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| pivaloiloxi; ¢ R! es un radical isovaleriloximetilo v B2 es wn
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Ia presente invencidn se refiere a un procedimiento
para preparar nuevos ésteres de feniletilaminas que poseen ac~
tividad antiinflamatoria cuando se aplican 1pca1mente a una Zo,
ne inflamada.

o De acuerdo con la invencidn se proporciona un proce~

dimiento para preparar un 4ster de la siguiente f£érmula

r1 ,
g ¥
R® CH—CHZ-NH-(])—C‘Hz—NHQ I
R3 ' '

en la que R y R? son embos radiceles pivaloiloxi ¢ isovaleri-
loxi; 6 R! es un radical pivaloiloximetilo y R? es un radical

radical isovaleriloxi; R3 es hidrdgeno o un radical metilo; ¥y
Q es un radical fenilacetilo o fenoxiacetilo; o wna sal de adi
cidn de dcido farmacduticamente aceptable; caracterizado porque

comprende reducir un compuesto de férmula:

Rl :
0 . 3 ,
5 I l
_ A3

en donde R1, RZ; R3 ¥ Q se definen como anteriormente, por me~

dio de un borohidrurc de metal alcalino, en un diluyente o di-

1o cual, cuando se desea una sal de adicidn de decido, se hace
reaccionar un éster de f£4érmula I, en forma de 1z base libre,

con un dcido gue proporcione un anidn farmacduticamente acepta
ble.
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Se observard que un dster de férmula I poses wn dto-
mo de carbono asimétrico, a saber, el que porta el radical hi-
droxi y, por tanto, puede existir en una forma racémica y: en.
dos dpticamente activas. Se entenderd que esta invencidn com-
prende la produccidn de las formas racémicas de un dster de
férmula I y de cualguier forma Spticamente activa que posea ac-
tividad antiinflamatoria, siendo bien conocido ¢dmo una forma
racémica puede resolverse en sus formas Spticamente activas, y
cémo puede obtenerse dicha forma Spticamente activa por sinte-
sis a partir de materisles iniclales dpticamente activos, ¥
cdmo pueden determinarse las propledades farmacoldgicas por el
engsayo standard que se consigna mds adelante.

Los dsteres de férmula I que son particularmente pre
feridos por suws propiledades anti-inflamatoriss, son:

1=/"3,4-bis (pivaloiloxi)fenil /-2-/ 2~(2-fenilaceta-
mido)etilamino_/etanol;

1=/"3,4~bis (pivaloiloxi)fenil 7-2-/"1, 1-dimetil~2- (2~
-fenilacetamido)etilamino_/etanol;

1=/ 3,4~bis (pivaloiloxi)fenil 7-2-/"1,1~dimetil~2~(2~
~fanoxiacetamido)etilamino_/etanol;

1=/ 3,4-bis (pivaloiloxi)fenil /~2~/ 2-(fenoxlacetami-
do)etilamino_Jetancl;

1=/ 3,4-bis(isovaleriloxi)fenil /-2~/ 2-(2-fenilace~
tamido)etilamino_/etanol;
¥ lag sales de adieldn de deido farmacduticamente aceptables
de los mismos.

Una sal de adicidn de deldo particular de un déster
de la f£érmula I es una sal de este tipo derivada de un deido

que ofrezca un anidn farmacduticamente aceptable, por ejemplo,

de un deido inorgdnico tal como deido clorhidrico, bromhidrico,

PO ARIS S sl



10

15

.20

25

30

- PO AL

-4 -

fosfdrico o sulfirico, o de un deido orgdnico, por ejemplo
doido oxdlico, tartdrico, ldctico, fumdrico, citrico, acdtico,|
salicflico, benzoico, beta-naftoico, metanosulfénico o adfpi-
00. De estas sales se prefileren el hidrocloruro y el hidro-
bromuro.

Ia reduccidn puede realizarse usando borohidruro sd
dico o cianoborchidruro sddico, en un disolvente o diluyente,
por ejemplo acetonitrilo, metanol, etanocl, 2-propanol 3 deido
acdtico, y a temperaturas entre -20° y 30°C. Cuando se emplea
clanoborohidrurco, es preferible éfectuar la reaccidn en presen
cia de deido acdtico. .

Los materiales de partida neéesarios de fdrmula II

pueden obtenerse, por ejemplo, por reaccidn de un derivado de

dihidroxiacetofenona de férmula:

1
E
_1?3
B2 €0 - CH, - NH - C - CH, - NHQ TII
| I

en la que E! es wn radical hidroxi o hidroximetilo, EZ es un
redical hidroxi y R3 ¥ Q se definen como antEriofmente, con
cloruro de pivaloilo o cloruro de isobubirilo, preferiblemen~
te en presencia de deido trifluoracético para reducir al mini-
mo cualquier tendencia a la N-acilacidn. . |
Los derivados de dihidroxiacetofenona de férmula. III

pueden obtenerse, como se ilustra en los siguientes ejemplos,
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cildteres (férmula III, B! = radical benciloxi o benciloxime~

tilo; B2 = radical benciloxi), los cuales pueden obtenerss a
partir de los apropiados derivados de 2-bromo- ¢ 2-cloro-acety

fenona, de férmula:
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@2 CO.CH,Hal : IV

en la que G! es un radical benciloxi o benciloximetilo, g2 es
un radicel benciloxi y Hal es cloro o bromo, por reaccidén con

wn derivado diamfnico de férmula:

r3
|

H2N-C|!-CH2—NHQ v
R3

en la que R3 ¥y Q se definen como anteriormente. Alternativa-
mente, los derivados de dihidroxiacetofenona de fdérmule IIT
pueden obtenerse por hidrolisis deida de los correspondientes
diacetatos (férmula III, E! = radical scetoxi o acetoximetilo;
E2 = radical acetoxi), por ejemplo usando metanol conteniendo
2 % v/v de deido bromhidrico a temperatura elevada, por ejeme
plo a la temperatura de reflujo. ILos materieles de partida

de dlacetato requeridos pueden obtenerse por reaccidn de 1la
adecuada acetoxi-2-bromo- ¢ 2-cloro~acetofenona (similar a los
compuestos de fdérmula IV) con un derivado diaminico de férmula
V.

Podrd apreciarse que los derivados de acetofenona de
partida de fdérmula II pueden cbtenerse convenientemente in gi-|
tu a partir de sus correspondientes sales de adicidn de dcido
duranite el proceso de la invencidn, puesto que las mezclas de
reaccidn de borohidruro sddico son normalmente de caracter al-
calino.

El éster de fdérmula I en forme de base libre puede

ser convertido en una sal de adicidn de deido farmacduticamen

U R . o T S e R e FE
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te aceptable, hacidndolo reaccionar con un deido apropiado tal
como se define precedentemente; ¥ por medios convenclonales pa
ra impedir la hidrdlisis del dster. Alternativamente, cuando

se requiere wn hidrocloruro o hidrobromuro, dote se puede obte-]
drdgeno in situ por hidrogenacidn catalftica del halurc de ben

té tel como etsnol, y a la temperatura ambiente normal o casi
normal. |

Los dsteres de la f£4rmuwla I se usan convenientemente
en forme de sus sales de adicidn de deido farmecéuticemente
aceptables.

Como ya se ha dicho, los ésteres de la férmula I po-
seen actividad antiinflametoria cuando se aplican localmente a
una zona inflameda y, por lo tanto, son especialmente Utiles
en ol tratamiento de enfermedades o estados inflamatorios de la
plel en animeles de sangre caliente.

Las propiedades antiinflamatorias de un éster de la
fdrmuia I pueden demostrarse en un ensayo standard que consis—
te en la inhibicidn de una inflamacidn inducida con aceite de
erotdén en la oreja de’un ratdn. ILa actividad de un éster indi-
vidual de la f£érmula I en este emsayo depende de su estructura
quimica particular, pero determinados ésteres de la férmula I
descritos en la presente produjeron una inhibigidn considerable
de la inflamacidn aplicando localmenté una dosis de 0,1 mg o
menos en cada orsjs, sin signos de sobretoxicidad.

En general, puede usarse un éster de fdérmuwla I en el
tratamiento de enfermedades o estados inflamatorios de la pisl

en forma andloga a la qQue se emplean otros agentes antiinflame-

torios conocidos, por ejemplo los esteroides activos loealmentﬂ.
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- Cuando se emplea para el tratamiento local de una zo
na inflamada que afecta la piel de un animal de sangre calien-
te, tal como el hombre, un éster de fdérmula I puede adminis-
trarge localments & una dosisg de 10/ug a 15 mg/cmz, o a una 4o
sis equivalente de wna sal de adicidn de dcido farmacéuticamen
te aceptable del mismo y, de servnecesario, ge repite la dosis
a intervalos de, por ejemplo, 4 2 12 horas. Se apreciard que
la cantidad diaria fotal administrada de un dster de férmuls I
depende del tamafio y severidad de la inflamacidn de que se trag

ta.

A modo de ejemplo, cuzndo se usa 1~/ 3,4-bis(pivaloil

oxi)fenil 7-2~/"1,1-dimetil~2~(2-fenoxiacetamido)etilamino /et

nol para el tratamiento local de una zona inflamada de la plel
de un enimal de mangre caliente, por ejemplo el hombre, se ad-
ministra localmente una dosis del orden de 1 jug @ 5 mg/bmz, 0
una cantidad equivalente de una sal de adicidn de dcido farmaw
céuticamente aceptable del mismo y, si fuese necesario, se re-
pite la dosis a intervaios de 4 a 12 horas.

Los siguientes ejemplos ilustran, pero no limiten la
invencidn. Con respecto a dichos ejemplos, cabe sefialar lo si
guiente:

(1) Salvo indicacidn en contrario, todos los procedi
mientos se efectuaron a la temperatura ambiente (entre 18 y 26
°C) ¥ a presidn atmosférica, y todas las evaporaciones se hicig
ron por rotacidn bajo presidn reducida;

(11) Cuando se dan dztos espectroscdpicos infrarro-
jos (IR) dstos se presentan en forma de valores de absorbancia
('9 ndx.) para radicales ceracterfsticos;

(1ii) Cuando se dan datos de resonancia magndtica np

clear (RMN) dstos se presentan en forma de cambios quimicos (vé
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lores delta) para protones caracterigticos, relativos a sila-
no de tetrsmetilo (STM) standard, determinados en &g-DMSO como
disolvente (salvo indicacidn en contrario) y a 100 MHz; y

(iv) Cuando se indican rendimientos, éstos son pura—

mente ilustrativos y no deben considerarse como los mdximos ob|

tenibles.
Ejemplo 1 _

Se enfrid una suspensidn dé 2—['1,1-dimetil-2-(2-fe-
noxiacetamido)etilamino_/-3',4'~bispivaloiloxi trifluoroaceta-
to de acetofenona (3,3 g) en propan-2-ol (25 ml) a -10°C¢ y se

 agregd borohidruro de sodio (0,56 g) en dos porciones con una

poreidn de metanol intercalada (10 ﬁl). Desﬁués-de 45 minutos
a -10°C se agregd una solucidn acuosa saturada (50 ml) de clo-

ruro de sodio y se extractd la mezcla con dter (3 x 80 ml). Ia

evaporacidn de los extractos etdreos deéhidratados (MgSO4) aidi

1~/"3,4-bis(pivaloiloxi)fenil_7-2-/"1, 1~dimetil-2~-(2-fenoxiace
tamido)amino_Jetanol como la base libre (3,2 g), la que se di=-
solvid sin purificacidn en etanol (50 ml). A esta solucidén de
etanol se agregd bromuro de bencilo (0,6 ml) ¥ dluego se hidro-
gend la mezcla en presencia de paladio sobre carbono al 10 %
(0,5 g) a presidn atmosférica y temperatura ambiente durante

3 horas. Bl catalizador se separd por filtracidn por medio de
diatomita. Se lavé el residuo con etanol (20 ml) y se evapo-
raron el filtrado de etanol combinado con log liguidos de lavg
do. El residuo obtenido se triturd con &ter (200 ml) para ob-

tener 1=/ 3,4-bis(pilvaloiloxi)fenil /~2-/"1, i~dimetil~2-(2~fe~

noxi-acetamido)etilamino_/-bromhidrate de etanol (2,1 g)j D.f.|

156-158°C  (despuds de cristalizado & partir de etanol-dter).
En forma similar, salvo que el bromuro de bencilo fud

reemplazado por una cantidad equivalente de cloruro de bencilo

»
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gse obtuvo el clorhidrato correspondiente en forma de sdélido; p.
£. 129-132°C.

El material inicial 2~-/"1,1-dimetil-2(2-fenoxiaceta~
mido)etilamino_7/=3',4'-bis(pivaloiloxi)trifluorcacetato de ace
tofenona se obtuvo en forma andloga & la del compuesto corres-
pondiente 2-(2-fenilacetamido)etilamino en el ejemplo 2, en
forma de sélido, en rendimiento del 85 %; p.f. 183-185°C, por
acilacidn ds 2-/ 1,1~dimetil-2-(2-fenoxiacetamido)etilamino_/-
~3',4'-dihidroxiacetofenona con cloruro de pivaloilo en deido
trifluorocacdtico.

El material inicial 2-/ 1,1-dimetil-2-(2-~fenoxiacets
nido)etdilamine 7-3',4'~dihidroxiacetofenona se obtuvo en forma
de espuma, de pureza satisfactoria para la acilacidén, por hi-
drogendlisis de 2-/"1,1-dimetil-2-(2-fenoxiacetamido)etilami-
no_/-3',4'=bis(benciloxi)bromhidrato de acetofenons, en formsa
andloga a la descrita para 2-/"1,1-dimetil—2-(2-fenilacetami-
do)etilamino_7/-3',4'~bis(benciloxi)bronhidrato de acetofenona
en el sjemplo 2.

El derivado inicial de 3',4'-bis(benciloxi)acetofeng
na ge prepard tambidn en un rendimiento del 67 % por analogia

con el compuesto correspondiente en el ejemplo 2, a partir de

2-bromo~3',4'~bis(benciloxi)acetofenona y N-(2—amino-2~metilpri

pil)-2-fenoxiacetamida; p.f. 137-139°C.

El compuesto N-(2-emino-2-metilpropil)-2-fenoxiacetg
mida puede brepararse en forma andloga a la descrita para N-(2
~amino-2-metilpropil)-2-fenilacetamida en el e¢jemplo 2, ¥y su
punto de fusidn fud de 55-56°C despuds de recristalizado en
etanol acuoso.

EJEMPIO 2

Usando un procedimiento simllar al descrito en ol
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ejemplo 1, se obtienen los siguientes dsteres de férmula I en
rendimientos de 45-65 % (en forma de sus bromhidratos):

(1) 1-[_3,4-bis(pivaloiloxi)fenil_7¥éﬁ["1,1—dimetil-
—2—(2~fenilacetamido)etilamino_7Letanol; p.f. 134-136°C;

(i) 151"3,4-bi§(iscvaleriloxi)fen11;7-2~4"1,1~dime-
til-2-(2~fenilacetamido)etilaming /-etanol, p.f. 80-85°¢.

Los dsteres se obtilenen en la forme descrita en el

ejemplo 1 por reduccidn de los correspondientes derivados de

acetofenona con un exceso de borohidruro sddico, seguido por

-la formacidn de sales, bien en la forma descrita en el ejemplo

1 (por hidrogenacidn en presencia de una cantidad estequiomé-
trica de bromuro de bencilo) o por feaccidn con un ligero excg.'
so de solucidn de bromuro de hidrdgeno etéreo, de forme con- |
vencional.

Los derivados de acetofenona se preparan por acila-
cidn de la correspondiente 3',4'-dihidrbxi-acetofenona, como
sigue: '

Se agregd cloruro de pivaloilo (1,85 ml) a una sus-
pengidn de 2~/ 1,1-dimetil-2-{2-fenilacetamido)etil Jamino-3',
5'-dinidroxiacetofenona (1,8 g) en deido trifluoroacético (10
ml). Se agitd la mezecla a la temperature ambiente durante 5
minutos y luego se calentd bajo reflujo durante 45 minutos. Se
evapord la mezcla de reaccidn y se triturd el residuo 0leoso
con dter (100 ml) y etanol (1 ml). Ia mezcla asf obtenida se
enfrid durante 18 horas a 0-5°C, para obtener wn precipitado
de trifluoracetato de 2=/ 1,1-dimetil-2-(2~fenilacetamido)etil/;
aminbe3',4’—bis(pivaloiloxi)écetofenona (1,2 g )3 p.f. 205 -
208°¢c. |

Usando un procediﬁiento similar, pero sustituyendo

el cloruro de pivaloilo por cloruro de isovalerilo, se obtiene
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el trifluoracetato de 2=/ 1,1-dimetile2~(2-fenilacetamido)~-
etil_/amino~3',4'~big(isovaleriloxi)acetofenona como un sdlido
(p.f. 140-141°C) en un rendimiento del 40 %.

La Zﬁ[-1,1~dimetil—2-(Z-fenilacetamido)etil_7émino-
3'y4'-dihidroxiacetofenona, se obtiene como sigue:

Se agregd una solucidn de 1, {~-dimetiletilendiamina
(8,8 g) en dter (250 ml) durante 2 horas e una solucidn en
agitacidn de cloruro de fenilacetilo (15,4 g) en &ter (250 ml)h
Se continud agitando la mezecla a la temperatura ambisnte durag)
te 2 horas. Se separd el sdlido por filtracidn y se disolvid
en agua tibia (150 ml). Iuwego se filird la solucidn obtenida.
El filtrado se basificd mediante el agregado de un exceso de
solucidn acuosa saturada de carbonato de sodio (50 ml) ¥y lue=~
go se extractd con cloroformo (3 x 250 ml). Se deshidrataron
los extractos (MgSO4) ¥ se evaporaron para producir un aceite
que se cristalizd mediante el agregado de une mezcla de dter
¥ petrdleo 1:1 v/v (60-80°C) para obtener N(2-amino-2-metil-
propil)-2-fenilacetamida (13,1 g); p.f. 68-71°C (despuds de
recristalizacidn en etanol acuoso).

Se agitd una solucidn de 2-bromo=3',4'-bis(bencil=-
oxi)acetofenona (5,24 g) y N-(2-anino-2-metilpropil)-2~fenil-
acetamida (5,5 g) en dioxano (25 ml) durante 2 horas a la tem
peratura amblente. Se diluyd la mezcla de reaccidn con = dter
seco (200 ml) y se separd el precipitado de N-(2-amino-2-metil
propil)-2-bromhidrato de fenilacetamida por filtracidn. Se la~
v6 ol filtrado etdrso con agua (3 x 50 mi), salmuera (00 ml),
ge deshidratd (MgSO4) vy luezo se agregd una nueva solucidn sa-
turada de deldo bromhldrico etdreo hasta tornarlo apenas dcidol
Dospuds de 18 horas a 0-5°C se recogld ol precipitado que se

habfa formado, para obtener 2-/ 1,1-dimetil-2-(2-fenilacetami-
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do)-etil;7émino-3‘,4’—bis(beﬁciloxi)bromhidrato de acetofenona
en forma de sélido (6,85 g); p.f. 155-160°¢. Se disolvid este
bromhidrato . (5,0 g) en etanol absoluto {300 ml) y se hidrogend
la solucidn a presidn atmosférica usando como catalizador 10%
p/p de paladio sobre carbono (3,0 g). Una vez completada le
incorporacidn de hidrégeno (unas 3 horas), se élimind el cata~-
lizador por filtracidn y se evapord el filtrado etandélico a
una temperaturae inferior a 30°C para obtener bromhidrato de
2~/ 1,1-dimetil-2~(2~fenilacetamido)etil amino~3 ' y4'-dihidro-
xiacetofenona sn forma de espuma (3,7 g), la que se usé direg
‘tamente para une nueva acilacidn.
B o 3
| ‘ Usando un procedimiento similar al descrito en el

ejemplo 1, pueden obitenerse los siguientes dsteres de fdrmula.
I en rendimientos de 30-68 % (en forms de sus bromhidratos, a |
menos que se diga otra cosa):

(1) 1=/ 3,4-bis(pivaloiloxi)fenil 7-2~/ 2~(2~fenil~
acetamido)etilamino 7-etanol, p.f. 111~113°C. (semi-hidrato);

(14) 1-/"3,4-bis(pivaloiloxi)fenil_/-2~/ 2-(2~fenoxi
acetamido)etilamino_/-etanol, p.f. 162-165°C;

(i11) 1ﬁ[-B-(pivaloiloximetil)-4-(pivaloiloxi)feni;7
—2-/ 2~(2-fenilacetamide)etilamino_/etanol, p.f. 105-107°C.
(metanosulfonato);

(iv) 1=/ 3-(isovaleriloximetil)~4-(isovaleriloxi)fe~
nil_7~2-/"1,1-dimet11-2-(2-fenilacetamido)etilamino_Jetanol,

aceite, (base librej; MRS (CDCl3): 7,5-7,0 (8H, complejo, pro

tones aromdticos) 6,8«6,6 (2H, singlete ancho, CH(QE)CHQ ¥
CHpNHC (CH3),) 5

3,5 (2H, singlete fuerte, PhCH,CO) ;
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3,4 (2H, doblete ancho, (CH3)20.Q_§2NH);

3,2-2,8 (2H, complejo CH(OH)CH,NH);

2,3 (2H, doblete, CH,CO,);

2,1 (2H, doblete, CH,00,CH,);

1,2 (6H, doblete, NHG(Q_}_I_3_)_2032;

1,1-0,8 (12H, 2 dobletss, (g§3)2.CH);

puro por TIC (S10, : 10 6 20 v/v etanol/cloroformo);

(v) 1-=/"3,4-bis(isovaleriloxi)fenil 7-2-/ 2-(2-fenilacetami~-
do)etilamino_/-etancl, p.f. 124-128°C.

NOTA: El dster (iii) se obtiens en fofma del metanosulfonato
omitiendo la hidrogenacidn con bromuro de bencilo y efectuando,
en su lugar, la disolucidn de la bame libre (obtenida despuds
de la reaccidn con borohidruro) en el volumen minimo de aceta-
to de isopropilo y afladiendo entonces decido metanosulfdénico a
pH 4~5. El metanosulfonato cristaliza entonces en la solueidn
a 0-5°C.

El éster (iv) se obtiene como la base libre omitien-
do la hidrogenacidn con bromuro de bencilo.

Los derivados de acetofenona de partida requeridos
de fdrmula II pueden obtenerse por los mismos procedimientos
descritos en los ejemplos 1 y 2 usando los materiales de par-
tida adecuados.

Ios restantes dsteres de fdérmula T pueden prepararse
de una menera muy similar y las sales de adicidn de decido pue~
den obtenerse de la misma manera que lz sal de deido metanosul
fénico (dster (iii) anterior), disolviendo el dster obtenido
como la bage libre en el volumen minimo de dter o acetato de
isopropilo y afiadiendo luego el deido (o une solucidn del mis-

mo en dter o acetato de isopropilo) a pH 4~5, tras lo cual se

enfria la mezcla.
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Descrita suficientemente la naturaleza del invento,
asi como la manera de realizarlo en la prdetica, debe hacerse
constar que las disposiciones anteriormente indicadas, son sus

ceptibles de modificaciones de detalle, en cuanto no alteren

su. prinecipio fundamental.
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REIVINDICACIONES

18.~ Procedimiento para preparar ésteres de feniletils

aminas, de fdérmula:

r] '
R m-cnz-NH-c%-CHz-NHQ I
R3

en la que R N R2 son ambos radicales pivaloiloxi & isovalerilk
oxi; & R! es un radical pivaloiloximetllo y R2 es un radical
pivaloiloxi; 4 R! es wn radical isovaleriloximetilo y R2 es un
radical isovaleriloxi; 73 es hidrdgeno o un radical metilo; y
Q eg un radical fenilacetilo o fenoxiacetilo; o una sal de adil
cidn de deido farmacduticaments aceptable; caracterizado porquﬁ

comprende reducir un compuesto de férmula:

R1
0 1}13
N
R? C - CH, ~ NH - C - CH, - NHQ IT
33

en donde R, Rz, R3 ¥ Q se definen como anteriormente, por me-
dio de un borohidruro de metal alcalino, en un diluyente o di=-
solvente, a una temperatura del orden de -20°C a 43000; tras
lo cual, cuando ge desea una sal de adicidn de dcido, se hace
reacclionar un dster de férmula I, en forma de la base libre,
con wn doido que proporcione un anidn farmacéuticamente acepta
ble.

28.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 1, carac-
terizedo porque la reduccidn se efectda con borohidruro sddico

en propan-2-ol, & una temperaturs de -20 a 30°C.

B e s it T3 CRETVE WP NPRIIUIRES SRR AR A
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38.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 1 ¢ 2, ca-
racterizado porque el material de partida de fdrﬁula IT es”
2—[_1,1-dimetil-2-(2-fenokiaéetamido)etilamino_7L3',4'-bis(pi-
valoiloxi)acetofenona. |

48.- Procedimisnto para preparar ésteres de feniletil
eminas, tal y como queda sustancialmente descrito en la presen=~
te Memoria. ‘

Esta Memoria consta de 16 hojas, escritas a mdquina
por una soles cara.

Madrid
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