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Solicitud de pateute titulada: "COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE 

CONTIENEN UNO 0 MAS ESTEROLDES, UNO 0 MAS COMPONENTES DE 

O 
TETRAIIIDROFOLATO Y VITAMINA B12" 

Solicitante: SCHERING AG. 

RESPUESTA AL OFICIO No 1142 NOTIFICADO POR FLIACION EN LISTA No. 26 

DE FECILA 01 DE FEBRERO DE 2008. 

PRJMER EXAMEN DE FONDO) 

J. IAN RAISBECK, mayor de edad y vecino de Bogota, D.C., identificado tal como aparece at 

pie de nil firma, en mi carÆcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo 

. siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en 

el articulo 45 de la Decision 486 y solicitado mediante memorial de fecha 18 de abril de 2008: 

1. En primer lugar y con el Ænimo de brindar mayor claridad a la presente solicitud, me 

permito adjuntar un CanItulo Reivindicatorio Modificado el cual reemplaza por completo a 

aquel presentado al momento de radicar la presente solicitud. Por tat motivo, adjunto un recibo 

de pago correspondiente a la tasa dc modificaciOn. 

El nuevo pliego reivindicatorio comprende las reivindicaciones independientes 1 y 6 y 

dependientes, las cuales se refieren a los nuevos compuestos de fOrmula II y composiciones que 

los comprenden. 

AsI, ci Capituio Reivindicatono Modifleado se reflere a un ünico anÆlogo y sus composiciones 

farmacØuticas derivadas, con lo cual cumple con ci requisito de unidad de invenciOn tal como lo 
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establece el Artfculo 25 de la Decision 486, ya que las reivindicaciones presentan un concepto 

inventivo comin respecto a los anÆlogos de fOrmula Ii. 

Valga anotar que las modificaciones efectuadas cumplen a cabalidad con lo estipulado on el 

Articulo 34 de la DecisiOn 486, ya que Østas de ninguna manera implican una ampliaciOn de la 

protecciOn correspondiente a la divulgaciOn contenida on la solicitud inicial. 

2. a- El Examinador establece quo las reivindicaciones son demasiado amplias y que 

dada la generalidad do las formulas y el amplio nfimero de posibles sustituyentes ci no es viable 

identificar con exactitud la totalidad de los compuestos reivinclicados. Asimismo, ci Examinador 

objeta algunas expresiones consideradas imprecisas. 

b- i) Respecto a las definiciones de compuestos realizados on los 

4/. 

ejemplos, el Sr. Solicitante desea aciarar que dichas definiciones estÆn escritas en lenguaje que 

resulta conipletamente accesible, comprensible y sin ambiguedad para mi tØcnico versado en la 

materia, ya que utiliza la nomenclatura IIJPAC y, asi, se considera innecesaria la incorporaciOn 

de la fOrmula estructural de cada compuesto testeado. Mas aim, parece desprenderse, de forma 

evidente, do lo expresado en la memoria descriptiva, que ci campo tcnico abordado y las 

soluciones tØcnicas obtenidas redundan en an.1ogos de lipoxina A4 potentes, selectivos y 

metabólica y quimicamente estabies respecto a las lipoxinas A4 naturales. 

ii) Por otro lado, ci Sr. Examinador objeta la aznplitud de ciertos tØrminos 

. utilizados en las reivindicaciones por considerarlos amplios; sin embargo, el Sr. Solicitante desea 

resaltar, respetuosamente, que las referencias, tales como "arilo, aralquilo, haioalquilo, etc" 

corresponden a un lenguaje estÆndar en las artes qulmicas y que se hayan ciaramente definidos en 

la memoria descriptiva. 

iii) Si bien ci Sr. Examinador objeta por amplia o imprecisa la designación de 

la cantidad de reempiazos planteados y la especificación de posibles "isOmeros Opticos, mezclas 

racØmicas, sales, etc", ci Sr. Solicitante disiente respetuosamente con tal observaciOn. Si bien 

tales tØrminos designan una pluralidad de formas posibles para ci compuesto, denotan un 

significado claramente reconocido. Respecto a la definiciOn de los compuestos en si mismos, se 

desea resaltar que la (mica manera de obtener una definiciOn compieta de los compuestos de la 

prcscnte solicitud es utilizando ci formato de reivindicación del tipo formula Markush. AsI, este 
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tipo de definiciones de compuestos por medio de formula Markush es un mØtodo clÆsico para 

definir familias de compuestos que comparten una estructura general comUn. 

iv) La objeciOn sobre los componentes de tetrahicirofolatos no parece ser 

comprensibie, ya que se especifican en cada reivinclicación indepencliente (clusulas 1, 5 y 6). En 

las reivindicaciones dependientes se hace referencia a estos componentes, los cuales resultan 

claros a la luz que en las clÆusulas que refieren Østas dependientes se especifican dichos 

componentes, y asi son los mismos para todas ellas. 

3. a- El Sr. Examinador objeta el nivel inventivo de Ia presente solicitud basÆndose en 

el documento Dl (US 5,441,95 1). 

b- A pesar de su objeciOn, el Sr. Examinador logra diferenciar los compuestos 

reivindicados de aquellos revelados en Di. Asi, las caracteristicas de los nuevos compuestos de 

fOrmula II revindicados en la presentes solicitud, con posibilidad de sustituciones en R12 con 

tt 

grupos arilo o araiquilo sustituido, presentan, como fuera expresado precedentemente, un efecto_ 

potente. selcetivo y metabOlica v gulmicamente estable con aplicación en trastornos inflamatorios 

y autoinmunes, y de inflamaciOn del tracto respiratorio o pulmonar. 

Para apoyar lo antedicho, estaremos adjuntando a la mayor brevedad una tabla con diferentes 

compuestos y resultados experimentales. 

Asi, por lo expuesto, se considera que la, presente solicitud posee mØrito inventivo respecto a lo 

revelado en Dl. 

4. a- A fines informativos, se desea resaltar que ci nuevo pliego reivindicatorio 

corresponde a la adaptaciOn de la patente Americana concedida US 7,223,798 B2. 

Si bien es cierto que las concesiones de patentes en oficinas de otros paises no son vinculantes en’ 

el sentido que obliguen a la SIC a tomar una decisiOn en ci mismo sentido, si considero que 

dichas concesiones sugieren ci cumplimiento de los requisitos de patentabilidad de la materia 

revindicada, ya que los criterios de evaivaciOn y estudio aplicados para concluir la aceptaciOn de 

dicbas patentes resultan equivalentes a los que la SIC debe emplear. Tan cierto es lo anterior, que 

el Manual Andino de Patentes, al comentar ci ArtIculo 46 de la DecisiOn 486, establece que una 

Oficiria nacional competente podrÆ reconocer los resultados de exÆmenes de novedad o de 
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� REZVINDICACIONES 

� Se reivindica lo siguiente: 

1. Un compuesto de formula (II): 

R’ 1 

y - 

CARACTERIZADO PORQUE: 

ca4a uno de R’, R2 y R3 esindependientemente halo, -OR6, - 

SR6., -8(0) tR1 (donde t es 1 ó 2) 0 -N (R7) R8; 

oR’. y R2, junto con los carbonos a los cjue estÆn uriidos, 

fon:na estructura mono4c1ica heterociclica selecciona-

da entte las siguientes: 

0 � 0 0 

0-1 

.. 
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(dłnde q es 0 a 3, p es 1 a 4 y cada R’5 es hdrógeno, al-

quilo, aralquilo o arilo), 

cada R es -R9-R’2, -R9-R’3-R11, -R9-O-R’°-R", -R9-O-R’2 -R9- 

C(ORt_Rh1, -R9-N(R7)--R10-R11, -R9-S(0)T-R10-R" (donde t es 

entre O y 2), o - R9-C(F)2-R9-R"; 

cada R es arilo (sustituido opcionalmente con uno o mas 

sustituyentes seleccionados del grupo que comprende alqui-

lo, alcoxilo, halo, halosiquilo y haloalcoxilo) 0. aralguilo 

(sustituido opcionalmente con uno o ms sustituyentes se-

leccionados del grupo que comprende aiquilo, alcoxilo, 

halo, haloalquilo y haloalcoxilo); 

cada R6 es independientemente hidrOgeno, alqui..lo, arilo, 

ara%qutlo, -c (0) R7, - C (5) g,
 -C(0)OR 14, -C (5) OR", - 

C(9)N(R7)R8, o -C(S)N(R7)R8, 

cada��  R’ es independientemente hidrógeno, aiquilo, cicloal-

quilo, arilo, o araiquilo; 

R8 .estndependientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, aral-

quilo, -C(0)R7, -C(0)0R14, o cicloalquilo (sustituido opcio-

nalmente con uno o mas sustituyentes seleccionados del gru-

poqut.comprende aiquilo,. -N(R7)2, y -C(0)0R7); 

cad* R9 es independientemente un enlace simple o una cadena 

de aiquileno lineal ’o ramificada; 
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cada  R1° es independientemente una cadena de aiquileno ii-

neal�o  ramificada, una cadena de alquenileno lineal o rami-

ficada, una cadena de aiquinileno lineal o ramificada, 0 un 

cicloalguileno; 

cada R" es independientemente -C(0)OR’, -C(0)N(R7)2, - 

P(0) (OR7)2, - S(0)20R7, -S(0)2N(N)R7 o tetrazol; 

R12 es �arilo (sustituido con -C(0)0R7 o -C(0)N(R)2, y opcio-

nalmente con uno o mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

P0 que comprende aiquilo, alcoxilo, halo, haloalqui10 y 

haloalcoxilo) o araiquilo (sustituido con -C(0)0R7 o - 

C(O.)N(R7)2, y opcionalmente con uno o mÆs sustituyentes se-

leccionados del grupo que comprende aiquilo, alcoxilo, 

halo, haloalguilo y haloalcoxilo); 

R’3 es una cadena de aiquileno ramificada, una cadena de al-

quenileno lineal o ramificada, o un cicloalquileno; y 

R’4 es aiquilo, arilo o araiquilo; 

como un estereoisómero ünico, una mezcla de estereoisóme-

ros, una mezcla racØmica de estereoisómeros; o como un cia-

tràto de ciclodextrina de Øste, o como una sal a.ceptabie 

Para fi uso farmacØutico de Øste. 

2.Ei compuesto de la reivindicación 1, CARACTERIZA-

DO PORQUE: 

R’, R2 y R3 son cada uno independientemente halo, -OR6, -SR6 

0 

caJa es -R9-R’2, -R9-R’3-R", -R9-O-R’°--R1’ -R9-0-R12, -R9- 

C (Q) -R10-R11, -R9-N(R7) -R10-R11, -R9-S (0) , -R’°-R1’ (dQnde t es 



� ,�. 

entre 0 y 2), 0 - R9C(F)2R9-R’0 

es arilo (sustituido opcionalmente con uno 0 màs susti-

tuyentes seleccionados del grupo que comprende aiquilo, al-

coxilo,. halo, y haloalcoxilo) o araiquilo (sustituido op-

cionalmente con uno o mÆ8 sustituyentes seleccionados del 

grupo que comprende aiquilo, alcoxilo, halo, y .haloalcoxi-

10); 

cada R6 es independientemente hidrógeno, aiquilo, aralqui-

lo, -C(0)R7 0 -C(0)0R7; 

cada R’ es independientemente hidróqeno, aiquilo, � arilo, o 

araiquilo; 

independientemente hidrógeno, alquilo, arilo,: aral-

quilo, 0 cicloalquilo (sustituido opcionalmente con uric o 

màs iustituyentes seleccionados del grupo que comprende al-

quilo, -N(R1)2, y -C(0)0R7; 

cada R9 es independientemente un enlace simple o una cadena 

de.:alquileno lineal o ramificada; 

cadd W° es independientemente una cadena de aiquileno li-

neal 
o 

ramificada, una cadena de aiquenileno lineal o rami-

ficada,. una cadena de aiquinuleno lineal o ramificada, 0 Ufl 

cicl..oalquileno, 

cada R’ es independientemente -C(0)0R7 o -C(0)N(R7)2; 

R’2es arilo (sustituido con -C(0)0R7 0 -C(0)N(R7)2, y opcio-

nalente con uno 0 mâs sustituyentes seleccionados � del gru-

po que comprende aiquilo, alcoxilo, halo y haloalcoxilo) 0 

aralquilo (sustituido con -C(0)OR’ 0 -C(0)N(R7)2, y Opcio-
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nalmente con uno o mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

P0 qüe  comprende aiquilo, alcoxilo, halo y ha1oalcOx11o); 

R13 es una cadena de aiquileno ramificada, una cadena de al-

quenileno, lineal o ramificada, 0 Ufl cicloalquileno, 

3 -El compuesto de la reivindicaciôn 2, CRACTERIZA-

DO .PORQUE: 

R’ R2
�. 

y R son cada uno independientemente halo, �R6, o - 

SR6 

+ R4 es’ -R9-O-R’0-R11; 

RS 
esarilo 

(sustituido opcionalmente con UflO o ms susti-

tuyentes seleccionados del grupo que comprende aiquilo, al-

coxilo, 

halo, y haloalcoxilo) o araiquilo (sustituido op-

cionalmente con uno a mÆs sustituyentes seleccionados del 

g::upó que comprende aiquilo, alcoxilo, halo, y haloalcoxi-

lo);. 

cada �R6 es independientemente hidrógeno, alquilo, arilo, a 

aralquilo; 

ca.. R’ es independientemente hidrôgeno, aiquilo, arilo, o 

aralguilo; 

.p9. es; un enlace simple o una cadena de aiquileno ... lineal o 

rrnificada; 

es una cadena de aiquileno lineal o ramificada, una ca-

dena de aiquenileno lineal o ramificada, una cadena de al-

quinileno lineal o ramificada, 0 Ufl cicloalquileno; y 

R as -C(0)0R7 o -C(0)N(R7)2. 

4.El compuesto de la reivindicación 3, CARACTERIZA-
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H 

DO PORgUE: 

R1 R2 R3 son cada uno -OR 6; 

*8 

R5e$.arilo (sustituido opcionalmente con uno o.mÆs. susti-

tuyentes seleccionados del grupo que comprende aiquilo, al-

coxilo, halo, y haloalcoxilo); 

es hidrôgeno, aiquilo, arilo, 0 aralquilo 

cÆda R’ es independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, 0 

aralqilo; 

R9. es.urt enlace simple; 

R’°  is una cadena de aiquileno lineal o ramificada, una Ca-

dena�.de  aiquenileno lineal o ramificada, o una cadena de 

alqulniJ.eno lineal o ramificada, y 

as -C(0)0R7 o -C(0)N(R7)2. 

5. El compuesto do la reivindicación 4, CA1ACTERIZA-

DO ?QRQUE se selecciona del grupo que consiste en: 

rneti.ster de Æcido (55,6R,7E,9E,13E,155)-16-(4--

fluorofenoxi) -5, 6, 15-trihidroxi-3-oxahexadeca-7,9, 13-trien-

il-inoico; 

Æci4o (5S,6R,7E,9E,13E,15S)-16-(4-fluorofenoxl.)-5,6,15-

trjhjdroxi-3-oxahexadeca-7, 9, 13-trien-il-inoico; 

metl.Øster de Æcido (5S,6S,7E,9E,13E,155)-16-(4--

fluorofenoxi) -5,6, 15-trihidroxi-3-oxahexadeca-7, 9, 13-tren-

il-inoico; y 

&cido (5S, 68,7E,9E,13E,15S)-16-(4-fluorofenoxi)-5,6,15-

trihidroxi-3-oxahexadeca--7, 9, 13-trien-li-inoico. 

--
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sustituyentes seleccionados del grupo que comprende alqui-

lo,�aIcoxilo, halo, haloalquilo y haloalcoxilo) o araiquilo 

(sustituido opciorialmente con uno a rnÆs sustituyentes Se-

lecciojiados del grupo que comprende aiquilo, alcoxilo, 

halo, haloalquilo y haloalcoxilo); 

cada R6 es independientemente hidrógeno, aiquilO, arilo, 

araiquilo, -c (0) R7, -c (S) R7, -C(0)OR 14  -C (S).OR’4, - 

C(0)N(R7)R8, a -C(S)N(R)R8; 

cada.R1 es independientemente hidrógeno, aiquilo, cicloal-

quilo, :arilo, 0 araiquilo; 

R8 es independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, aral-

quilo, -C(0)R7, -C(0)0R10, o cicloalquilo (sustituido opcio-

nalmente con uno a mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

po que comprende aiquilo, -N(R7)2, y -C(0)0R7); 

cada R9 es independientemente un enlace simple o una cadena 

de aiquileno lineal o ramificada; 

cada R es independientemente una cadena de alquileno li-

neal: à.ramificada, una cadena de aiquenileno lineal o. rami-

ficada, una cadena de aiquinileno lineal o ramificada, a un 

ciclo.alquileno; 

cada R" es independientemente -C(0)0R7, -C(0)N(R7)2, - 

P(OQR7)2, - S(0)20R7, -S(0)2N(H)R7 o tetrazol, 

R’2 es ’-arilo (sustituido con -C(0)0R7 o -C(0)N(R7)2, y opcio-

n�alme.rite  con uno a mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

po que comprende aiquilo, alcoxilo, halo, haloalquilo y 

haloalcoxilo) o araiquilo (sustituido con -C(0)0R7 0
 - 



y opcionalmente con uno 0 rnÆs 5ustituyentes Se-

leccipnados del grupo que comprende aiquilo, alcoxilo, 

halo, haloalquilo y haloalcoxilo); 

R’3 es una cadena de aiquileno ramificada, una cadenade al-

quenileno lineal o ramificada, o un cicloalquileno; y 

R’4 es:.alquilo, arilo a araiquilo; 

como un estereoisómero Unico, una mezcla de estereoisóme-

ros,.una mezcla racØmica de estereoisómeros; a comoun cia-

trai.ó de ciclodextrina de Œste, o como una sal aceptabie 

para eluso farmacØutico de Øste. 

7 La composición farmacØutca de la reivindicación 

6, cA1ACTERIZADA PORQUE el compuesto de formula . (U) es un 

compuesto de formula (II) donde: 

R’, R2 t R3 son cada uno independientemente halo,. -OR6, -SR6 

o -N(R7)R8; 

cada R4 es -R9-R’2, -R9--R’3-R", -R9--O-R’°-R11 -R-O-R’2, -R9-

C(0)-R’°-R", -R9-N (R7) -R’°-R11, -R9-S (0), -R’°-R1’ (donde t es 

ente 0 y 2), a - R9-C(F)2--R9-R", 

R5 
e 

arilo (sustitu.do opcionalmente con uno o mÆs susti-

.tuyetes seleccionados del grupo que comprende aiquilo, al-

coxiIo� halo, y haloalcoxilo) o araiquilo (sustituido op-

cioxa1flente con uno o mÆs sustituyentes seleccionados del 

grupo que comprende alqulo, alcoxilo, halo, y haloalcoxi-

10), 

cad R6 es independientemente hidrógeno, aiquilo, aralqui-

7 lo,i-C(0)R a -C(0)0R7; 



cada R7 es independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, a 

araiquilo; 

Re 
es 

independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, aral-

quilo, o cicloalquilo (sustituido opcionalmente con uno a 

� mÆs sustituyentes seleccionados del grupo que comprende al-

� quilo., ..N(R7)2, y -C(0)0R7; 

cada R9 es independientemente un enlace simple o una cadena 

de alquileno lineal a ramificada, 

cada R° es independientemente una cadena de alq4leno li-

neal o ramificada, una cadena de alquerzileno lineal a rami-

ficada, una cadena de aiquinileno lineal o ramificada, a un 

cicioalquileno; 

cadà:R"  es independientemente -C(0)OR’ o -C(0)N(R7)2; 

R2 esarilo (sustituido con -C(0)OR’ a -C(0)N(R7)2., y opcio-

nalmexite con uno o mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

pa que comprende aiquilo, alcoxilo, halo y haloalcoxilo) o 

aralq.uilo (sustituido con -C(0)0R’ a -C(0)N(R7)2, y opcio-

nlrnente con uno a mÆs sustituyentes seleccionados del gru-

pa quo: comprende aiquilo, alcoxilo, halo y haloalcoxilo), 

R":óSurta  cadena de aiquileno ramificada, una cadena de al-

quenileno lineal o ramificada, a un ci.cloalquileno, 

es una cadena de aiquileno ramificada, una cadena de al-

quenileno lineal o ramificada, o un cicloalquileno 

S. La composición farniacØutica de la reivindicación 

7, CARPCTERIZADA PORQUE ci compuesto de formula � (II) es un 

compusto de formula (II) donde 

’T-- -4 



R5 es arilo (sustituido opcionalmente con uno o ms susti-

tuyentºs seleccionados del ..grupo que comprende aiquilo, al-

coxilo, halo, y haloalcoxilo) o aralquilo (sustituido op-

cion4.lrnente con uno o mÆs sustituyentes seleccionados del 

gru.po que comprende aiquilo, alcoxilo, halo, y haloalcoxi-

lo); 

cada R6 es independientemente hidrógeno, alguilo, arilo, o 

araiquilo; 

cada R7 es independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, o 

araiquilo; 

R9 es un enlace simple o una cadena de aiquileno lineal o 

ramificada; 

R�es una cadena de alqui].eno lineal o ramificada, una ca-

dena de aiquenileno lineal o ramificada, una cadena. de al-

quinilleno lineal o ramificacta, o un cicloalquileno; y 

R11 as -C(0)0R7 o -C(0)N(}7)2. 

9.La composición �farmacØutica de la reivindicación 

8, CAMCTERIZADA PORQUE el compuesto de formula (-II) es un 

� cornpue5to de fOrmula (II) donde: 

R, R2y� R3 son cada uno -OR6; 

as 

R5 e$àrilo (sustituido opcionalmente con uno o mae susti-

tuyentes seleccionados del grupo que comprende alquilo, al-
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coxjj.o, halo, y haloalcoxilo); 

R6...$)ii-thogeno, aiquilo, arilo, 0 araiquilo; 

cada R7 es independientemente hidrógeno, aiquilo, arilo, o 

araI.i1o; 

R9 e$:.uP. enlace simple; 

R’°SUTfla  cadena de aiquileno lineal o ramificada, una ca-

dena de aiquenileno lineal o raniificada, o una ’cadena de 

alquinileno lineal 0 ramificada; y 

R" es -C(0)0R7 0 -C(0)N(R7)2 

’H 
o. La composición farmacØutica de la reivin-

dicaciôæ 9, CARACTERIZADA PORQUE el compuesto de formula 

(II),  se selecciona del grupo que consiste en: 

metilØster de Æcido (5S,6R,7E,9E,13E,15S)-16-(4-fluorofeno-

xi)-5,6,15-trihidroxi-3-oxahexadeca-7,9,13-triefl-1i-inoico; 

cido (5S,6R,7E, 9E,13E,15S)-16-(4-fluoroferioxi)-5,6,15-tri-

hidoxi-3-oxahexadeca-7, 9, 13-trien-il-inoico; 

metilØeter de Æcido (5S,65,7E, 9E,13E,15S)-16-(4-fluorofe-

noxij’5.,6, 15-trihidroxi-3-oxahexadeca-7, 9, 13-trien-il-

inoicó; y 

cido.. (5S,6S,7E, 9E,13E,15S)-16-(4-fluorofenoxi)-5,6,15-tri-

hidroxi-3-oxahexadeca-7, 9, 13-trien-li-inoico. 


