ico , c ic lo -  

a lq u ilo  con 5 a 8, preferiblem ente 5 a 6 átomos de 

a n illo  y c ic loalquen ilo  con 5 a 8, preferiblem ente 

5 a 6 átomos de a n il lo , a s i  como a lqu ilo  con 1  a 4 

y a lquenilo  con 2 a 4 átomos de carbono.

Estos re s to s  preferiblem ente están  su b s ti­

tu idos una o v arias  veces por miembros del ¿;rupo 

.5 . . .a s i s te n te  en e l . r o ,  bromo y a lcox i, . I q n i lo ,  . 1 -

quilmeroapto cada uno con 1  a 3 átomos de carbono, 

e h id rox i.

Las substancias de p a rtid a  necesarias ya

son conocidas de l a  l i t e r a tu r a
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¡Lo s

dos no solamente en su forma l ib re ,  sino también 

en forma de sus sa le s . Esencialmente entran en consi­

deración la s  sa les a lc a lin a s , ta le s  como la s  sa les 

de sodio y 3e potasio . En caso dado, la s  sa les  pue­

den formarse en l a  propia mezcla de reacción.

Como diluyontes entran  en consideración to­

dos lo s d iso lven tes orgánicos in e r te s , p a r tic u la r­

mente ta le s  que tienen  un elevado momento d ip o la r. 

Como ejemplos sean mencionados: 

a c e to n itr i lo , dimetilformamida y dioxano.

Si se aplican lo s mercapto-compuestos l ib re s ,  

es conveniente agregar un agente neu tra lizador de 

ácidos. Para e llo  en tran  en consideración lo s neu tra- 

lisad o re s  de ácidos usuales, ta le s  como carbonates 

a lc a lin o s , por ejemplo carbonato de potasio  y carbo­

nato de sodio, y aminas te rc ia r ia s ,p o r  ejemplo t r i -  

e tilam ina  y p ir id in a .

También es posible tra b a ja r  en un medio an­

hidro y agregar alcoholatos a lc a lin o s , p a rtic u la r ­

mente m etila to  de sodio y e t i la to  de sodio.

Las temperaturas de reacción pueden v a ria r  

dentro de un margen amplio. Por lo  general, se t ra ­

baja  en tre  OS y 8020. preferiblem ente en tre  IOS y 

6030.

En l a  rea lizac ió n  de l a  reacción , se a p li­

can cantidades aproximadamente equimolares de la s  

substancias de p a rtid a  y eventualmente del agente 

neu tra lizado r de ácidos. La mezcla de reacción pue­

de e labo rarse , por ejemplo dg ta l  manera que se la

341052
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v ie r te  en agua, que se lava e l  producto áe reacción 

con un d iso lvente orgánico y que evapora en o l vacío 

la  solución obtenida.

Las substancias ac tiv a s  según e l  invento 

muestran una fu e rte  acción fungitóx ica  y son p a r t i ­

cularmente apropiadas para combatir hongos fito p a tó g e- 

nos, particularm ente de ta le s  hongos que provocan en­

fermedades verdaderas de mildeu.

Sorprendentemente, la s  fta lim id as tienen  una 

fito to x ic id a d  y toxicidad para mamíferos sumamente ba­

ja .  Asi por ejemplo es posible  a p lica r un m últip lo  

de l a  cantidad de substancia  ac tiv a  necesaria  para 

combatir hongos fitopatógenos, a la s  hojas de la s  

p lan tas , a s í  como también a la s  f lo re s  de la s  mismas, 

s in  que se produzca ningún daño a la s  p lan tas .

Las f ta lim id as son e ficaces particularm ente 

contra verdaderos hongos de mildeu. Asi son apropia­

das por ejemplo para combatir e l  mildeu de la s  manza­

nas (Podosphaera L eucotricha), e l  mildeu de rosas 

(Sphaerotheca pannosa) y e l  mildeu de pepinos (Erysiphe 

cichoracearum).

Las substancias ac tiv a s  según e l  invento

pueden se r elaboradas en la s  formulaciones usuales, 

ta le s  como soluciones, emulsiones, suspensiones, pol­

vos, pastas-y  granulados. E stas formulaciones son 

preparadas en forma conocida, por ejemplo por mezcla 

de la s  substancias ac tiv as  con d iluyen tes, ta le s  como, 

d iso lven tes líq u id o s , y/o substancias só lid as de ve­

h ícu lo , eventualmente con l a  ap licación  de medios de 

su p erfic ie  ac tiv a , ta le s  como, emulsivos y/o agentes
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d ispersan tos. án e l  caso Je emplearse agua como 

d iluyen te , pueden ap licarse  también por ejemplo d i­

solventes orgánicos cono d iso lven tes a u x ilia re s , 

lomo d iso lven tes líqu idos en tran  en consideración 

esencialm ente: hidrocarburos aromáticos, ta le s  como 

xileno y benceno; hidrocarburos aromáticos clorados 

ta le s  como ciorobencenos; parafinas, ta le s  como fra c ­

ciones de petró leo ; alcoholes, ta le s  cono metanol y 

butanol; d iso lventes inertem ente po lares, ta le s  como 

dimetilformamida y d im etil sulfóxido, a s i  como agua; 

como substancias só lidas de vehículo; polvos minera­

le s  n a tu ra le s , ta le s  como cao lines, a r c i l l a s ,  ta lco  y 

c re ta  y polvos m inerales s in té t ic o s , ta le s  como áci­

do s i l íc ic o  altamente disperso y s i l ic a to s ;  como 

emulsivos no ionógenos y aniónicos, ta le s  como é s te -  

re s  de p o lio x ie tilen o  y ácidos grasos, ¿ te re s  de p o li-  

ox ietileno  y alcoholes grasos, por ejemplo é te re s  

a lq u i la r i lp o l ig lic ó lic o s , sulfonatos a lq u ilic o s  y 

a r i l ic o s ;  cono agentes d ispersan tes: por ejemplo 

lig n in a , l e j í a s  de desecho de s u lf i to  y m etilce lu lo ­

sa .

Las substancias ac tiv as  segán e l  invento 

pueden e s ta r  presentes en la s  formulaciones en mez­

c la  con o tras substancias ac tiv as fungicidas que 

muestran por ejemplo un efecto  particularm ente bueno 

sobre hongos no de mildeu, a s í  como en mezcla con 

acario idas e in se c tic id a s .

Por lo  general, la s  formulaciones contienen 

en tre  un u , l^  y un 95^ por peso de substancia a c t i ­

va, preferiblem ente entre  un 0 , 5% y un 90% por'peso.30



5.

10.

15-

20.

25.

30.

Las substancias ac tiv as  pueden ser ap lica­

das como ta le s ,  en forma de sus formulaciones o 

de la s  formas de ap licación  preparadas de la s  mis­

mas, ta le s  como soluciones, emulsiones;, suspensio­

nes, polvos, pastas y granulados en condición l i s t a  

para e l  uso. La ap licación  es efectuada en forma 

usual, por pulverización , rociado, espolvoreo o 

riego .

Las concentraciones de ap licación  pueden 

v a ria r  dentro de lím ite s  amplios, según l a  f i n a l i ­

dad de la  ap licación . Por lo  general, e s tán  en tre  un 

0 , 0005% y un 5 , 0% por peso, preferiblem ente en tre  

un 0 ,001% y 1 % por peso.

Ejemplo A -

Ensayo con Podosphaera (mildeu de la s  manzanas/pro- 

te c t iv o ) .

D isolvente: 4,7 partes por peso de acetona

emulsivo: 0,3 partes por peso de é te r  a lq u i la r i lp o l i -
g lic ó lic o .

agua: 95 partes por peso.

Se mésela l a  cantidad de substancia a c t i ­

va necesaria  para la  concentración deseada Je la  

substancia  ac tiv a  en e l  líq u id o  de rociada, con l a  

cantidad indicada del d iso lvente y se diluye e l  concen­

trado con l a  cantidad indicada de agua que contiene e l  

ad itivo  mencionado.

El líquido de rociada es rociado sobre arbo­

l i t o s  de manzana que se encuentran en un estado de 

d esarro llo  con 4 a 6 ho jas , hasta  l a  condición en 

que e l  líquido  gotea de la s  ho jas. Las p lan tas perma-
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necen en un invernáculo durante 24 horas a 202C y 

a una huinedad re la t iv a  del a ire  de un 70%. Subsi­

guientemente, los a rb o lito s  son inoculados por espol­

voreo con conidias del hongo provocador del mildeu de 

la s  manzanas (Podosphaera leuoo tricha  Salm.) y coloca­

dos en un invernáculo de una temperatura de 21-2320 

y de una humedad re la t iv a  del a ire  de aproximadamente

un 70%.

Al cabo de 10 d ías de la  inoculación se de te r­

mina e l ataque de lo s a rb o lito s  en % de la s  p lantas 

te s tig o s  no tra tad o s , pero tambián inoculados.

0% s ig n if ic a  ningún ataque, 100% s ig n if ic a  

que e l  ataque es exactamente tan  grande que en la s  plan­

ta s  de te s tig o .

la s  substancias a c tiv a s , sus concentraciones

y los resu ltados se encuentran en l a  sigu ien te  tab la



Ensayo con Podosphaera /  p ro tectivo

ataque en % del ataque de l a  plan-
Substancia ac tiv a  ta  te s tig o  no tra tad a  a ana concen­

trac ió n  de substancia ac tiv a  en 
% de ''

..................,___________ i .- ........... ............................ ........................... ......... ....0,05..-____

N-SOOl- 76 100

(conocido)

- / /  A - O i 0

Ol

7/ ^ -01 83

7 \' -CH. 7
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ï  A D L A ( con t  inuaci on ) 

Ensayo con Podosphaera /  prote e t ivo

Substancia ac tiv a

ataque en % del ataque de l a  
p lan ta  te s tig o  no tra ta d a  a una 
concentración de substancia 
ac tiv a  en % de
___0^1________________0 ,0 5 ____

Remolo B -  

Ensayo con Erysiphe.

D isolvente: 4)7 partes por peso de acetona 

emulsivo: 0,3  partes por peso de ó te r a lq n i la r i l -

5 . p o lig licó lico

agua: 95 partes por peso

Se mezcla l a  cantidad de substancia ac tiv a  

necesaria  para la  concentración deseada de l a  subs­

tanc ia  ac tiv a  en e l  liqu ido  de rociada) con l a  can-
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tidad indicada del d iso lvente y se diluye e l  concen­

trado con la  cantidad indicada de agua que contiene 

e l  ad itivo  mencionado.

El líquido  de rociada es rociado sobre plan­

ta s  jóvenes de pepino (tipo  D elikatess) con aproxi­

madamente t r e s  hojas hasta  e l  estado mojado de goteo. 

Para e l  secado la s  p lan tas de pepino permanecen en e l  

invernadero. Entonces para l a  inoculación, sobre la s  

mismas se espolvorean la s  conidias de l hongo Erysiphe 

polyphaga. Subsiguientemente, la s  p lan tas son colo­

cadas en un invernadero de 23- 24-C y de una humedad 

r e la t iv a  del a ire  de aproximadamente un 75%.

Al cabo de 12 d ía s , se determina e l  ataque 

de la s  p lan tas  de pepino en porcientos de la s  plan­

ta s  te s tig o s  no tra ta d a s , pero también inoculadas,

0% s ig n if ic a  ningún ataque, 100% s ig n if ic a  que e l  

ataque es extremadamente tan  grande que en la s  plan­

ta s  te s tig o s .

Las substancias a c tiv a s , sus concentraciones 

y lo s  resu ltados se encuentran en l a  sigu ien te  tab la :
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- T A B L A

Ensayo con Erysiphe.

ataque en 
ta  te s tig o

Substancia ac tiv a  centraoion

R

- A  A -

^ del ataque de la  plan­
no tra tad o , a una con­
de substancia ac tiva  

en % de
0,1

100

37

23

30
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240 g ( l  mol) de N-bromometilftalimida 

(P .f . = 14930) se disuelven en 600 cm3 de aceto- 

n i t r i l o .  Se agrega a la  solución a 2030 bajo agi­

tac ión  una mezcla de 145 g de p -c lo ro fe n iltio fe n o l,

1  mol de una solución de m etila to  de sodio y 200 

cmj de a c e to n itr i lo .  Se a g ita  durante 2 horas a  la  

tem peratura ambiente y entonces se introduce e l  produc­

to de reacción en 1000 cm3 de agua. El ace ite  que se 

ha separado, es recogido en 600 cm3 de benzol. La 

solución bencénica se lava con agua y subsiguiente­

mente secada sobre su lfa to  de sodio. Con l a  elim ina­

ción del benzol por d e s tila c ió n  se obtienen 280 g 

de t io é te r  f ta lil-N -m e til-p -c lo ro fe n ílic o  del P .f .

= 1023C. Rendimiento: un 92% de l a  te o r ía .

Ejemplo 2 -

00
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72 g de o -c lo ro tio feno l se disuelven en 

300 cm3 de a c e to n itr i lo . A l a  solución se agrega 

l /2  mol de m etila to  de sodio. Ahora bajo ag itac ión  

a 25SC se agregan 120 g (0,5  moles) de N-bromometil'- 

f ta lim iu a . Se a g ita  durante 2 horas y se elabora en­

tonces segán se ha descrito  en e l  Ejemplo 1 . Asi 

se obtienen 129 g de t io é te r  f ta lil-N -m e til-o -  

c lo ro fe n ilico . Rendimiento:un 85% de la  te o r ía .

El nuevo t io á te r  funde a IO4SC.

Ejemplo 3 -

90 g (0,5 moles) de 3 , 4-á ic lo ro tio í'en o l se 

disuelven en 300 cm3 de a c e to n itr i lo . Se agrega l /2  

mol de una solución de m etiia to  de sodio. Ahora ca­

jo ag itac ión  se agregan 120 g (0,5 moles) de N-bromo- 

m e tilf ta lim id a . Se a g ita  durante 3 horas y entonces 

se elabora como se ha d escrito  en e l  Ejemplo 1. Asi 

se obtienen 92 g de t io ó te r  ftalil-R-Dio.til-3)4** 

d iclo rom etílico  del P .f .  = 127^0. Rendimiento: nn 

54% de la  te o r ía .

Ejemplo 4 -
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72 g (0,5 moles) de 3-c lo ro tio fe n o l se d i­

suelven en 400 cm3 de a c e to n i t r i lo .  A l a  solución se 

agrega l /2 mol de una solución de m etila to  de sodio.

Al producto de reacción se agregan bajo ag itac ión  

5 . 120 g de N-brom om etilftalimida. Se a g ita  todavía duran­

te  2 horas y entonces se e labora  como se ha d escrito  

en e l  Ejemplo 1 . Asi se obtienen 142 g de t io é te r  

f ta lil-N -m e til-3 -c lo ro fe n ilic o  del P . f . = $8^0. Ren­

dimiento: un 93% de l a  te o r ía .

10. Ejemplo 5 -

62 g (0,5 moles) de p -tio c re so l se d isu e l­

ven en 300 cm3 de a c e to n itr i lo .  Se agregan 0,5 mo­

le s  de una solución de m etila to  de sodio. Subsiguien­

temente, bajo ag itac ión  a 25^0 se agregan 125 g
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(0,5 moles) de K-bromometilftalimida. Se signe agi­

tando durante 2 horas y entonces se elabora como se 

ha d escrito  en e l  Ejemplo 1 . Se obtienen a s i  130 g 

de t io é te r  f ta l i l -K -m e ti l -4-m e tilfe n ilic o  del P*f. = 

96SC.

Rendimiento: un 92/j de la  te o r ía .

Ejemplo 6 -

58 g (0,5 moles) de ciclohexilm ercaptano se 

disuelven en 300 cm3 de a c e to n itr i lo . Se agregan 

0,5 moles de ana solución de m etila to  de sodio y en­

tonces bajo ag itac ión  a 2020 ge agregan 120 g (0,5 

moles) de n-brom om etilftalim ida. Se signe agitando 

durante 3 horas y entonces se elabora en l a  forma 

usual. Asi se obtienen 10? g de tio ó te r  f ta l i l -N -  

m etilc ic lo h ex llico  del P .f .  = 6820. Rendimiento: 

un 73% de la  te o r ía .

Ejemplo 7 -

00
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85 g (0,5 moles) de etilm ercáptido  de sodio

se disuelven en 600 cm3 de a c e to n itr i lo .  Bajo ag ita ­

ción a 20SC se agregan 120 g (0,5 moles) de N-bromo-

m etilf ta lim id a . Se sigue agitando durante 2 horas y 

entonces se elabora e l  producto de reacción como se

ha d escrito  en e l  Ejemplo 1 . Así se obtienen 90 g 

de é te r  f ta lil- lí-m e  t i l  t ic e  t i l i c o  del P . f .  = 82SC. 

Rendimiento: un 82% de l a  te o r ía .

Ejemplo 8 -

39 g (0,5 moles) de oxetilmercaptano se d i­

suelven en 0,5 moles de una solución de m etila to  de 

sodio. A l a  solución se agregan 300 cm3 de acetoni­

t r i l o .  Entonces bajo ag itac ión  a 20SC se introducen 

120 g- de I.-brom onetilftalim ida. Se sie,ue agitando 

durante 3 horas a la  tem peratura ambiente y entonces 

se elabora como en e l  Ejemplo 1 . Asi se obtienen 

98 g de t io é te r  f ta lil-N -m e til-2 -h id ro x ie t i l i c o  del 

P .f .  = 7330. Rendimiento: un 83% de la  te o r ía . 

Ejemplo 9 -

CO
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78 g (0,5 Moles) de p-metiimeH^aptotiofenol 

se disuelven en 300 cm3 de a c e to n itr i lo . Se agregan

0,5 moles de una solución de m etila to  de sodio. Sub­

siguientemente bajo ag itac ión  a 30SC se introducen 

120 g de N-bromometilftal imida. Se a g ita  durante 2 

horas y entonces se elabora en la  forma usual. Asi 

se obtienen 135 g de t io á te r  f ta l i l -N -m e ti l -4-m e til-

m eroaptofenilico ciei P .f .  = 144RC. Rendimiento: un 

86/'<! de la  te o r ía .

N O T A

D escrita  suficientem ente la  na tu ra leza  del 

invento, a s í  como l a  manera de re a liz a r lo  en l a  prác­

t ic a ,  debe hacerse constar que la s  disposiciones an­

teriorm ente indicadas son suscep tib les de modifica­

ciones de d e ta lle  en cuantono a lte re n  su p rincip io  

fundamental. También se hace constar que e l  invento 

corresponde a una Solicitud  de Patente presentada en 

Alemania nS F 49 345 YId/l2p de 31 de mayo de 1.966

acogiéndose, por lo  tan to , a los beneficios que con­

ceden lo s  Convenios In ternacionales en v igor, siendo 

lo  que constituye l a  esencia del re fe rid o  invento y 

por lo que se s o l ic i ta  Patente de Invención por 20

en I^spaL^a: ^̂. 2 ^ . I i ¡ ^i ^IC í l A *  1 ^̂ i.CIOi.1*

DA FTALILIDAS ^-SUBSTITUIDAS"; caracterizándose por

lo  sigu ien te:
1^ -  Procedimiento para l a  preparación de 

fta lim id as N -substitu idas, caracterizado porque 

N -halogenm etil-ftalim idas de fórmula
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en l a  cual Hal rep resen ta  un átomo de halógeno, se 

hacen reaccionar con mercapto-compuestos de l a  fó r­

mula general

m-:-s- (1 1 1 )

en l a  cual R rep resen ta  un re s to  de hidrocarburo 

aromático, c ic lo a lifá tic o  o a l i í a t i c o , eventualmente 

substitu ido  por halógeno, a lcox i de bajo peso mole­

cu la r, a lqu ilo  de bajo peso m olecular, alquilm ercapto 

de bajo peso molecular y/o h id ro x i, y X rep resen ta  

hidrógeno o un equivalente de umtietal,eventualmente 

en presencia de un agente neu tra lizad o r de ácido y 

eventualme^r^ en presencia de un d iso lven te .

2&\- Árocedimientp/Daióa la  preparación de 

f  t a l  imidas N-aubetituidas^/Tmal y como queda subs-

tancialm ente\descj?ito en

E sta U x o ria  coaWta de
\

ta s  a máquina por

presente Hemoria.

'FARR&MuiK¡g

e in te  hojas e sc rie

^adrid ,

J. 60MEZ A¿E50 Y MODEI
p. p. Firmado: F. Mornándu
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