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Pierwszenstwo: 29 stycznia 1960 r. dla zastrz. 1, 2 (Szwajcaria).

Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania po-
chodnych izoindoliny, o wartoSciowych wiasci-
wosciach farmakologicznych.

Stwierdzono nieoczekiwanie, ze ofrzymuje sie
pochodne izoindoliny, 0 wzorze ogélnym 1,
w ktérym R;, oznacza atom chlorowca albo
nizsza grupe alkoksylowa, Rz oznacza wodér,
R3 oznacza wod6r, albo niisza grupe alkilows,
R4 oznacza wod6r, atom chlorowca, nizszg gru-
pe alkoksy — albo alkanoiloaminows, grupe
karboksylowa, grupe nitrowa albo podstawiona
przy atomie azotu ewentualnie jedng lub dwu
nizszymi resztami alkilowymi reszte polimetyle-
nowa, albo podstawiong reszta 3-oksapentyleno-
wa-(1,5) grupe karbamylowg lub sulfamylows,
Ry oznacza wodér, chlor, brom lub nizsza grupe
alkoksylowa, gdy pochodne dwufenylometanu,
0o wzorze ogbélnym 2, w ktéorym R’; oznacza
reszte odpowiadajaca znaczeniu podanemu dla
R4 albo nizszg reszte alkilows, a Ry, Rg, R3 i Rj

majg wyzej podane znaczenie, traktuje sie srod-
kami utleniajacymi. Jako takie $rodki nadajg
sie np. nadmanganian potasowy lub nadman-
ganian magnezowy, w slabo-kwasnym do siabo
alkalicznego odczynu roztworze lub kwas chro-
mowy. Jednocze$nie z grupa metylenowy ewen-
tualnie obecna nizsza reszta alkilowa R4 utle-
nia sie do grupy karboksylowej.

Przykiadem produktéw wyjsciowych, o wzo-
rze ogbélnym 2, w ktérym R, oznacza woddr
sq: 3-sulfamylo-4-chloro-2’-karbamylodwufeny-
lometan, 3-sulfamylo-4-chloro-2’-metylokarba-
mylodwufenylometan, 3-sulfamylo-4-chloro-2’-
etylokarbamylodwufenylometan, 3-sulfamylo-4-
fluoro-2’-karbamylodwufenylometan, 3-sulfamy-
lo-4-fluoro-2’-metylokarbamylodwufenylometan,
3-sulfamylo-4-bromo-2’-karbamylodwufenylome-
tan, 3-sulfamylo-4-bromo-2’-etylo-karbamylo-
dwufenylometan, 3-sulfamylo-4-metoksy-2’-kar-
bamylodwufenylometan, 3-sulfamylo-4-chloro-2’-



~ 2, ¢-bis-karpamylodw
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karbamylo-4’-bromodwufenylometan, 3-sulfamy-
lo-4-chloro- 2’-karbamylo- 4¢'-nitrodwufenylome-
tan, 3-sulfamylo-4-chloro-2’-karbamylo-4’-acety-
loaminodwufenylometan, §3-sulfamylo-4-chloro-
#ylometan, 3-sulfamy-
lo-4-chloro - 2, 5’-bis-me%lokarbamylodwufeny-
lometan, 3-sulfamylo-4-chloro-2’, - bis-etylo-
karbamylodwufenylometan, 3-sulfamylo-4-chlo-
ro-2'-karbamylo-4’-metoksydwufenylometan, 3-
sulfamylo-4, 4’-dwuchloro-2'-karbamylodwufe-
nylometan i 3-sulfamylo-4-chloro-2’, 5’-bis-kar-
bamylo-4’-etoksydwufenylometan. Przykiadem
produktéw wyféciowych, o wzorze og6lnym 2,
w ktérym R, oznacza niiszy alkil, s3: 3-mety-
losulfamylo-4-chloro-2'-karbamylodwufenylome-
tan, 3-etylosulfamylo-4-chloro-2’-karbamylodwu-
fenylometan, 3-n-propylosulfamylo-4-chloro-2’-
karbamylodwufenylometan, 3fiiopropylosulfaf
mylo-4-chloro-2’-karbamylodwufenylometan, 3-

etylosulfamylo. - 4 - chloro- 2’- metylokarbamylo- -
. dwufenylometan,

3-etylosulfamylo-4-chloro-2’-
etylokarbamylodwufenylometan, 3-metylosulfa-
mylo - 4 - fluoro- 2’- karbamylodwufenylometan,
3-metylosulfamylo-4-fluoro-2’-metylokarbamylo-
dwufenylometan, 3-etylosulfamylo-4-fluoro-2’-
karbamylodwufenylometan, 3-metylosulfamylo-
4-bromo-2’-karbamylodwufenylometan, 3-mety-
losulfamylo-4-bromo-2’-metylokarbamylodwufe-
nylometan, 3-etylosulfamylo-4-bromo-2’-etylo-
karbamylodwufenylometan, 3-n-propylosulfamy-
lo-4-bromo-2’-karbamylodwufenylometan, 3-me-
tylosulfamylo- 4-chloro- 2’<karbamylo-4'-bromo-
dwufenylometan, 3-metylosulfamylo-4-chloro-2’
-karbamylo-4’-nitrodwufenylometan, 3-metylo-
sulfamylo-4-chloro-2’-karbamylo-4’-acetylamino-
dwufenylometan, 3-metylosulfamylo-4-chioro-2’,
4'-bis-karbamylodwufenylometan, 3-metylosulfa-
mylo-4-chloro-2’, 5’-bis-metylokarbamylodwufe-
nylometan, 3-etylosulfamylo-4-chloro-2’, 4’-bis-
etylokarbamylodwufenylometan, 3-metylosulfa-
mylo-4-chloro-2’-karbamylo-4'-metoksydwufeny-
lometan, 8-metylosulfamylo-4, 4’-dwuchloro-2'-
karbamylodwufenylometan i 8-metylosulfamy-
lo-4-chloro-2’, 5’-bis-karbamylo-4’-etoksydwufe-
nylometan.

" Poprzednio wymienione 1 dalsze zwigzki
o wzorze ogbélnym 2 z niepodstawiong grupg
karbamylowa otrzymuje sie 2z .odpowiedniego
4-podstawionego 3-chlorowcosulfonylo-2’~chlo-
rowcokarbonylodwufenylo-metanu, zwiaszcza 3-
chlorosulfonylo-2’-chlorockarbonylodwufenylome-
tanu, ewentualnie z 4-podstawionego 3-aMkilo-
sulfamylo-2'-chlorowcokarbonylodwufenylometa-
nu przez reakcje z amoniakiem. Produkty wyj-
sclowe z podstawiona grupa karbamylows,

w ktérych Ry oznacza niskoczgsteczkowsa reszte
alkilowq, mozna otrzymywaé np. przez nitro-
wanie 4-podstawionego 2'-kanboksybenzofenonu,
redukcje otrzymanego 4-podstawionego 3-nitro-
2'-karboksybenzofenonu do 4-podstawionego 3-
amino-2’-karboksydwufenylometanu, przeksztal-
cenie tego ostatniego przez dwuazowanie i trak-
towanie halogenku dwuazoniowego dwutlen-
kiem siarki w 4-podstawiony 3-chlorowcosulfo-
nylo-2'-karboksydwufenylometan, wymiane z a-
moniakiem ewentualnie z nizszg alkiloaming,
przeprowadzenie otrzymanego 4-podstawionego
3-sulfamylo-ewentualnie 3-alkilosulfamylo - 2'-
karboksydwufenylometanu w odpowiedni halo-
genek kwasu karboksylowego i reakcje tego
ostatniego z nizsza' alkiloaming. Zamiast wpro-
wadzania wystepujgcego w wyzej podanym .
procesie 4-podstawionego 3-chlorowcosulfonylo-
2'-karbcksydwufenylometanu-natychmiast w re-
akcje z amoniakiem lub nizszymi alkilaminami,
mozna go, jak wyzej wspomniano, najpierw
przeksztalcié w 4 podstawiony 3-chlorowcosul-
fonylo - 2’ - chiorowcokarbonylodwufenylometan,
ktéry daje z amoniakiem produkty wyjSciowe
o wzorze ogélnym 2, w ktérym Rz oznacza wo-
dér, ewentualnie z nizszymi alkilaminami réw-
niez tworzy produkty wyjéciowe o wzorze
ogélnym 2, w ktérym R i Rg oznaczaja takie
same reszty alkilowe. Niektére odpowiednie do
POWYZszego procesu w polozeniu 4 i ewentual-
nie w drugim pierécieniu (odpowiednio do zna-
czenla R; ewentualie 'Ry i Ry 'd#lej podsta-
wione 2'-karboksybenzofenony sg znme a inn=
w 'analogiczny spos6b moina wytwatné Poza
reakcjami Friedel-Craffs’a lub Grignard’a z bez-
wodnikiem kwasu ftalowego lub poqnawionymi
bezwodnikami kwasu ftalowego m stosowaé
do wytwarzania ich np. kondensacle 4-podsta-
wionego haloidku benzoflu z odpowkednio pod-
stawionym ‘toluenem, oraz - m-ksylenem Ilub
p-ksylenem wedlug Friedel-Graffs’a z nastgp-
nym utlenieniem grupy metylowej lub grup
metylowych. Tutaj zamiast 4-podstawionych ha-
loidkéw bezoilu mogg wystepowaé takze 4-pod-
stawione haloidki 3-nitrobenzoilu wskutek ézego
zbyteczne jest przeprowadzanie nitrowania na
poczatku procesu.

Otrzymywane sposobem wédlug wynalazku
zwigzki o wzorze ogblnym 1 posiadajg wybxtne
dzialanie dluretyczne Przy tym jest bardzo
korzystny dla niektérych terapeutycznych ce-
16w wzajemny stosunek wydzielonych jonow.
Silnemu wydzielaniu sodu odpowiada z dru-
giej strony takie znaczne zwigkszenie wydzie-
lania jonéw chloru oraz wody.- Czefciowo na-



daja sie zwiazki o wzorze ogélnym 1 talkze
jako produkty posrednie do wytwarzania dal-
szych substancji o dzialaniu diuretycznym.
Szczegblnie odnosi sie to do zwiazkéw w ktd-
rych R4 oznacza grupe nitrowa, ktéra mozna
np. za pomocg redukcji i ewentualnie acylo-
wania, lub przez dwuazowanie i ogrzewanie
dc wrzenia z alkoholem lub za pomocy reakcji
Sandmayer’a zastapi¢ grupa aminows, acylo-
aminowa, alkoksylowg ewentualnie atomem
chlorowrca. .

Nastepujace przyklady wy:asmaja blizej prze-
prowadzenie . sposobu wedlug wynalazku, jed-
nakze nie przedstawiaja one jedynej postaci
realizowania tego sposobu. Czesci oznaczaja
czeéci wagowe, ktére maja sie do czesci obje-
toSciowych jak g do cmd. Temperatury podane
sg w stopniach Celsjusza.

Przykiad I. 26,1 czesci kwasu 3-amino-4-
chlorodwufenylometano-2’-karboksylowego (tem-
peratura topnienia 128 —129°) rozpuszcza -sie
w. 100 czeSciach kwasu octowego w tempera-
zturze 50° i zadaje 27 czeSciami objetosciowymi
10 n kwasu solnego. Otrzymang kryst-aliczria
‘breje po dodaniu lodu dwuazuje sie 16 czescia-
mi 46%-owego roztworu azotynu sodowego
w temperaturze 10° w ciggu 5 minut. Jasno-
61ty roztwér soli dwuazoniowej wlewa sie do
wstepnie ogrzanej do temperatury '20° mie-
szaniny z 200 cze$ci roztworu 20%-owego dwu-
tlenku siarki w lodowatym kwasie octowym
i 4 cze$ci dwuwodzianu chlorku miedzi. Ogrze-

wa si¢ do temperatury 30° i po 1/2.godzinie

sgczy wytraecony w postac1 proszku kwaé 3-chlo-
rosulfonylo-4-ch1m'oqu.fenylometano-2’-ckarbo-
ksylowy, o temperaturze topnienia 153 — 157°.

Ten sulfochlorek ogrzewa sig z 70 czesciami
objetosciowymi chlorku tionylu do wrzenia
pod chlodnicg zwrotng w ciggu 15 minut, po
czym nadmiar tego ostatniego usuwa w prézni.
Otrzymany - chlorek kwasu 3-chlorosulfonylo-
4 - chlorodwufenylometano - 2’ - karboksylowego
rozpuszcza sie w 50 czesciach objetoSciowych
chloroformu i wlewa w ciggu 10 minut w trak-
cie oziebiania lodem do mieszaniny z 50 czeSci
25%-owego wodnego amoniaku i 100 czesci
-dicksanu. Po 2-godzinnym odstaniu w tempe-
raturze 30° dioksan i nadmiar amoniaku od-
.parowuje si¢-wprowadzajagc pare wodng i cd-
sgcza wykrystalizowany - amid . kwasu 3-sulfa-
mylo- 4 «chlorodwufenylometano- 2’-karboksylo-
wego. Temperatura topnienia 207 — 203° (z alko-
holu).

. 32,5 czeéci amidu kwasu 3-sulfamylo-4-chlo-
“redwufenylozetano-2’-karboksylowego miesza sie

Zz 500 czesciami wody, 25,3 cze$ciami nadman-
ganianu potasowego i 21 ‘cze$ciami siedmiowo-
dzianu siarczanu magnezowego podczas okotlo
30 minut w temperaturze 90°, az do znikniecia
fioletowego zabarwienia. Wytracony ‘brausztyn
rozpuszcza sie przez dodawanie kroplami okoto
300 czesci stezonego roztworu kwasnego siar-
czynu sodowego i odsacza prawie bezbarwne
krysztaty 1-keto-3- (3’-.sulfamylo-«l’-chlorofenylo)
-3-hydroksyizoindoliny.

Temperatura topnienia 214—217° (z rozkla-
dem, z rozcieficzonego kwasu octowego).

W analogiczny sposéb wytwarza sie:
1-keto-3 - (3 - sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-

droksy-6-chloroizoindoline, temperatura top-

nienia 230 —232° (rozktad);

1 - keto - 3 - (3’-sulfamylo-4'-chlorofenylo) - 3-hy-
droksy-6-bromoizoindoline, temperatura top-
nienia 237 — 243° (rozktad);

1 - keto - 3 - (3’-sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-
droksy-6-nitroizoindoline, temzperatura top-
nienia 253 — 255° (rozklad);

1 - keto - 3 - (3’-sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-
drd}ngy-ﬁ-metoﬂcsyizoindoline,

1 - keto - 3 - (3’°-sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-
droksy-8-karbamyloizoindoline,

1 - keto - 3 - (3’-sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-
droksy-6-dwumetylokarbamyloizoindoline,
1 -keto ~ 3 - (3’-sulfamylo-4’-chlorofenylo) - 3-hy-
droksy - 6 - acetaminoizoindoline, temperatura

topnienia 270 — 273°,

1 - keto-2-metylo-3-(3’-sulfamylo - 4’-chlorofeny-
1o)-3-hydroksyizoindoline, temperatura topnie-
nia 232—234° (rozklad);

1 - keto-3-(3’ - sulfamylo-4’-metoksyfenylo) - 3-hy-
droksyizoindoline;

1 - keto-3-(3’ - sulfamylo - 4’-bromofenylc) - 3 - hy-
droksyizoindoline. _

Przyklad II. a) 26,1 czeéci kwasu 3-amino-

4 - chlorcdwufenylometano - 2’ - karboksylowego

(temperatura topnienia 128 —129°) rozpuszeza

si¢ w. 100 czeSciach kwasu octowego lodowatego

w temperaturze.50° i zadaje 27 czeSciami obje-

toSciowymi 10 n kwasu solnego.

Otrzymang breje¢ krystaliczng po dodaniu
lodu dwuazuje sie 16 czeSciami 46%.-owego
roztworu azotynu sodowego w temperaturze
10° w przeciagu 5 minut. Roztwér soli dwuazo-
niowej wlewa sie do wstepnie ogrzanej do tem-
peratury 20° mieszaniny z 200 cze$ci roztworu
20%0-owego dwutlenku siarki w kwasie octo-
wym lodowatym i 4 cze$ci dwuwodzianu chior-




ku miedzi w matej ilqﬁcl wody, przy czym za-
chodzi reakcja z wydzielaniem azotu i tempe-
ratura podnosi si¢ do okolo 30°. Po pél godzi-
nie wytragcamy w postaci proszku kwas 3-chlo-
rosulfonylo- 4-chlorodwufenylometano- 2-karbo-
ksylowy (temperatura topnienia 153 —157°) od-
sgcza sie | przemywa woda.

b) Powyzszy zwigzek chlorosulfonylowy prze-

- prowadza sle przez trwajace 15 minut ogrze-
wanie do wrzenia z 70 czeéciami objetoSciowy-
mi chlorku tionylu, ktérego nadmiar w koficu
oddestylowuje sie w prézni, w chlorek kwasu
3 -chlorosulfonylo- 4-chlorodwufem’lometano— 2'-
karboksylowego. Ten za$§ rozpuszcza sie w 50
czeSciach objetosciowych chloroformu i w cig-
gu 10 minut podczas oziebiania lodem wpro-
wadza do mieszaniny z 50 cze$ci 35%-owego
wodnego roztworu metyloaminy i 50 czesci
dioksanu. Po dwugodzinnym odstaniu roztwér
reakcyjny odparowuje sie w prézni do sucha,
pozostalosé rozciera z wodg i odsgcza.

Po przekrystalizowaniu odsgczonego osadu
w alkocholu otrzymuje sie 3-metylosulfamylo-
4 - chloro- 2’- metylokarbamylodwufenylometan,
o temperaturze topnienia 181 —183°.

c) 35,3 czeSci 3-metylosulfamylo-4-chloro-2’-
metylokarbamylodwufenylometanu ogrzewa sie
do wrzenia z 1000 cze$ciami wody, 42,5 czes-
clami nadmanganianu potasowego i 26,1 czes-
ciami siedmiowodzianu siarczanu magnezowego,
az do znikniecia zabarwienia nadmanganianu
w ciggu ckolo 2 godzin pod chlodnica zwrotna.
Wytrgcony brausztyn odsqéza sie i kilkakrotnie
z woda ogrzewa do wrzenia. Polgczone prze-
sgcze odparowuje sie do 100 cze$ci objetoscio-
wych i wytracony surowy produkt odsacza sie.
Przez kilkakrotne przekrystalizowanie w roz-
cieficzonym kwasie octowym otrzymuje sie
1-keto-2-metylo-3-(3’-metylosulfamylo-4’-chloro-
fenylo)-3-hydroksyi‘zoindoliﬁe, o temperaturze
topnienia 252 — 254°. !

W analogiczny sposéb otrzymuje sie stosujac

etyloamine ewentualnie n-propyloamine zamiast -

metyloaminy 1-keto-2-etylo-3-(3’-etylosulfamy-
lo-4'~chlorofenylo)-3-hydroksyizoindoline, o tem-
peraturze topnienia 226 — 228° i 1-keto-2-n-pro-
pylo-3-(3’-n-propylosulfanylo-4’'-chlorofenylo)-3-
hydroksyizoindoling, o temperaturze topnienia
231 — 232°, .
Przyktad III. ptrzymany sposobem z przy-
ktadu I jako produkt pofredni kwas 3-chloro-
sulfonylo-4-chlorodwufenylometano-2’-karboksy-
lowy wprowadza sie mieszajgc i oziebiajac
w 100 czeSci 35%-owego wodnego roztworu
metyloaminy. Po dwugodzinnym odstaniu

v

w temperaturze 30 —40° odparowuje sie roz-
twér w prézni do sucha, pozostalo§é rozpuszeza
sie w 400 czesciach wody i roztwdr zakwasza
kwasem solnym. Wykrystalizowany surowy
kwas 3-metylosulfamylo-4-chlorodwufenylome-
tano-2-karboksylowy ogrzewa sie do tempera-
tury 50° w 400 czeSciach chlorku tionylu 2 go-
dziny. Nadmiar chlorku tionylu oddestylowuje
sie. w prézni i pozostalo$é¢ zalewa sie 200 cze$-
ciami wolnego od wody cieklego amoniaku.
Po odparowaniu amoniaku i przekrystalizowa-
niu pozostaloSci otrzymuje sig 3-metylosulfamy-
lo-4-chloro-2’-karbamylodwufenylometan, kt6ry
utlenia sie analogicznie do sposobu z przy-
kladu I nadmanganianem potasowym do 1-ke-
£o-3- (3'-metylosulfamylo-4’-chlorofenylo) -3-hy-~
droksyizoidoliny. Temperatura topnienia 223°
z rozkladem.

W analogiczny sposéb otrzymuje sie:

1-keto-2-metylo-3-(3’-metylosulfamylo-4’~chlo-
rofenylo)-3-hydroksy-6-chloroizoindoline, 1-ke-
to-3-(3’-etylosulfamylo-4’-chlorofenylo)-3-hydro-
ksy-6-chloroizoindoline, 1 -keto-2-metylo-3-(3’-
metylosulfamylo - 4-chlorofenylo) - 3 - hydroksy-
6-bromoizoindoling, 1-keto-2-metylo-3-(3'-mety-
losulfamylo-4’-chlorofenylo)-3-hydroksy-6-nitro~
izoindoline, 1-keto-3-(3'-metylosulfamylo-4’'-chlo-
rofenylo)-3-hydroksy-6-metoksyizoindodine, 1-
keto-2-metylo-3-(3’-metylosulfamylo-4'-chlorofe-
nylo)-3-hydroksy-6-karbamyloizoindoline, 1-ke-
to-2-etylo-3-(3’-etylosulfamylo-4'-chlorofenylo)-
3 -hydroksy- 6 -dwumetylokarbamyloizoindoline,
1-keto-2-metylo- 3+(3’-metylosulfamylo- 4’-chlo-
rofenylo)-3-hydroksy-8-acetaminoizoindoline, 1-
keta-3-(3’-metylosulfamylo-4’-metoksyfenylo)-3-
hydrcksyizoindoline, 1-keto-2-metylo-3-(3’-me-
tylosulfamylo- 4’-metoksyfenylo)- 3-hydroksyizo-
indoline, 1-keto-3-(3'-metylosulfamylo-4’-bromo-
fenylo)-3-hydroksyizoindoline i 1-keto-2-mety-
lo- 3-(3’-metylosulfamylo- 4’-bromofen'ylo)- 3-hy-
droksyizoindoline. -

Zastrzezenia patentowe

1. Sposéb wytwarzania pochodnych izoindoli-
ny, o wzorze ogblnym 1, w ktérym R ozna-
cza atom chlorowca lub niszg grupe alko-
ksylowsa, Ry oznacza wodér, Ry oznacza wo-
dor lub niisza grupe alkilows, Ry oznacza
wodér, atom chlorowca, niisza grupe alko-
ksylowa lub alkanoiloaminows, grupe kar-
boksylowa, grupe nitrowa albo podstawiong
przy atomie azotu ewentualnie jedng albo
dwoma resztami alﬁilowymi reszte polime-
tylenowa lub podstawiong resztg 3-oksapem- |



tylenows (1,5) grupe karbamylowa lub sul-
famylowa, Ry oznacza wod6r, chlor, brom
lub niZsza grupe alkoksylowa, znamienny
tym, ze pochodng dwufenylometanu, o wzo-
rze 2, w ktérym R’y oznacza reszte odpo-
wiadajaca znaczeniu Ry lub nizsza reszte
alkilowa, Ry, Rs, Ry i R5; maja wyzej poda-
ne znaczenie, traktuje sie $rodkiem utle-
niajgcym.
. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
jako $rodek utleniajgcy stosuje sie nadman-
ganian potasowy lub nadmanganian magne-
zowy w stabokwasnym do slaboalkalicznego
roztworze.

R, —
! CoH,

Rg

CO-NH-R,

3. Spos6b 'wytwarzania pochodnych izoindoliny
"0 wzorze ogélnym 1, wediug zastrz. i,

w ktérym to wzorze R;, Rs, Rs, Ry Ry
maja znaczenie podane w zastrz. 1, Rs za$
oznacza nizsza grupe alkilowa, znamienny
tym, ze pochodng dwufenylometanu o wzo-
rze 2, w kférym R;, R, R3 i R; maja wy-
zej podane znaczenie, a R’4 ma znaczenie
podane w zastrz. 1, traktuje sie $rodkiem.
utleniajgcym.

J. R. Geigy A. G.

Zastepca: Adwokat Gustaw Lauter

Rf
SO,~NH-R,

wzor 2
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