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La presente invención se re fiere  a un deri­

vado de pteridina, a su síntesis química y a formulacio­

nes farmacóuticas qué lo contienen.

Se ha encontrado que e l compuesto 2-amino-4- 

-h i droxi-6-hi dróximetil-7,7-dimeti1-7,8-dihidropteridina- 

( fórmula 1 en las  hojas de representación de fórmulas que 

se adjuntan), o formas tautómeras del mismo, y sales farma 

cóuticamente aceptables del mismo, son ú tiles como bacte- 

riostáticos. B1 compuesto arriba  mencionado, o formas tautó 

meras del mismo, y las sales farmacóuticamente aceptables 

del mismo, tienen un valor particular en productos anti-mi 

crobianos efectivos contra los siguientes organismos: 

Cl.nerfringens y Derm. dermatonomous.

E l compuesto, 2-amino-4--hidroxi-6-hidroxime- 

til-7 ,7 -dim etil-7 ,8 -dih idropterid ina, o formas tautómeras 

del mismo, y las' sales del mismo, son titiles en solución 

para e s te r iliz a r  instrumentos módicos.

El compuesto I  puede u tiliza rse , así pues, 

como bacteriostático en una concentración comprendida en­

tre 90 y 160 mg/ml de la  solución en la  que es capaz de 

reproducirse e l  organismo en ausencia del compuesto.

Si se u t iliz a  una sa l del compuesto I ,  di­

cha sa l debe ser una sa l de un ácido o á lc a li farmacóutica 

mente aceptable, ta l como e l ácido clorhídrico, ácido sul­

fúrico, ácido tartárico, ácido maleico, amoníaco, hldró- 

xido sódico e hidróxido de tetrametilamonio.

E l compuesto I  puede prepararse por la  ruta  

sintótica que se muestra en e l diagrama de circulación de 

las hojas de representación de fórmulas que se adjuntan a l 

f in a l de esta memoria.

Se supone que se-forma e l compuesto intermedio
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19%
X; la conversión del compuesto IX en el compuesto I se rea 
lisa de la forma más ventajosa en la práctica efectuando 
una ciclación reductora del primero. Esto puede llevarse 
a cabo mediante agentes reductores capaces de reducir el
grupo nitro sin atacar otros partos do la molócula; por 
ejemplo, puede llevarse a cabo fácilmente por medio de di-! 
jtionito sódico o por hidrogenación catalítica utilizando ! 
¡catalizadores tales como paladio, carbón vegetal, platino^t
!o níquel Raney. *; * '

. . iEl compuesto IX so prepara convenientemente,.U su 
ves, haciendo reaccionar la correspondiente 3-hidroxiace-boi 
jnil-semicarbazona VIII con un ácido. Se prefiere particular­
mente el empleo do un ácido moderadamente fuerte. El ácido i***  ̂  ̂̂ ;
puede ser, por ejemplo, un ácido orgánico tal como los^áci 
los trifluoroacótico o boncenosulfónioo, o un ácido minora 
especialmente un ácido mineral diluido, tal como los áci­
dos clorhídrico o sulfúrico. ,

i
La preparación de la 3*"b.idroxiacetonil-semicarba[ 

ona VIII se consigue fácilmente haciendo reaccionar la i
3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona semicarbazona o una ¡ 
sal do la misma con una 2-amino-4-halógeno-6-hidroxi-5-ni ¡ 
tropirimidina. Preferiblemente, la 4-halógeno-pirimidina es 
2-amino-4-cloro-6-hidroxi-5-nitropirimidina, y la sal do 
semicarbazona el clorhidrato (VII). La reacción se lleva a 
cabo deseablemente en presencia de un agente de fijación 
de ácido, por ejemplo, carbonato sódico o una amina tercia 
ria tal como trietilamina. .

La 3-a.mino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona semicar­
bazona o sal de la misma puede prepararse haciendo reaccio­
nar 3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona o una sal do la

14 . 2.1970
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misma, por ejemplo, el clorhidrato VI, con scmi-carbasida! 
o una sal de la misma. La reacción se efectúa conveniente-j-
mente en presencia de un tampón tal como acetato o cario-¡

, !nato sodrco. j
La reacción de la 1-hidroxi-3-mctil-3-ftalimid^ ¡ 

hutan-2-ona V con un ácido, preferiblemente un ácido fuer-* 
te, produce la 3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona o unaj 
sal de la amina. El ácido puede ser, por ejemplo, ácido*' ! 
clorhídrico, bromhídrico o.sulfúrico. * j

La l-hidroxi-3-metil-3-ftalimidobutan-2-ona V- ' 

puede prepararse, a su vez, haciendo reaccionar l-diaso-3*' 
ftalimidobutan-2-ona IV con un ácido mineral. Lo más desea- 
ble es que el ácido sea un ácido mineral diluido-, y el áci­
do sulfúrico es un ejemplo particularmente conveniente. ;

La l-diazo-butan-2-ona IV puede prepararse por - ¡
t

reacción de diazometano con un compuesto de acilo N-ftalil- 
2-amino-isobutírioo, preferiblemente el cloruro del ácido] 
isobutírico III. Es sumamente ventajoso emplear en exceso j 
el diazometano, normalmente en una cantidad al menos doblcj 
de la cantidad estequiomátrica, a fin de combinarse con ; 
el ácido formado como sub-próducto de la reacción. !

Por consiguiente, de acuerdo con la presente in-¡ 
vención, se proporcionan, en diversos aspectos:

(i) El compuesto 2-amino-4-hidroxi-6-hidroximeti3j- 
7 ,7-dimetil-7 ,8-dihidropteridina (I), formas tautómeras ¡ 
del mismo, y sales del mismo: i

(ii) Como nuevos compuestos de valor como pro- !
-

duotos químicos intermedios: ¡
' (a) l-diazo-3-metil-3-ftalimidobutan-2-ona (IV);;

(b) l-hidroxi-3-metil-3-ftalimidobutan-2-ona (V);

¿75933
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(c) 3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona (VI) 
y sales de la misma; '

(d) 3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona semicar- 
basona (VII) y sales de la misma;

(e) 2-amino-4-(1', 1 '-dimetil-3'-hidroxiace t onil 
amino-6-hidroxi-5-nitropirimidina semicarbasona (VIII); y

(f) 2-amino-4-(l',1 '-dimetil-3 '-hidroxiacetcníl) 
amino-6-hidroxi-5**nitropirimidina (IX);

(iii) Los métodos descritos en esta Memoria pa­
ra preparar los compuestos indicados en (i) y (ii); y* ,

¡
(iv) Los compuestos indicados en (i) y (ii), .* j

siempre que todos y cada uno de ellos se preparen por un, j 
método como el que se describe en esta Memoria. - ... i

Todavía en otro aspecto, la invención proporcioi 
na formulaciones farmacéuticas que comprenden el conpues-j 
to (I), o formas taut órne ras del mismo, o sales farmacéu.tir- 
canente aceptables del mismo, en asociación con un vehícu4 

-lo farmacéuticamente aceptable. La sustancia se puede pre-j- 
sentar ventajosamente en formas de dosificación unitaria 
individuales, tales como tabletas, cápsulas, sellos o am­
pollas, cada tina de las cuales contiene una cantidad pre­
determinada del compuesto. Puede presentarse también en 
forma de polvo o granulos, como solución o suspensión en 
un líquido acuoso o no acuoso que puede emulsionarse, o 
como ungüento. Para uso párenteral, las formulaciones han 
de ser estériles y se presentan en recipientes hermética­
mente cerrados. Las formulaciones de esta invención se 
pueden preparar por cualquiera de los métodos de la farma­
cia, y pueden incluir uno o más de los siguientes ingre­
dientes accesorios: diluyentes, solutos, tampones, materidu

- 5. -
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aromatizantes, aglutinantes, dispersantes, tenso-activas, 
espesantes, lubricantes y de recubrimiento, agentes de 
conservación, antioxidantes, y bases para ungüentos, así 
como cualquier otro excipiente aceptable.

Los siguientes Ejemplos ilustran la invención.
- Las temperaturas se expresan en grados contí- ! 

grados. i
Ejemplo 1 - Síntesis de I
(a) Acido N-ftalil-2-aminoísobutírico (II) - Una mezcla i
de anhídrido itálico (80 g) y ácido 2-aminoisobutírico ,¡ . , -
(40 g) se fundió a 180-185s. Se mantuvo la temperatura a j 
1802 durante 20 minutos y el fundido se dejó enfriar duran­
te toda una noche. Se disolvió después en bicarbonato sódi­
co yal 10% (aprox. 1 litro), se filtró y se acidificó con !

. i
acido clorhídrico concentrado. Se enfrió la mezcla y se'iil- 
tro el sólido blanco cristalino, se lavó con agua y se. se-j
co($osc),p.f. 153-154S. ¡%
(b) Cloruro del ácido N-ftalil-2-aminoisobutírico (III) - 
Se trató el ácido N-ftalil-2-aminoisobutírico (75 g) con 
cloruro de tionilo (200 mi) a reflujo durante 1 hora. Se j 
evaporó el cloruro de tionilo en el vacío, efectuándose sa-¡ 
suidamente tres evaporaciones con éter para eliminar las 
trazas residuales. El residuo se recristalizó a partir de 
éter de petróleo (60-802), obteniéndose un sólido cristali­
no incoloro, p.f. 79a.

(o) l-Diazo-3-metil-3-ftalimidobutan-2-ona (IV)- Se preparó 
una solución etérea de diazometano exenta de alcohol aña­
diendo "Diazald" (136 g) disuelto en éter (950 mi) gota a 
gota a un matraz que contenía una solución de hidróxido
potásico (40,9 g) en agua (70 mi), etil digol (240 mi), y ¡

)i

375933 ¡
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éter (70 mi), calentado en un bailo de agua a 65-702. Se 
destilé y rccogié ol diazometano formado in situ. Se ana­
dié lentamente a este una solucién de cloruro del ácido 
N-ftalil-2-aminoisobutírico (51,lg) en éter (700 mi), con 
agitacién. Se dejé en reposo la nüzcla durante una noche ¡
a la temperatura ambiente. Se evaporé el éter en el vaaío.j 
para dar un sélido cristalino de color amaillo claro. 53s-¡

-j, ̂ !
te producto era suficientemente puro para poder ser util*L-j- 
zado en la reaooién siguiente. - j
(d) l-Hidroxi-3-metil-3-ftalimidobutan-2-ona (V ) - Laldla4 
zocetona (50 g) preparada arriba se suspensié en ácido-suí- 
fárico 0,5 r (500 mi) y se calenté a 802 para iniciar,la ! 
hidrélisis. Una ves que hubo cesado totalmente la efci;yes-j 

concia, so vertié la mezcla en agua helada (l litro) para! 
producir la hidroximetil cetona en forma de sélido impuro. 
Se filtré éste, se lavé con un poco de agua (50 mi) y se 
recristalizé a partir de etanol acuoso (carbón vegetal) pa­
ra dar un sélido cristalino amarillo claro, p.f. 1182 (e) 
Clorhidrato de 3-amino-l-hidroxi-3-metilbutan-2-ona (VI) - 
La ftalimido-cetona anterior (30 g) se traté con ácido clojr 
hidrico 6 N (400 rnl) a reflujo durante 2,5 horas. Se enfrié 
la solucién y se separé por filtracién el ácido ftálico 
(19 g) que cristalizé. El filtrado se evaporé a sequedad 
en el vacio, y se aiíadié''etanol (50 mi), seguido por éter 
(250 mi), para precipitar la aminocetona en forma de clor 
hidrato. El producto .e vonvirtié en la semicarbazona, p.f 
2082, como sigue:
(f) Se disolvié clorhidrato de semicarbazida (1 equiv.) en 
la cantidad mínima de agua y se anadié bicarbonato sédico 
(1 equiv.) con agitacién hasta que cesé totalmente la efer-

375953
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vescencia. Se añadió poco a poco el clorhidrato de amino- * 
cotona (1 equiv.) con agitación y se calentó la mésela en 
el baño de vapor durante 30 minutos. El clorhidrato de am: 
nocetona-semicarbasona (VII) se separó en forma de una ma* 
sa incolora cristalina al enfriar, y se filtró, lavándolo! 
a continuación con alcohol y óter p.f. 208 s. El compucstoj 
preparado de este modo era lo suficientemente puro para , j 
la reacción subsiguiente.
(g) 2-Amino-4-(l ̂ 1 '-dimctil-3 '-hidroxiacetonil)amino-6-? *' j

s- 'i
10 hldroxi-5-nitro-pirimidina (IX) - B1 clorhidrato de antinó-j-

cetona-semicarbazona (VII) (6,8 g), 2-a:aino-4-cloro-6-lTi - 

droxi-5-nitropirimidina (6,0 g), y trietilamina (10 mi) se
calentarón a reflujo en etonel (450 mi) durante 16-20 horás.

 ̂ - í
La mezcla de reacción se enfrió y evaporó a 200 mi para pre- 

15 cipitar la pirimidinilaminocetona semicarbazona (VIH) có-j- 
mo un sólido de color canela (6,0 g), p.f. 206-2103. ge !
eliminó el grupo semicarbazona por tratamiento con ácido ¡

- , '
clorhídrico 2N (100 mi) a reflujo durante 10 minutos. Se
dejó enfriar la solución, ce filtró y se neutralizó con

20 amoníaco 0,880, añadido gota a gota con agitación, greoi-j
pitándose así la pirimidinilaminocetona como un sólido ama
rillo-blanco, que se lavó con agua, etanol y óter. ;

i
(h) 2-Amino-4-hidroxi-6-hidroximetil-7,7-dimetil-7.8-dihi-r 
dropteridina (i) - La pirimidiniñaminocetona (,40 g) se j

25 suspendió en agua (50 mi), se calentó en el baño de vapor} 
y se trató con ditionito sódico sólido hasta qu<j ,jo hubo ¡ 
disuelto el sólido original. Pasados 5-10 minutos comenzó! 
a separarse el producto de dihidropteridina. Se continuó 
el calentamiento durante 10 minutos más y se enfrió luego 

30 la mezcla para completar la separación del producto, que ¡

375933
14 . 2.1970 - 8 -



10

15

20

35

30

14 . 2.1970

se filtró y lavó con agua, .^tanol y éter. Se purificó por 
disolución en deido clorhídrico 2N, filtración, y adición 
apta a gota de amoníaco 0,880 hasta un pH de 8,0 para pre­
cipitar el producto.

Las investigaciones por los métodos de IR(infra­
rrojo) UV(ultravioleta) y NI.1R (resonancia magnética nuclear),

así como las movilidades en la cromatografía sobre papel. J
- )

indicaron, todas ellas, que el producto tenia la estructura 
do la fórmula I. Así, la absorción en el UV correspondiente 
o.l producto en deido clorhídrico 0,lN/agua fue:

^ m p *  254 &  3-5*500
271 7,440 infl. .'
352 6.740 .

Los resultados analíticos para la fórmula empí- ¡
rica Cf.H- -,N̂ .O- fueron:9 13 5 2

Elemento: Carbono Hidrogeno
Teoría: 48,42% 5,87$"
Encontrado: 48,20% 6,27%

Ejemplo 2- Tabletas que contienen I 
(&3 I^redientes

Nitrógeno
31,38%
32,07%

2-amino-4-hidroxi-6-hidroximetil-7,7-dime til-7.8̂ -
-dihidropteridina (I) 

Celulosa microcristalina 
Almidón
Estearato magnésico 
Metilhidroxietilcelulosa

500 mg 
100 mg 
40 mg 
10 mg 
3 mg

653 m¿

(b) Procedimiento

375933
- 9-



La pteridina I ,  celulosa m icrocristalina y 

almidón se granularon con una solución de la  metilhidro- 

x ietilce lu losa  en alcohol e t ílic o  acuoso a l 50%. Se añadió 

e l estearato magnósico a los gránulos secos, y se compri- 

5 mió seguidamente e l todo.

Ejemplo 3 -  Ungüento que contiene I  

(a ) Ingredientes

2-Amino-4-hidroxi-6-hidroximetil-7,7-dime- 

10 til-7 ,& -dih idropterid ina ( i )  2g

La pteridina I  se incorporó a una en parte 

de la  parafina blanda^ blanca que se había reblandecido 

por calentamiento. Se añadió e l resto de la  parafina 

blanda blanca, y  se mezcló perfectamente e l todo.

15

20

OH

„ 375933
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La presente so lic itad , que corresponde a la 

presentada en los Estados Unidos de America, e l 28 de Ene, 

ro de 1.969, bajo e l Na 794.786, se acoge a los beneficios 

del artículo 51 del vigente Estatuto sobre Propiedad In­

dustrial.

REIVINDICACIONES

- - Los puntos de invención propia y nueva que

se presentan para'que sean objeto de esta solicitud de 

Patente de Invención en España, porVEINTE-años, sonólos 

siguientes: -

1 .-  Un método de preparar un compuesto-de 

2-amlno-4-Mdroxi-6-hidroximetlÍ-7,7-dimetil-7,8*-dihI- 

dropteridina o una forma tautómera de la  misma, o sus sa­

les de un ácido o á lc a li farmacéuticamente aceptables, 

que comprende lleva r a cabo la  de lac ión  reductiva de 

2-amino-4-(1' , 1 '-dim etil-3 '-h idroxiacetonil)am ino-6-hi- 

droxi-5-nitropirimidina.

-  15 - 37595?
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2„- Un mátodo segdn la  reivindicación 1, 

en e l cual la  d e lac ión  reductiva se lleva  a cabo u ti­

lizando ditionito de sodio..

3 . -  Un mátodo segtin la  reivindicación 1,

5 en e l  cual la  ciclización reductóra es-realizada por 

hidrogenación catalítica.,^ *

. * . 4.-^-Un mátodo segán la  reivindicación 3%

en e l cua l,e l catalizador es paladio y carbón vegetal.

S.-r'Un* mátodo =segM. cUalquiei-a de las r e i -  

10 vindicaciones 1 .a ,4% en e l cual la.pirim idina es.prepa­

rada por reacción del eórrespondíente 3-hidroxiacetonil- 

-semicarbazóna con un ácido. „ ,

6¿- Un mátodo-segáú la.reivindicación 5, 

en e l cual e l áoido es'ácido trlfluoroacático o bence- 

15 nosulfóniqo. ¿ .

. J7.-?<Un mátodo segtün la  reivindicación 5r 

en e l,cua l;e l-ác ldo .es  un ácidp mineral...

. -Un mátodo segdn la  reivindicación 7, ,

en e l cual e l ácido es ácido clorhídrico o sulfúrico.

20 ,' . .  9¿- Un mátodo segdn cualquiera de las re i­

vindicaciones 5- a .8, - en^el cual ¡La acetonil-semicaí-bazo-

na es preparada, -haciendo ¿reaccionar 3-^amino-1-hiároxi-3- 

-metilbútan-2-ona.semicarbazona o una sal,de la  misma con 

una 2-amino-4-halógenc-6-hidroxi-r5-nitropiri?ni3ina.

10.- Un mátodo segán la  reivindicación 9í

-  16 - 375953



en e l cual la  4-halógeno-pirimidina es 2-amino-4-oloro- 

-6-hidroxi-5-nitropirim idina.

11.- Un mótodo segdn las reivindicaciones 

9 ó 10, en e l cual la  sa l es e l clorhidrato.

5 12.- Un mótodo segdn cualquiera de las

reivindicaciones 9 a 11, en e l cual la  reacción con la  

4-halógeno-pirimidina es efectuada en presencia de un 

agente aceptor de ácido.

13. -  Un mátodo segdn la  reivindicación 12,

10 en e l cual e l agente aceptor es una amina terciaria .

14. -  Un mótodo segdn la  reivindicación 13, 

en e l dual la  amina es trietilam ina.

15. -  Un mótodo segdn cualquiera de ías

. reivindicaciones 9 a 14, en e l cual la  butan-2-ona se-

19 micarbazona o sa l de la  misma es preparada haciendo reac 

cionar 3-amin-lQiidroxi-3-metilbutan-2-ona p una sal de 

la  misma con semi'carbacida o una sa l de la  misma.

16. -  Un mótodo segdn la  reivindicación 15, 

en e l cual la  reacción con semícarbazida o una sal de

20 la  misma es efectuada en presencia de un tampón.

17. -  Un mótodo ségdn la  reivindicación 16, 

en e l cual e l tampón es acetato o carbonato de sodio.

18. -  Un mótodo segdn oualquiera de las re i­

vindicaciones 15 a 17, en e l cual la  butan-2-ona o sal

25 de la  misma es preparada por reacción de 1-hidroxi-3-me-
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til-3-ftalim idobutan-2-ona con un ácido.

19,  -  Un mátodo segdn la  reivindicación 18 

en e l cual e l ácido es ácido clorhídrico, ácido bromhí- 

drico o ácido sulfúrico.

20. -  Un mátodo segdn las reivindicaciones

18 Ó 19, en e l cual la  1<^hidroxi-batan-2-ona es preparada 

haciendo reaccionar 1-diazo-3-ftalimidobutan-2-ona con 

un ácido mineral.

22.r'Unm%3?odo segdn.las reivindioacibnes 

20 ó 2j, en e l cual la  1-diazo-butan-2-ona es preparada 

haciendo reaccionar diazometano con un compuesto de ac i-

lo N -ftalil-.2-am lnó-isobutírico.

15? -r ;23 .-, Un mátodo segdn la  reivindicación 22,

en e l cual .-pl- .diazometano es utilizado en una cantidad 

a l menos doble de -la  cantidad estequiomátrica.

24..-  Un mátodo segdn las  reivindicaciones 

22 ó -23, en- e l  cual e l compueato isobutírico e s e l  c loru - 

20 1 r odé  ácido isobutírico.

21.- Un mátodo segdn la  reivindicación 20 

10. en e l cual e l ácido es ácido sulfúrico^ -

25..- Un mátodo de preparar una pirimidina

de fórmula general
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10 en la  que R es e l grupo nitro o amino, que comprende

lleva r a cabo la  ciclacidn redúctiva utilizando d it io - 

nito sádico.

26. -  Un mátodo segdn la  reivindicacián 25, 

en e l cual una o más de las características definidas

15 en las reivindicaciones 3 a 21, es/son incorporadas ca­

da una secuencialmente.

27. -  Un mátodo de preparar e l compuesto 

2-amino-4-(1' , 1'-dim etiI-3 '-hidroxiacetonil)am ino-6-h i -  

droxi-5-nitropirim idina semicarbazona, que comprende

20 la  operacidn de proceso, definido en la  reivindicacián 6.

28. -  Un mátodo segán la  reivindioacián 27, 

en e l cual una o más de las características definidas en 

las reivindicaciones 7 a 21 es/son incorporadas cada una 

secuencialmente.

29. -  Un mátodo de preparar 3-amino-1-hi-
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droxi-3-metilbutan-2-ona semicarbazona o una sa l de la  

misma, por ejemplo clorhidrato que comprende la  operación 

de proceso definida en la  reivindicación 12.

30. -  Un mótodo segón la  reivindicación 29,

5 en e l cual una o más de las características definidas en

las reivindicaciones 13 a *29 es/son incorporadas cada una 

secuencialmente.

31. -  Un mótodo de preparar 3-amino-1-hi- 

droxi-3-metilbutan-2-ona o una sa l de la  misma, por ejem-

10 pío clorhidrato que comprende la  operación de proceso de­

fin ida en la  reivindicación 15.

32. -  Un mótodo segón la  reivindicación 31# 

en e l cual una o más de las características definidas en 

las reivindicaciones 16 a 21 es/son incorporadas cada una

1? secuencialmente.

33. -  Un mótodo de preparar 1-hldroxi-3-me- 

til-3-fta!im idobutan-2-ona, que comprende la  operación 

de proceso definida en la  reivindicación 17*.

34. -  Un mótodo segón la  reivindicación 33#

20 _ en e l cual una o más de las características definidas en

las reivindicaciones 18 a 21 es/son incorporadas cada 

una secuencialmente.

35.- Un mótodo de preparar 1-diazo-3-metil- 

'talimidobutan-2-ona, que comprende la  operación de 

^oceso definida en la  reivindicación 19.

20 375935
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36.- Un método segdn la  reivindicación 35, 

en e l cual cualquiera o ambaa de las características de­

fin idas en las reivindicaciones 20 y 24 es/son cada una 

incorporadas.

5 37 .- Un método de preparar un compuesto de

2-amino-4-hidroxi-6-hidroximetil-7,7-dimetil-7,8-dihidrop- 

teridina o una forma tautémera de la  misma.

Tal y como se ha descrito en la  Memoria que 

antecede, representado en los dibujos que se acompañan y 

10 con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de veinte y una hojas 

escritas a máquina por una sola Cara.

5̂ MW %%
15 Madrid,

P.A.
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