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(67) Resumo: POLIMORFO CRISTALINO, PSEUDOMORFO EM
HEMI-SOLVATO, COMPOSTO AMORFO, MISTURA POLIMORFICA,
PROCESSO PARA A PREPARACAO DE UM POLIMORFO
CRISTALINO, PROCESSO PARA A PREPARAGCAO DE UM
PSEUDOMORFO DE 5-AMINO-1-[2,6-DICLORO-4-
(TRIFLUOROMETIL) FENIL] -4- [(TRIFLUOROMETIL) SULFINILI -1H-
PIRAZOL-3-CAREONITRILA, PROCESSO PARA A PREPARAGCAO
DA FORMA AMORFADE 5-AMINO-I-[2,6-DICLORO-4-
(TRIFLUOROMETIL) FENIL] -4- [(TRIFLUOROMETIL) SULFINIL] -1H-
PIRAZOL-3-CARBONITRILA, COMPOSICAQ PESTICIDA E METODO
PARA O CONTROLE DE PRAGAS NUM LOCAL. A presente invengéo
refere-se a polimorfos cristalinos novos, pseudomorfos em solvato
novos e a forma amorfa nova de 5-amino-lI- [2,6-dicloro-4-
(trifluorometil)fenil] -4- [(trifluorometil) sulfinilil -1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil) A presente invengéo também prové métodos para preparar os
polimorfos, pseudomorfos novos e a forma amorfa nova, bem como as
composi¢gdes inseticidas ou pesticidas compreendendo os mesmos, e
métodos de uso dos mesmos como agente pesticida.
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“POLIMORFO CRISTALINO, PSEUDOMORFO EM HEMI - SOLVATO,
COMPOSTO AMORFO, MISTURA POLIMORFICA, PROCESSO PARA A
PREPARAGAO DE UM POLIMORFO CRISTALINO, PROCESSO PARA A
PREPARAGCAO DE UM PSEUDOMORFO DE 5-AMINO-1-[2,6-DICLORO-4-
(TRIFLUOROMETIL) FENIL] -4 - [ (TRIFLUOROMETIL) SULFINIL] -1H-
PIRAZOL-3-CARBONITRILA, PROCESSO PARA A PREPARAGAO DA
FORMA AMORFA DE 5-AMINO-1-[2,6-DICLORO-4-
(TRIFLUOROMETIL) FENIL] -4- [ (TRIFLUOROMETIL) SULFINIL] -1H-
PIRAZOL-3-CARBONITRILA, COMPOSICAO PESTICIDA E METODO
PARA O CONTROLE DE PRAGAS NUM LOCAL”

Campo da invengao

A presente invengdo refere-se a formas cristalinas e

amorfas novas de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-
pirazol-3-carbonitrila (fipronil), a processos para sua

preparacdo, a composi¢gdes compreendendo as novas formas,
e a seu uso como agentes pesticidas.

Histbérico da invencgao

Com base em EP-A-0 295 117 e na patente americana No.
5.232.940, entre outras coisas, sabe-se que certos

compostos de N-fenilpirazol sd3o uUteis no controle de

pragas tais como artrdépodos, nematddeos de plantas,
helmintos e protozodrios. Esses compostos incluem N-
fenilpirazdis tendo um grupo amino opcionalmente
substituido 1ligado na posigdo 5. Tails grupos amino

substituidos incluem amino substituido com um ou dois
grupos selecionados de alguila e alcanoila. Os compostos
de interesse incluem os que possuem um grupo c¢iano ligado
na posigdo 3 e um grupo RS(0O), ligado na posigao 4, R
sendo selecionado de alquila e haloalquila e n sendo 0, 1
ou 2.

Entre os compostos citados. nas publicag¢des acima
mencionadoas encontra-se o S-amino-3-ciano-1-(2,6-
dicloro-4-trifluorometilfenil) -4-trifluorometil
sulfinilpirazol, que é representado pela seguinte

férmula:
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Esse composto € atualmente utilizado comercialmente no
controle de pragas encontradas, por exemplo, na
agricultura, salde pablica, e salde animal, e & conhecido
como fipronil. O Fipronil €& um inseticida de amplo
espectro, téxico por contato e ingest3o. E utilizado no
controle de espécies miltiplas de tripes (Thysanoptera)
numa ampla variedade de culturas através de tratamento
foliar, do solo ou da semente, controle de wvaquinhas
("corn rootworm" - Diabrotica speciosa), verme-arame e

cupins através de tratamento do solo no milho e controle

de bicudos do algodoeiro ("boll weevil") e insetos de
plantas encontrados no algoddo, traga-das-cruciferas,
besouro da batata ("Colorado potato beetle") através de

aplicagdo foliar. O produto é amplamente utilizado no
controle de pragas domésticas, incluindo controle de
baratas e formigas e como cupinicida, bem como no
tratamento de animais domésticos e outros animais.

H& uma necessidade urgente e ainda ndo atendida no estado
da técnica de métodos eficientes para a preparagao e
purificagdo de fipronil, que sejam simples e que possam
ser usados em larga escala em produgdo industrial e que
produzam um produto altamente puro para ser utilizado com
seguranga.

Sumario da invencgdo

A presente invengdo refere-se a polimorfos cristalinos, a
pseudomorfos em solvato novos e a uma forma amorfa nova

de 5-amino-1-{2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-



10

15

20

25

30

35

[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil) . A presente invengdo também prové métodos para
a preparagdo de polimorfos, pseudomorfos e forma amorfa,
bem como de composigdes pesticidas e inseticidas
compreendendo os mesmos, e métodos de uso como agentes
pesticidas e inseticidas.

Em uma concretizagdo, a presente invengdo prové uma forma
polimérfica cristalina nova de fipronil, designada "Forma
I". A Forma I exibe um padrdo de difrag¢do de raios X de
pSs substancialmente conforme mostra a Figura 1, com
picos caracteristicos (expressos em graus 20

(+/-0,2%) em uma ou mais das seguintes posigdes: 10,3,
11,05, 13,04, 15,93, 16,27, 18,48, 19,65, 20,34, 22,05 e
31,55. A Forma I também exibe um espectro de

1 substancialmente

infravermelho (IR) na faixa de 3000 cm’
conforme mostrado na Figura 2, tendo picos
caracteristicos em cerca de 3332 e 3456.A Forma I também
exibe um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratdéria (DSC) substancialmente conforme mostrado na
Figura 3, gue é caracterizado por um pico endotérmico
predominante a cerca de 202,5°C conforme medido pelo
Calorimetro Diferencial Exploratdrio a uma taxa de
varredura de 2°C e/ou 10°C por minuto.

Em outra concretizagdo, a presente invengdo prové uma
forma polimbébrfica cristalina nova de fipronil designada
"Forma II". A Forma II exibe um padrdo de difracdo de
raios X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 4, com picos caracteristicos (expressos em graus
20(+/-0,2°0) em uma ou mais das seguintes posig¢des: 11,7,
14,4, 15,7, 16,75, 17,2, 18,2, 19, 20,7, 22,95, 23,55 e
24,0. A Forma II também exibe espectro IR na faixa de
3000 cm' substancialmente conforme mostrado na Figura 5,
com picos caracteristicos em cerca de 3344 e 3436,5 cm'.
A Forma 1T também exibe um termograma DSC
substancialmente conforme mostrado na Figura 6, que &
caracterizado por uma endotermia predominante a cerca de

195°C, conforme medido por Calorimetro Diferencial
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Exploratdério a uma taxa de varredura de 2°C e/ou 10°C por
minuto.

Em outra concretizacdo, a presente invencdo prové uma
forma polimérfica cristalina nova de fipronil, designada
"Forma III". A Forma III exibe um padrdo de difracgdo de
raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 7, com picos caracteristicos (expressos em graus
20 (+/-0,2°0) em uma ou mais das seguintes posicgdes:
15,6, 16,7, 17,1, 27,2 e 31,9. O DSC do pseudomorfo de
fipronil em hemi-solvato de tolueno (FS-T)a uma taxa de
varredura de 10°C por minuto (Figura 8) mostra uma
transforma¢do endotérmica de FS-T para a Forma III a
~110°C e a transformagdo exotérmica da forma III para a
forma I a 150°C.

Em outra concretizagdo, a presente invengdo prové um
pseudomorfo de fipronil novo em hemi solvato de tolueno,
designado "FS-T". O pseudomorfo FS-T exibe um padrd3o de
difragdo de raio X de pds substancialmente conforme
mostrado na Figura 10, com picos caracteristicos
(expressos em graus 20 (+/-0,2°9) em uma ou mais das
seguintes posig¢des: 7,2, 9,3, 12,5, 15,1, 18,65, 19,15,
20,85, 25,95, 28,1, 30,5, e 33,40. O pseudomorfo FS-T
também exibe um espectro IR & faixa de 3000 cm?
substancialmente conforme mostra a Figura 11, com picos
caracteristicos em cerca de 694,6 e 733,2 cm ! (solvente
tolueno); e 3328,4 e 3409,5 cm? (trechos simétricos e
assimétricos de NH;). Com aquecimento gradual até 150°C e
resfriamento até 60°C, o fipronil FS-T se converte na
Forma I, conforme mostra a Figura 9.

Em outra concretizag¢do, a presente invengdao prové um
pseudomorfo novo de fipronil em hemi-solvato de metil
isobutil cetona (MIBK), designado "FS-M". O pseudomorfo
FS-M exibe um padrdo de difragdo de raio X de pds
substancialmente conforme mostrado na Figura 12, tendo
picos caracteristicos (expressos em graus 20(+/-0,2°) em
uma ou mais das seguintes posigdes: 6,6, 8,15, 11,85,
19,95, 20,45, 23,10, 26,6, 28,8 e 31,30. O pseudomorfo
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FS-T também exibe um espectro IR na faixa de 3000 cm™
substancialmente conforme mostrado na Figura 13, com
picos caracteristicos em cerca de 1710 cm!' (MIBK
cetona); e 3409,5 e 3328 cm' (trechos assimétricos e
simétricos de NH;). O pseudomorfo FS-M também exibe
termograma DSC embutido com termograma de TGA (Andlise
Gravimétrica Térmica) substancialmente conforme mostra a
Figura 14.

Em outra concretizagdo, a presente invengdo prové um
fipronil amorfo novo gque exibe um padrdo de difragdo de
raio X de pds substancialmente conforme mostra a Figura
15.

Em outra concretizag¢do, a presente invengdo prové uma
mistura da Forma I e Forma II polimbérficas de 5-amino-1-
[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil). Preferivelmente, a mistura compreende de
cerca de 10% a cerca de 90% em peso da Forma I de
fipronil, e de cerca de 90% a cerca de 10% em peso da
Forma II de fipronil.

Em outro aspecto, a presente invengdo prové processos
para preparar os polimorfos novos da Forma I, Forma II,
Forma III de fipronil, os pseudomorfos novos DS-T e FS-M
e o fipronil amorfo novo.

Em uma concretizag¢do, Forma I de fipronil pode ser
preparada aquecendo-se um pseudomorfo FS-T de fipronil a
uma temperatura maior que cerca de 100°C, preferivelmente
uma temperatura de cerca de 150°C, resfriando-se e
isolando-se o produto.Preferivelmente, o processo ainda
compreende triturar o pseudomorfo FS-T, antes, durante ou
apbs a etapa de aquecimento. Um intermedidrio na

conversao de pseudomorfo FS-T na Forma I é uma Forma IIT

polimérfica nova de fipronil. Como resultado do
aquecimento de FS-T, ocorre liberagdo de solvente
resultando na formagdo da Forma III, gque entdo &

submetida & transi¢do exotérmica para a Forma I.

Em uma concretizagdo, a Forma II de fipronil pode ser
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preparada cristalizando-se o fipronil de wum solvente
selecionado do grupo consistindo de &lcool isopropilico,
hexano, acetato de etila, l-propanol, butanol e MIBK, ou
qualquer mistura desses solventes; e isolando-se os
cristais resultantes. Numa concretizagdo atualmente
preferida, o processo inclui preparar uma solugdo do
composto em um ou mais dos solventes anteriormente
mencionados, preferivelmente aplicar calor até a
dissolugdo completa, resfriar a solugdo até aparecimento
dos cristais (tipicamente de 0°C a4 temperatura ambiente),
e isolar os cristais. Em uma concretizacdao, o solvente de
cristalizagédo é alcool isopropilico. Em outra
concretizagdo, o solvente de cristalizagdo é uma mistura
de acetato de etila e n-hexano. Em outra concretizagdo
ainda, o solvente de cfistalizacéo € uma mistura de n-
hexano e MIBK. Quando se utiliza uma mistura de solvente,
o fipronil pode ser dissolvido em um solvente, seguido da
adigdo do outro, em qualquer ordem, ou o fipronil pode
ser simultaneamente dissolvido na mistura de solvente.

Em uma concretizag¢do, o pseudomorfo FS-T de fipronil pode
ser preparado cristalizando-se o fipronil de tolueno.
Numa concretizacdo atualmente preferida, O processo
inclui preparar uma solugdo do composto em tolueno,
preferivelmente aplicar calor até dissolugdo completa,
resfriar a solugdo até o aparecimento de <cristais
(tipicamente 0°C & temperatura ambiente) e isolar os
cristais.

Em uma concretizagao, o pseudomorfo FS-M de fipronil pode
ser preparado cristalizando-se fipronil de MIBK e n-
hexano. Geralmente, o fipronil é dissolvido em MIBK e n-
hexano (seja simulténea ou sequencialmente) ,
preferivelmente com calor, e o frasco é deixado repousar
ao ar para que ) solvente evapore lentamente.
Gradualmente, os cristais comegam a aparecer, e sdo entdo
isolados.

Em uma concretizagao, fipronil amorfo é preparado

aquecendo-se fipronil a uma temperatura maior dgue seu
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ponto de fus3do (preferivelmente a uma temperatura maior

que cerca de 202,5°C, mais preferivelmente a uma
temperatura de cerca de 215° C), e resfriando-se o
produto.

Em outro aspecto, a presente invengdo prové composig¢des
pesticidas compreendendo os polimorfos cristalinos novos,
pseudomorfos em solvato novos e/ou a forma amorfa de
fipronil, que sdo UGteis no controle de pragas. Em uma
concretizagdo, as composig¢gdes compreendem uma gquantidade
da Forma I polimdérfica cristalina de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitéavel. Em outra
concretizagdo, a composigdo compreende uma quantidade da
Forma II polimérfica cristalina de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizacdo, a composigdo compreende uma quantidade da
Forma III polimdérfica cristalina de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizagao ainda, a composigao compreende uma
quantidade de pseudomorfo FS-T de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitéavel. Em outra
concretizagao ainda, a composicgao compreende uma
guantidade de pseudomorfo FS-M de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizagao ainda, a composigao compreende uma
quantidade de de uma forma amorfa de £fipronil, eficaz
como pesticida; e um adjuvante aceitdvel. As composigdes
da presente invengdo sdo preferivelmente destinadas ao em
medicina veterindria e podem ser administradas através de
qualquer método conhecido no estado da técnica.

A presente invengdo também refere-se a métodos para
controlar pragas num dado local, compreendendo aplicar no
local uma quantidade eficaz como . pesticida de uma
composigao da presente invengao. Em algumas
concretizacgdes, o local é um local agricola, inclusive,
porém ndo restrito a culturas e campos agricolas. Em
algumas concretizagdes, o local é uma estrutura,

inclusive, POTrém nao restrito a dependéncias
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residenciais, dependé&ncias comerciais ou estruturas de
curral. Em algumas concretizag¢gdes, o local é um animal,
inclusive animais silvestres tratados para evitar doencgas
causadas por insetos, bem como um animal doméstico ou um
animal de estimagdo, inclusive, porém ndo restrito a um
cdo ou gato. Numa concretizagdo preferida, a composicgao é
administrada topicamente ou por meio de pulverizagdo. Em
algumas concretizagdes, a composig¢do é administrada na
forma de géis, grénulos ou como iscas para pragas.

Outras concretizagdes e o escopo completo da
aplicabilidade da presente invengdo serdo evidentes com
base na descrigao detalhada a seguir. Porém, fica
entendido que a descrigdo detalhada e os exemplos
especificos, embora indiquem as concretizagdes preferidas
da invengdo, sdo apresentados para fins de ilustracgdo
apenas, uma vez gque diversas alteracdes e modificac¢des no
espirito e escopo da invengdo, serdo O&bvias para o
habilitado na técnica com base nessa descrigdo.

Breve descrigdo dos desenhos

-

A Figura 1 & um espectro de difrag¢do de raios X de pds da
Forma I de fipronil;

A Figura 2 é um espectro de infravermelho FT da Forma I
de fipronil (a4 faixa de 3.000 cm™?);

A Figura 3 €& um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratéria (DSC) da Forma I de fipronil;

A Figura 4 & um espectro de difragdo de raios X de pds da
Forma II de fipronil;

A Figura 5 é um espectro de infravermelho FT da Forma II
de fipronil (3 faixa de 3.000 cm™);

A Figura 6 €& um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratdria (DSC) da Forma II de fipronil;

A Figura 7 & um espectro de difracdo de raios X de pds da
Forma III de fipronil;

A Figura 8 é um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratdéria (DSC) de pseudomorfo de fipronil em hemi-
solvato de tolueno (FS-T) e a transigdao de fase para a

Forma III e para a Forma I;
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A Figura 9 é um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratdéria (DSC) de pseudomorfo de fipronil em hemi-
solvato de tolueno (FS-T) apds agquecimento em etapas até
150°C e resfriamento até 60°C;

A Figura 10 é um espectro de difragdo de raios X de pds
de um pseudomorfo de fipronil em hemi-solvato de tolueno
(F-ST) ;

A Figura 11 é um espectro de infravermelho FT de fipronil
F-ST (& faixa de 3.000 cm™);

A Figura 12 & um espectro de difracdo de raios X de pds
de um pseudomorfo de fipronil em hemi-solvato de MIBK (F-
SM) ;

A Figura 13 é um espectro de infravermelho FT de fipronil
F-SM (& faixa de 3.000 cm™);

A Figura 14 é um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratdria (DsC) embutido com termograma de TGA
(Andlise Gravimétrica Térmica) de fipronil F-SM; e

A Figura 15 & um espectro de difragdo de raios X de pds
de fipronil amorfo.

Descrigdao detalhada da invengao

A presente invengdo refere-se geralmente a formas
polimérficas cristalinas novas de 5-amino-1-[2,6-dicloro-
4-(trifluorometil) fenil]-4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-

pirazol-3-carbonitrila (fipronil) aqui designada "Forma

Polimdérfica ", "Forma Polimérfica II" e "Forma
Polimérfica ITII". A invencgao também refere-se a
pseudomorfos em solvato de fipronil novos,

especificamente um hemi-solvato de tolueno agqui designado
"pseudomorfo FS-T" e um hemi-solvato de metil isobutil
cetona (MIBK) aqui designado '"pseudomorfo "FS-M". A
invencdao refere-se ainda a uma forma amorfa nova de
fipronil. A presente invenc¢do também prové métodos para
preparar os polimorfos, pseudomorfos novos e a forma
amorfa nova, bem como composigdes inseticidas ou
pesticidas compreendendo os mesmos, e a métodos de uso
dos mesmos como agentes pesticidas.

Os sdlidos existem nas formas amorfas ou cristalinas. No
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caso das formas cristalinas, as moléculas sao
posicionadas em locais treligados tridimensionais. Quando
um composto recristaliza de uma solugdo ou pasta, ele
pode cristalizar-se com arranjos treligados espaciais
diferentes, uma propriedade designada como "polimorfismo"
com as formas cristalinas diferentes sendo
individualmente designadas como "polimorfo". Formas
polimérficas diferentes de wuma dada substé@ncia podem
diferir entre si em relagdo a uma ou mails propriedades
fisicas, tal como solubilidade e dissociacdo, densidade
real, formato cristalino, comportamento de compactagdo,
propriedades de fluxo e/ou estabilidade em estado sélido.
Os inventores das aplicag¢des da presente invengdao, apds
vasta experimentagdo, descobriram trés formas cristalinas
de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-(trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil), designadas Forma I, Forma II e Forma III. Os
inventores também descobriram dois novos pseudomorfos de
fipronil em solvato designados pseudomorfo FS-T (um hemi-
solvato de tolueno) e pseudomorfo FS-M (um hemi-solvato
de MIKB). Os inventores também descobriram uma forma
amorfa nova de fipronil. Essas novas Formas exibem
caracteristicas espectrais diferentes conforme
caracterizado por seus termogramas distintos de
Calorimetria Diferencial Exploratdria (DSC), espectros de
Anadlise Gravimétrica Térmica (TGA), padrdes de difracao
de raios X e espectros de infravermelho (IR).

FORMA I

Em uma concretizagdo, a presente inven¢do prové uma forma

polimérfica cristalina nova de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-

(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila (fipronil), designada "Forma 1I".
Esse polimorfo novo e surpreendente pode ser

caracterizado por exemplo, por DSC, espectrometria de
difracdo de raio X de pds e/ou espectrometria IR.
Por exemplo, conforme mostra a Figura 1, a Forma I exibe

um padr3do de difragdo de raio X de pds com picos
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caracteristicos (expressos em graus 20 (+/-0,2°9) em uma
ou mais das seguintes posig¢des: 10,3, 11,05, 13,04,
15,93, 16,27, 18,48, 19,65, 20,34, 22,05 e 31,55. A
difragdo de raios X de pds foi coletada num difratdmetro
de pds Philips PW 1050/70 operado a 40 kV e 30 mA
utilizando radiacdo CuKa (comprimento de onda igual a
1,54178 A e monocromador de grafite para raios
difratados. A faixa de varredura tipica de 6-20 é de 3-
35°2 Theta com um tamanho de passo de 0,05° e um tempo de
contagem de 0,5 segundos por passo.

As amostras foram trituradas utilizando um almofariz e
pildo de agata. O pd obtido é entdo comprimido num porta-
amostras de aluminio com cavidade retangular de 20mm*15mm
e profundidade de 0,5 mm.

Além disso, conforme mostra a Figura 2 (mostrando apenas
a faixa de 3000 cm'), a Forma I também exibe um espectro
de infravermelho (IR) com picos caracteristicos em cerca
de 3332 e 3456 cm™?t, conforme medidos por um
espectrofotdmetro infravermelho com transformada de
Fourier (FT-IR) ReactIR™ 100 de Mettler Toledo Autochem
(método ATR, detector MCT), jaﬁela de diamante, em
dispositivo amostrador DuraSamplIR™. @) sensor de
diamante possui um Optica de focalizagdo padrdo de ZnSe.
As amostras em pd foram comprimidas no dispositivo
amostrador e medidas com resolucdo de 4 cm! e 256
varreduras.

Além disso, conforme mostra a Figura 3, A Forma I também
mostra um termograma de Calorimetria Diferencial
Exploratéria (DSC) que é caracterizada por um pico
endotérmico predominante de cerca de 202,5°C por DSC da
Mettler Toledo com mdédulo 821°. As amostras pesadas (2-
4mg) foram purgadas com fluxo de nitrogénio durante as
medi¢des a uma taxa de varredura de 2°C e/ou 10°C por
minuto. Foram utilizados cadinhos perfurados de aluminio
padrao de 40 uL. A avaliagdo foi realizada utilizando
software STAR®. Conforme aqui utilizado, o termo "cerca
de 202,5°C" significa uma faixa de 201°C a 204°C. Neste
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aspecto, deve ficar entendido que a endotermia medida por

um calorimetro diferencial exploratdrio especifico
depende de diversos fatores, inclusive da taxa de
aquecimento (ou seja, a taxa de varredura), do padrdo de

calibracao utilizado, da calibragdo do instrumento, da
umidade relativa, e da pureza guimica da amostra sob
teste. Agsim, uma endotermia medida por DSC no
instrumento acima identificado pode variar até * 1,5°C.
Em outro aspecto, a presente invengdo prové processos
para preparar a Forma I polimérfica nova de fipronil. Em
uma concretizacgao, a Forma I pode ser preparada
aquecendo-se um pseudomorfo FS-T de fipronil até uma
temperatura maior que cerca de 100°C, preferivelmente a
uma temperatura de cerca de 150°C; resfriando-se e
isolando-se o produto. Geralmente, embora sem limitacao,
o aquecimento até cerca de 150°C por cerca de 40 minutos
é suficiente para produzir a Forma I de fipronil.

FORMA TII

Em outra concretizag¢do, a presente invengdo prové um
forma polimdérfica cristalina nova de 5-amino-1-[2,6-
dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil), designada "Forma II". Esse polimorfo novo e
surpreendente pode ser caracterizado por exemplo, por
DSC, espectrometria de difragdo de raio X de pds e/ou
espectrometria IR.

Por exemplo, conforme mostra a Figura 4, a Forma II exibe
um padrdo de difragdo de raio X de pds com picos
caracteristicos (expressos em graus 20(+/-0,2° 0) em uma
ou mais das seguintes posig¢des: 11,7, 14,4, 15,7, 16,75,
17,2, 18,2, 19, 20,7, 22,95, 23,55 e 24,0. A difracdao de
raio X de pds foi medida conforme acima descrito.

Além disso, conforme mostra a Figura 5 (mostrando somente
a faixa de 3000 cm!'), a Forma II também exibe um
espectro de infravermelho (IR) com picos caracteristicos
em cerca de 3344 e 3436,5 cm', conforme medido por

espectrofotdmetro infravermelho com transformada de
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Fourier (FT-IR) conforme acima descrito.

Além disso, conforme mostra a Figura 6, a Forma II também
exibe um termograma DSC que é caracterizado por uma
endotermia predominante a cerca de 195°C (Forma II para
liguido) a uma taxa de varredura de 2°C e/ou 10°C por
minuto. O termograma mostra ainda uma endotermia a cerca

de 202°C resultante da cristalizag¢do para a Forma I. O

termograma foi medido através de um Calorimetro
Diferencial Exploratdrio conforme acima descrito.
Conforme aqui wutilizado, o termo "cerca de 195°C*

significa de cerca de 193,5°C a cerca de 196,5°C.

Em outro aspecto, a presente invengao prové processos
para preparar a Forma II polimbébrfica nova. Em uma
concretizagdo, o fipronil na Forma II pode ser preparado
cristalizando-se fipronil de um solvente selecionado do
grupo consistindo de &lcool isopropilico, hexano, acetato
de etila, l-propanol, butanol, e MIBK, ou gqualquer
mistura dos solventes; e isolar os cristais resultantes.
Numa concretizagao atualmente preferida, © processo
inclui preparar uma solug¢do do composto em um ou mais dos
solventes anteriormente mencionados, preferivelmente
aplicando-se calor até dissolugdo completa, resfriando-se
a solugdo até aparecimento dos cristais. Geralmente, o
resfriamento da solug¢do até temperatura ambiente (aqui
definida como de cerca de 20°C a cerca de 25°C) &
suficiente, porém a solugdo pode ser resfriada até
temperaturas mais baixas, por exemplo, 0°C, 5°C, 10°C,
15°C, e similares. Os cristais s3o ent3o isolados através
de qualquer método convencional conhecido no estado da
técnica, como por exemplo filtracdo, centrifugagdo, etc.
Em uma concretizagdo, o solvente de cristalizagd@o é o
&dlcool isopropilico. Em outra concretizagdo, o solvente
de cristalizagdo é uma mistura de acetato de etila e n-
hexano. Em outra concretizagao ainda, o solvente de
cristalizacdo é uma mistura de n-hexano e MIBK. Quando
uma mistura de solvente & utilizada, o fipronil pode ser

dissolvido em um solvente seguido da adigdo do outro, ou
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o fipronil pode ser simultaneamente dissolvido na mistura
de solvente.

Da mesma forma, a reagdo pode ser semeada com graos da
Forma II para induzir a cristalizagdo, como €& conhecido
no estado da técnica.

O material de partida de fipronil utilizado para preparar
a Forma II pode ser qualgquer forma de fipronil, inclusive
o fipronil descrito na patente americana 5.232.940,
fipronil amorfo, Forma I de fipronil, Forma III de
fipronil, fipronil FS-T, fipronil FS-M ou gualquer outro
fipronil conhecido no estado da técnica.

FORMA III

Em uma concretizag¢do, a presente invengdo prové uma forma
polimérfica cristalina nova de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-

(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-

pirazol-3-carbonitrila (fipronil), designada "Forma III".
Esse polimorfo novo e surpreendente pode ser
caracterizado, por exemplo, por espectrometria de

difragdo de raio X de péds.

Por exemplo, conforme mostra a Figura 7, a Forma III
exibe um padrd3o de difragdo de raio X de pds com picos
caracteristicos (expressos em graus 20 (+/-0,2°) em uma
ou mais das seguintes posig¢des: 15,6, 16,7, 17,1, 27,2 e
31,9. A difracdo de raio X de pbs foi medida conforme
descrito acima.

O DSC da forma FS-T a uma taxa de varredura de 10°C por
minuto (Figura 8) mostra uma transformagdo endotérmica de
FS-T para a Forma III a ~110°C e a transformagdo
exotérmica da Forma III para a Forma I a 150°C.

Em outro aspecto, a presente invengdo prové processos
para preparar a Forma III polimérfica nova de fipronil.
Em uma concretizac¢do, a Forma III é um intermedi&rio na
conversdao de pseudomorfo FS-T para a Forma I. Como
resultado do aquecimento de FS-T, ocorre a liberagdo de
solvente resultando na formagdo da Forma III, que é entdo
submetida & transigdo exotérmica para a Forma I.

FORMA FS-T
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Em outra concretizagdo, a presente invengdao prové um

pseudomorfo novo de S-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-

pirazol-3-carbonitrila (fipronil) em hemi-solvato de
tolueno, designado "FS-T". O pseudomorfo novo e

surpreendente pode ser caracterizado por exemplo, por
TGA. espectrometria de difragdo de raio X de pds, e/ou
espectrometria IR.

Por exemplo, conforme mostra a Figura 10, o pseudomorfo
FS-T exibe um padrdo de difragdo de raio X de pds com
picos caracteristicos (expressos em graus 20 (+/-0,2°)
em uma ou mais das seguintes posigdes: 7,2, 9,3, 12,5,
i5,1, 18,65, 19,15, 20,85, 25,95, 28,1, 30,5, e 33,40. A
difragdo de raio X de pdbs foi medida conforme acima
descrito.

Além disso, conforme mostra a Figura 11 (mostrando apenas
a faixa de 3000 cm?), o pseudomorfo FS-T também exibe um
espectro de IR com picos caracteristicos em cerca de
694,6 e 733,2cm ' (solvente tolueno); e 3328,4 e 3409,5
cm™? (trechos assimétricos e simétricos de NH,), conforme
medidos por espectrofotdmetro infravermelho com
transformada de Fourier (FT-IR), conforme acima descrito.
Com aquecimento gradual até 150°C e resfriamento até
60°C, o fipronil FS-T se converte na Forma I, conforme
mostra a Figura 9.

Em outro aspecto, a presente inven¢do prové processos
para preparar o pseudomorfo FS-T novo. Em uma
concretizagdo, o fipronil FS-T pode ser preparado
cristalizando-se fipronil de tolueno. Numa concretizacdo
atualmente preferida, o processo inclui preparar uma
solugd@o do composto em tolueno, preferivelmente aplicando
calor até dissolugdo completa, resfriando a solugido até
aparecimento dos cristais, e isolando-se os cristais.
Geralmente, o resfriamento da solugdo até temperatura
ambiente (aqui definida como de cerca de 20°C a cerca de
25°C) é suficiente, porém a solucdo pode ser resfriada

até temperaturas mais baixas, por exemplo, 0°C, 5°C, 10°C,
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15°C, e similares. Os cristais s3o entdo isolados através
de qualgquer método convencional conhecido no estado da
técnica, como por exemplo filtragdo, centrifugag¢do, etc.
Da mesma forma, a reagdo pode ser semeada com graos de
pseudomorfo FS-T para induzir a cristalizagdo, como é
conhecido no estado da técnica.

O material de partida de fipronil utilizado para preparar
o pseudomorfo FS-T pode ser gqualquer forma de fipronil,
inclusive o fipronil descrito na patente americana
5.232.940, fipronil amorfo, Forma I de fipronil, Forma II
de fipronil, forma III de fipronil, fipronil FS-M,
fipronil FS-M ou qualquer outro fipronil conhecido no
estado da técnica.

FORMA FS-M

Em outra concretizagdo, a presente invengdo prové um

pseudomorfo novo de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-

pirazol-3-carbonitrila (fipronil) em hemi-solvato de
metil isobutil cetona (MIBK), designado "FS-M". Esse

pseudomorfo novo e surpreendente pode ser caracterizado,
por exemplo, por TGA, espectrometria de difrag¢do de raio
X de pds e/ou espectrometria IR.

Por exemplo, conforme mostra a Figura 12, o pseudomorfo
FS-M exibe um padrdo de difragdo de raio X de pds com
picos caracteristicos (expressos em graus 20 (+/-0,2°9)
em uma ou mais das seguintes posigdes: 6,6, 8,15, 11,85,
19,95, 20,45, 23,10, 26,6, 28,8 e 31,30. A difragdo de
raio X de pds fol medida conforme descrito acima.

Além disso, conforme mostra a Figura 13 (mostrando apenas
a faixa de 3000 cm'), o pseudomorfo FS-M também exibe um
espectro de IR substancialmente conforme mostrado na
Figura 8, com picos caracteristicos em cerca de 1710 cm™*
(MIBK cetona); e 3409,5 e 3328 cm ! (trechos simétricos e
assimétricos de NH;) , conforme medidos por
espectrofotédmetro infravermelho com transformada de
Fourier (FT-IR) conforme acima descrito.

Além disso, o pseudomorfo FS-M também exibe um termograma
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de DSC embutido com termograma de TGA (Analise
Gravimétrica Térmica) substancialmente conforme mostra a
Figura 14.

Em outro aspecto, a presente invengdo prové processos
para preparar o pseudomorfo FS-M novo. Em uma
concretizacdo, o pseudomorfo FS-M de fipronil pode ser
preparado cristalizando-se fipronil de MIBK e n-hexano.
Geralmente, o fipronil é dissolvido em MIKB e n-hexano
(de forma simultidnea ou sequencial), preferivelmente com
calor, e o frasco é deixado repousar ao ar para qgue O
solvente evapore lentamente. Gradualmente, os cristais
comegam a aparecer, e sao entdo isolados. Geralmente,
apenas uma parte do solvente evapora antes que os
cristais comecem a aparecer, por exemplo, cerca de 10-90%
do solvente evapora no ar, levando ao aparecimento dos
cristais.

Da mesma forma, a reagdo pode ser semeada com graos de
pseudomorfo FS-M para induzir a cristalizagdo, como é
conhecido no estado da técnica.

O material de partida de fipronil utilizado para preparar
o pseudomorfo FS-M pode ser qualgquer forma de fipronil,
inclusive o fipronil amorfo, Forma I de fipronil, Forma
II de fipronil, a forma III de fipronil, fipronil FS-T,
ou qualquer outro fipronil conhecido no estado da
técnica.

FIPRONIL AMORFO

Em outra concretizagdo, a presente invengdo prové um
fipronil amorfo novo. Essa forma amorfa nova e
surpreendente pode ser caracterizada por exemplo por
espectrometria de difrag¢do de raio X de péds.

Por exemplo, conforme mostra a Figura 15, a forma amorfa
possui um padrdo de difracdo de raio X de pds gque nao
mostra sinais significativos, mas que indica um sdélido
amorfo de fipronil.

Em outro aspecto, a presente invengdo prové processos
para preparar o fipronil amorfo novo. Em uma

concretizagdo, fipronil amorfo é preparado agquecendo-se O
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fipronil a uma temperatura maior que sua temperatura de
fusdo (preferivelmente até wuma temperatura maior que
cerca de 202, 5°C, mais preferivelmente até uma
temperatura de cerca de 215°C) e resfriando-se o produto.
O material de partida de fipronil utilizado para preparar
o fipronil amorfo pode ser qualquer forma de fipronil,
inclusive o fipronil amorfo, a Forma I de fipronil, a
Forma II de fipronil, a forma III de fipronil, o fipronil
FS-T, o fipronil FS-M, ou gqualquer outro fipronil
conhecido no estado da técnica.

MISTURAS DA FORMA I E FORMA II DE FIPRONIL

Em outra concretizacdo, a presente invengdo prové uma
mistura da Forma I e da Forma II polimbérficas de 5-amino-
1-[2,6-dicloro-4-(trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil) . Preferivelmente, a mistura compreende de
cerca de 10% a cerca de 90% em peso da Forma I de
fipronil, e de cerca de 90% a cerca de 10% em peso da
Forma II de fipronil. Em outra concretizac¢do, a mistura
compreende de cerca de 20% a cerca de 80% em peso da
Forma I de fipronil, e de cerca de 80% a cerca de 20% em
peso da Forma II de fipronil. Em outra concretizagao
ainda, a mistura compreende de cerca de 30% a cerca de
70% em peso da Forma I de fipronil, e de cerca de 70% a
cerca de 30% em peso da Forma II de fipronil. Em outra
concretizagdo ainda, a mistura compreende de cerca de 40%
a cerca de 60% em peso da Forma I de fipronil, e de cerca
de 60% a cerca de 40% em peso da Forma II de fipronil. Em
outra concretizacdo ainda, a mistura compreende de cerca
de 50% da Forma I de fipronil, e de cerca de 50% em peso
da Forma II de fipronil.

Em uma concretiza¢dao, a mistura pode ser preparada
misturando-se a Forma I e a Forma II de fipronil na faixa
apropriada e desejada.

COMPOSIGOES E USOS

O fipronil é largamente conhecido como um produto eficaz

no controle de pragas. Assim, em outro aspecto, a
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presente invencgao prové composigdes pesticidas
compreendendo os polimorfos cristalinos novos, os
pseudomorfos em solvato novos e/ou os amorfos novos de
fipronil, que sdo Uteis no controle de pragas. Em uma
concretizacdo, as composigdes compreendem uma quantidade
da Forma I polimdérfica cristalina de fipronil, eficaz
como pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizagdo, a composicdo compreende uma quantidade da
Forma II polimérfica cristalina de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitéavel. Em outra
concretizacdo, a composig¢do compreende uma gquantidade da
Forma III polimdrfica cristalina de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizacgao ainda, a composigao compreende uma
quantidade de pseudomorfo FS-T de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizagao ainda, a composigao compreende uma
quantidade de pseudomorfo FS-M de fipronil eficaz como
pesticida; e um adjuvante aceitavel. Em outra
concretizagdo ainda, a composigdo compreende uma
quantidade de um fipronil amorfo eficaz como pesticida; e
um adjuvante aceitavel.

As composig¢gdes da invengdao podem ser aplicadas no
controle de pragas em composigdes de qualquer tipo
conhecido no estado da técnica, apropriadas para
administracao interna e externa em vertebrados ou
aplicadas no controle de artrdpodos em quaisquer
instalagcdes ou Aareas internas ou externas. Todas essas
composig¢des podem ser preparadas de qualquer forma
conhecida no estado da técnica.

A presente invengao também prové métodos para o controle
de pragas num local, administrando-se as composi¢des da
presente invengao.

Exemplos de pragas gque podem ser controladas sao
geralmente descritos no Pedido de Patente Européia EP-A-0
295 117 e Patente Americana No. 5.232.940, aqui

incorporadas por referéncia em sua totalidade. Exemplos
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ilustrativos de parasitas especificos de diversos animais
hospedeiros que podem ser controlados pela presente
invencdo incluem, porém ndo se restringem a artrdpodos
tais como &Acaros (ex: mesostigmatas, sarna, ronha (sarna
de cdes), escabiose, bicho-de-pé), carrapatos (de corpo
mole e de corpo duro), piolhos (ex: chupada, mordida),
pulgas (ex: do cd3o, do gato, do rato oriental, humana),
besouros/percevejos (Hemiptera) (ex: percevejo de cama,
percevejos triatomideos), moscas adultas
sanguessugas (parasitas) (ex: mosca-dos-chifres, mosca-de-
cavalo, mosca-dos-estdbulos, mosca negra, mosca-de-cervo,
mosca parasita, mosca tsé-tsé, mosquitos) e larvas de
moscas parasitas (ex: mosca do berne, mosca varejeira,

bicheira, larvas da mosca do berne, larvas de moscas

causadoras de miiase ("fleece worm"); helmintos tais como
nematddeos (ex: asquelmintos (ascaridiase), nematddeo
pulmonar, ancildéstomo de gancho ("hookworm"), verme-
chicote ("whipworm"), verme nodular, verme estomacal,

verme redondo, oxidros, verme do coragdo), cestddeos (ex:

ténias), trematddeos (ex: fasciola hepdtica, trematddeo
sanguineo) ; protozarios tais como coccidia,
tripanossomas, tricomononas, amebas e plasmdédios;

acantocéfalos, tais como vermes com espinho na cabega
("thorny-headed worms") (ex: linguatulideo) e
pentastomideos, tais como linguatdlidos. Pragas de
artrépodos gque sdo especialmente bem controladas pela
presente invengdo sdo as pulgas e os carrapatos.

Fica entendido que o termo "animais" significa mamiferos,
preferivelmente animais domésticos, como por exemplo,
animais de estimagdo, ou animais comerciais, ou seja,
animais destinados a produzir um produto comercial tal
como couro ou 13, como por exemplo, vacas, carneiros e
cavalos; e mamiferos mantidos em cativeiro, tais como
zebras, ledes ou ursos. Fica entendido que o termo
"animais de estimacd3o" significa, por exemplo, cdes e
gatos.

A composigd3o da invengdo pode ainda compreender um
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portador para uso na medicina veterindria, saude animal,
agricultura e saide ©pablica. Tais composigdes sdo
conforme geralmente descrito em EP-A-0 295 117, patente
americana No. 5.232.940, e patente americana No.
6.346.542, todas aqui incorporadas por referéncia em sua
totalidade.

As composigdes podem ser formuladas, por exemplo, para
administragdo oral, transdérmica, percutdnea, como por
exemplo, a "pour-on" (aplicagdo na 1linha dorsal do
animal) ou administragdo tdpica.

As composig¢gdes para administragdao oral compreendem o
ingrediente ativo juntamente com portadores ou
revestimentos farmaceuticamente aceitéveis e incluem, por
exemplo, comprimidos, pilulas, céapsulas, pastas, géis,
banhos, alimentos medicamentosos, agua potavel
medicamentosa, suplementos dietéticos medicamentosos,
bolus de liberacao lenta, ou outros dispositivos de
liberacao lenta destinados a retengao no trato
gastrointestinal. Qualgquer um destes pode incorporar
ingrediente ativo contido em microcapsulas ou revestido
com revestimentos entéricos &cido-lédbeis ou &lcali-l&beis
ou outros revestimentos entéricos farmaceuticamente
aceitlveis. Pré-misturas e concentrados alimenticios
contendo as Formas novas de fipronil para uso na
preparagcdo de dietas medicamentosas, A&agua potéavel ou
outros materiais para consumo por animais também podem
ser utilizados.

As composi¢gdes para administragdo parenteral incluem
solucdes, emulsdes ou suspensdes em qualquer veiculo
apropriado farmaceuticamente aceitéavel, bem como
implantes subcutd@neos sdlidos ou semi-sbélidos ou pelotas
destinadas a liberar ingrediente ativo por um periodo
prolongado, podendo ser preparados e esterilizados de
qualquer forma apropriada conhecida no estado da técnica.
Composicdes para administragdo percutdnea e tépica
incluem pulverizagdo, pds, banhos, imersdes, duchas,

jatos, lubrificantes, xampus, cremes, pomadas ou
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preparagdes '"pour-on" e dispositivos (ex: placas de
identificacdo de animais) fixados externamente em animais
de maneira a prover controle 1local ou sistémico de
artrépodos.

Iscas sblidas ou 1liquidas adequadas para controle de
artrépodos compreendem uma ou mais das Formas novas de
fipronil da invengdo e um portador ou diluente que possa
incluir wuma substédncia alimenticia ou alguma outra
subst@ncia para induzir o consumo pelo artrdpodo.
Composig¢des liquidas incluem concentrados misciveis em
agua, concentrados emulsificéaveis, suspensodes
dispersiveis, pds molhiveis ou soldveis contendo um ou
mais dos compostos da invengdo que podem ser usados para
tratar substratos ou locais infestados ou passiveis de
infestacao por artrdpodos, incluindo dependéncias,
instalagdes, areas de armazenamento e processamento
internas ou externas, recipientes ou equipamentos e &gua
parada ou corrente.

Composig¢des homogéneas ou heterogéneas sdélidas contendo
uma ou mais das Formas novas de fipronil, por exemplo,
granulos, pelotas, briquetes ou cépsulas, podem ser
usadas para tratar &gua parada ou corrente durante um
periodo de tempo. Um efeito similar pode ser obtido
utilizando alimenta¢des por gotejamento ou intermitentes
de concentrados dispersiveis em &gua.

Composigdes na forma de aerossol e solugdes ou dispersdes
aquosas e ndo-aquosas apropriadas para pulverizacdo,
nebulizag¢do e pulverizagdo em baixo ou ultra-baixo volume
também podem ser usadas.

Diluentes sélidos apropriados que podem ser usados na
preparagdao das composi¢gdes da invengdo incluem silicato
de aluminio, terra diatomacea, cascas de milho, fosfato
tricdlcico, pbé de cortiga, negro de carvdo absorvente,
silicato de magnésio, uma argila tal como caolim,
bentonita ou atapulgita, e polimeros solGveis em &gua e
talis composigdes sdlidas podem, se desejado, conter um ou

mais agentes umectantes, dispersantes, emulsificantes, ou
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corantes compativeis que, gquando sbélidos, podem também
servir como diluente.

Tais composigdes sdlidas, que podem assumir a forma de
pds, grénulos ou pds molhédveis sdo geralmente preparados
impregnando-se os diluentes sblidos com solugdes do
ingrediente ativo em solventes volateis, evaporando-se os
solventes e, se necessario, triturando-se os produtos
para obter pds e, se desejado, granular ou compactar os
produtos para obter grénulos, pelotas ou briquetes, ou
encapsulando-se ingrediente ativo finamente dividido em
polimeros sintéticos ou naturais, como por exemplo,
gelatina, resinas sintéticas e poliamidas.

Os agentes umectantes, dispersantes e emulsificantes que
podem estar presentes, especialmente os pds molhéveis,
podem ser do tipo idnico ou ndo-idnico, como por exemplo
os sulforicinoleatos, derivados ou produtos de amdnio
gquaternario baseados em condensados de 6xido de etileno
com nonil e octilfenol, ou ésteres de &cido carboxilico
de anidrosorbitdéis que tenham se tornado soldveis por
meio de eterificagdo dos grupos hidroxi livres por
condensagdo com 6xido de etileno, ou misturas desses
tipos de agentes. P6s molhdveis podem ser tratados com
dgua 1imediatamente antes do uso para dar suspensdes
prontas para a aplicacgédo.

Composigdes liquidas para uso na presente invencdo podem
assumir a forma de solu¢gdes, suspensdes e emulsdes do
ingrediente ativo fipronil opcionalmente encapsuladas em
polimeros sintéticos e naturais e podem, se desejado,
incorporar agentes umectantes, dispersantes ou
emulsificantes. Essas emulsdes, suspensdes e solucgdes
podem ser preparadas utilizando diluentes aquosos,
orgdnicos ou aquosos-orgdnicos, por exemplo, acetofenona,
isoforona, tolueno, xileno, O&leos minerais, animais ou
vegetais, e polimeros sollGveis em &gua (e misturas desses
diluentes) que podem conter agentes umectantes,
dispersantes ou emulsificantes dos tipos i8nicos ou ndo-

idnicos ou suas misturas, por exemplo, dos tipos
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descritos acima. Quando desejado, as emulsdes contendo o
ingrediente ativo fipronil podem ser usadas na forma de
concentrados auto-emulsificantes contendo a substéncia
ativa dissolvida nos agentes emulsificantes ou em
solventes contendo agentes emulsificantes compativeis com
a substéncia ativa, a simples adigdo de &gua a tais
concentrados produzindo composigdes prontas para O uso.
As composigdes que podem ser aplicadas no controle de
artrbépodos, nematddeo de plantas, helmintos e protozarios
podem também conter sinergistas (ex: butéxido de
piperonila ou sesamex) , substéncias estabilizantes,
outros inseticidas, acaricidas, nematocidas de plantas,
anti-helminticos, anti-coccidas, fungicidas (agricolas ou
veterindrios conforme apropriado, por exemplo benomil,
iprodiona) , bactericidas, iscas ou repelentes para
artrbépodos ou vertebrados, ou feromdnios, desodorantes,
agentes aromatizantes, tinturas e agentes terapéuticos
auxiliares, como exemplo, elementos trago. Esses podem
ser criados para melhorar a poténcia, permanéncia,
seguranga, absorg¢do, quando desejado, o© espectro de
pragas controladas ou para permitir gque a composigao
execute outras fungdes UGteis no mesmo animal ou A&rea
tratados.

Exemplos de outros compostos ativos como pesticidas que
podem ser incluidos em ou utilizados juntamente com as
composigdes da presente invengdao sao acefato,
clorpirifds, demeton-S-metilico, disulfoton, etoprofds,
fenitrotion, malation, monocrotofds, paration, fosalone,
pirimifés-metilico, triazofds, ciflutrin, cipermetrina,
deltametrina, fenpropatrina, fenvalerato, permetrina,
aldicarb, carbosulfan, metomil, oxamil, pirimicarb,
bendiocarb, teflubenzuron, dicofol, endosulfan, 1lindane,
benzoximato, cartap, cihexatina, tetradifon,
avermectinas, ivermectina, milbemicinas, tiofanato,
triclorfon, diclorvds, diaveridina, e dimetridazol.

As composig¢des para aplicagdo no controle de pragas

geralmente contém de 0,00001% a 95%, mais especialmente



10

15

20

25

30

35

25

de 0,0005% a 50% em peso do ingrediente ativo,
isoladamente ou juntamente com outras substancias tdéxicas
para os artrdépodos e nematddeos de plantas. As
composicdes empregadas e sua taxa de aplicagdo serdo
selecionadas para atingir o efeito(s) desejado(s) pelo
lavrador/fazendeiro, criador de gado, médico veterindrio,
operador de controle de pragas, ou outra pessoa
habilitada na técnica. Por exemplo, composigdes sdlidas e
ligquidas para aplicag¢do topicamente em animais, madeiras,
produtos armazenados ou produtos domésticos geralmente
contém de 0,00005% a 90%, mais especialmente de 0,001% a
10% em peso de um ou mais dos ingredientes ativos. Para
administragdo em animais oralmente ou parenteralmente,
inclusive percutaneamente, as composicgdes sdlidas e
ligquidas normalmente contém de 0,1% a 90% em peso de um
ou mais dos ingredientes ativos. As ra¢des medicamentosas
normalmente contém de 0,001% a 3% de um ou mais dos
ingrediente ativos. Concentrados e suplementos para
mistura com alimentos normalmente contém de 5% a 90% e
preferivelmente de 5% a 50% em peso de um ou mais dos
ingredientes ativos. Saleiros de sal mineral normalmente
contém de 0,1% a 10% em peso de um ou mais dos
ingredientes ativos. P&s e composigdes 1liquidas para
aplicagd@o em gado, pessoas, produtos, instalag¢des ou
dreas externas, podem conter de 0,0001% a 15% e mais
especialmente de 0,005% a 2,0% em peso de um ou mais dos
ingredientes ativos. Concentra¢des apropriadas em &aguas
tratadas estd3o entre 0,000l ppm e 20 ppm, e mais
especialmente 0,001 ppm a 5,0 ppm, de um ou mais dos
ingredientes ativos e podem também ser usadas
terapeuticamente na c¢riagdo de peixes com tempos de
exposicgdo apropriados. Iscas comestiveis podem conter de
0,01% a 5% e preferivelmente de 0,01% a 1,0% em peso de
um ou mais dos ingredientes ativos.

Quando administrada a vertebrados parenteralmente,
oralmente ou por via percutdnea ou outros meios, a

dosagem do ingrediente ativo dependerd da espécie, idade
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e salde do vertebrado e da natureza e grau de sua
infestagdo real ou potencial por artrdpodos, helmintos ou
protozoarios. Uma dose anica de 0,1 a 100 mg,
preferivelmente de 2,0 a 20,0 mg, por kg de peso corporal
do animal ou doses de 0,01 a 20,0 mg, preferivelmente de
0,1 a 5,0 mg, por kg de peso corporal do animal por dia
para medicagdo de uso continuo sdo geralmente apropriadas
através de administragdo oral ou parenteral. Com o uso de
formulagdes ou dispositivos de 1liberag¢do continua, as
doses didrias necessarias durante um periodo de meses
podem ser combinadas e administradas a animais numa unica
ocasido.

Os exemplos seguintes sdo apresentados para melhor
ilustrar certas concretizag¢des da invengdo. Nao devemn,
porém, ser interpretados como restringindo o amplo escopo
da invengdo. Um habilitado na técnica pode imediatamente
prever muitas variag¢des e modificag¢des dos principios
agqui descritos sem fugir do espirito e escopo da
invencao.

Detalhes experimentais

Exemplo 1 - Preparagdo de Fipronil Amorfo
5g. de fipronil (97%) foram colocados num frasco e
aquecidos até 215°C (acima do ponto de fusdo). O magma

ligquido foi mantido naquela temperatura durante 45
minutos e em seguida colocado em banho gelado para formar
o sb6lido amorfo.

O padrdo de difragdo de raio X de pds (Figura 15) nao
mostra sinais significativos, indicando assim um sdélido
de Fipronil amorfo.

Exemplo 2 - Preparagdo da Forma I e da Forma III de
Fipronil.

A Forma I de fipronil € formada aquecendo-se e
triturando-se pseudomorfo F-ST de fipronil até ~150°C
durante alguns minutos. Um intermedidrio na conversdo do
pseudomorfo FS-T para a PForma I é uma Forma III
polimbérfica nova de fipronil. Como resultado do

aguecimento de FS-T, ocorre liberagdo de solvente,
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resultando na formagdo da Forma IIT, que entdo é
submetida & transigdo exotérmica para a Forma I.

Exemplo 3 - Preparagdo da Forma II de Fipronil

3.1 - Cristalizagao de Isopropanol

2g de fipronil foram dissolvidos em 10g de &lcool
isopropilico a 82°C. A solucdo limpida resultante foi
lentamente resfriada até temperatura ambiente e entdo
colocada em banho de &gua gelada por uma hora. Um sdélido
cristalino branco apareceu e foi filtrado em papel
filtro. O sélido resultante foi secado a 40°C em estufa.
mp dos cristais: 195°C (a 2°C ou 10°C/min)

bandas IR : 3436,5 e 3344 cm™}.

3.2 - Cristalizacdo de n-hexano-acetato de etila

Uma pasta de 2g de fipronil e 90g de n-hexano foi
aquecida até 69°C. Acetato de etila foi adicionado em
gotas até que uma solug¢do limpida fosse obtida (total de
71g). A solugdo foi entd3o resfriada sob agitacgdo a
temperatura ambiente. Cristais brancos foram obtidos no
fundo do frasco. Os cristais foram filtrados e entéo
secados a 40° C.

mp = 196°C (a 2°C ou 10°C/min) .

bandas IR : 3436,5 e 3344 cm™'.

3.3 - Cristalizagdo de n-hexano-metil-isobutil-cetona
(MIBK)

Uma solugdo de 3g de fipronil e 10g de MIBK foi aquecida
até 95° C. Nessa temperatura, 17,5 g de n-hexano foram
adicionados em gotas. A mistura foi resfriada a
temperatura ambiente e entd3o colocada em banho de &gua
gelada. Cristais brancos foram filtrados e entdo secados
a 40°cC.

mp = 196°C (a 2°C ou 10° C/min) .

bandas IR : 3436,5 e 3344 cm*.

3.4 - Cristalizagdo de l-propanol

3g de fipronil e 40g de 1l-propanol foram aquecidos até
refluxo. A solug¢do fol mantida sob refluxo durante 30
minutos e resfriada até temperatura ambiente sem

agitacdo. Os cristais apareceram apds 2 dias e foram
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filtrados com vAcuo. Os cristais foram secados a 80°C da
noite para o dia. Os cristais resultantes eram a Forma II
de fipronil.

3.5 - Cristalizacdo de Butanol

O fipronil foi cristalizado de butanol conforme descrito
acima no Exemplo 3.4 (relagd@o de 4g de fipronil para 40g
de butanol) resultando na Forma II de fipronil.

Exemplo 4 - Preparacdo de Pseudomorfo de Fipronil - Hemi-
Solvato de Tolueno (F-ST)

2g de fipronil e 10g de tolueno foram aquecidos até 110°C
até dissolugdo completa. Cristais brancos apareceram no
processo de resfriamento até temperatura ambiente. Os
cristais foram filtrados e ent3o secados a 40°C. O
solvato de tolueno detectado por TGA (perda de peso) e
identificado através de medigdo IR em estado sdlido
(picos a 694,6 e 733,2 cmt).

Bandas IR : 3409,5 e 3328,4 cm*

Exemplo 5 - Preparagdo de Pseudomorfo de Fipronil - Hemi-
solvato de MIBK (F-SM).

2g de fipronil e 10g de MIBK (metil isobutil cetona) foram
dissolvidos & temperatura ambiente. A 100°C, 15,4 g de n-
hexano foram adicionados em gotas. Um pd branco
cristalino apareceu nas paredes do frasco apds 12 dias a
temperatura ambiente com o frasco aberto e o n-hexano
evaporou lentamente. O sélido foi coletado do frasco e
secado a 40°. O solvato MIBK foi detectado por TGA
(perda de peso) e identificado através de medigdo de IR
em estado sélido (pico a 1710 cm™).

Bandas IR : 3409,5 e 3328,4 cm .

Embora certas concretizagdes da invengdo tenham sido
ilustradas e descritas, é O6bvio que a invengdo ndo se
restringe 4as concretizagdes aqui descritas. Diversas
modificacgdes, alteragodes, variagdes, substituigdes e
equivalentes serdo evidentes para os habilitados na
técnica, sem fugir do escopo e espirito da presente
invenc3o conforme descrito nas reivindicagdes a seguir

descritas.
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1. Polimorfo cristalino, caracterizado pelo fato de ser

S-amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila,
Forma TI.

2. Polimorfo, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difragado

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20°) em cerca de 13,04, 16,27, 18,48,
19,65, 22,05, e 31,55.

3. Polimorfo, de acordo com a reivindicagdo 1,

caracterizado pelo fato de exibir um padrao de difragdo

de raio X de pbs com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20° 0) em cerca de 10,3, 11,05, 13,04,
15,93, 16,27, 18,48, 19,65, 20,34, 22,05 e 31,55.

4. Polimorfo, de acordo com a reivindicagado 1,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdao de difragao

de raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 1.
5. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 1,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) com picos caracteristicos em cerca de
3332 e 3456 cm*.
6. Polimorfo, de acordo com a reivindicagao 1,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de
1

infravermelho (IR) na faixa de 3000 cm™~ substancialmente
conforme mostrado na Figura 2.
7. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 1,

caracterizado pelo fato de exibir uma endotermia

predominante tUnica a cerca de 202,5°C, medida com um
Calorimetro Diferencial Exploratdério (DSC) a uma taxa de
varredura de 2°C e/ou 10°C por minuto.

8. Polimorfo, de acordo com a reivindicagao 1,

caracterizado pelo fato de exibir um termograma de

Calorimetro Diferencial Exploratédério (DSC)
substancialmente conforme mostrado na Figura 3.

9. Polimorfo cristalino, caracterizado pelo fato de ser
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fato de ser 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-
pirazol-3-carbonitrila, Forma II.

10. Polimorfo, de acordo com a reivindicagado 9,

caracterizado pelo fato de exibir um padrao de difragdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20° O) em cerca de 14,4, 15,7, 16,75,
i7,2, 19, 20,7, 22,95, 23,55 e 32,15.

11. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 9,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdao de difragdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20° O6) em cerca de 11,7, 14,4, 15,7,
i6,75, 17,2, 18,2, 19, 20,7, 22,95, 23,55 e 24,0 e 32,15.
12. Polimorfo, de acordo com a reivindicacgao 9,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracdo

de raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 4.
13. Polimorfo, de acordo com a reivindicagao 9,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) tendo picos caracteristicos em cerca
de 3344 e 3436,5 cm.
14. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 9,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) tendo picos caracteristicos na faixa
de 3000 cm™' substancialmente conforme mostrado na Figura
5.

15. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 9,

caracterizado pelo fato de exibir uma endotermia

predominante a cerca de 195°C conforme medido através de
um Calorimetro Diferencial Exploratério (DSC) a uma taxa
de varredura de 2°C e/ou 10°C por minuto.

16. Polimorfo, de acordo com a reivindicacao 9,

caracterizado pelo fato de exibir um termograma de

Calorimetro Diferencial Exploratdrio (DCS)
substancialmente conforme mostrado na Figura 6.
17. Pseudomorfo em hemi-solvato, de tolueno (FS-T),

caracterizado pelo fato de ser 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
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(trifluorometil) fenil]-4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila.
18. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicag¢ao 17,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdoc de difracgao

de raio X de pds com picos caracteristicos expressados em
graus 20 (+/-0,20° 6) em cerca de 7,2, 9,3, 12,5, 17,6,
19,15, 20,85, 28,1, 30,05 e 33,40.

19. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 17,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracgdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressados em
graus 20 (+/-0,20° 0) em cerca de 7,2, 9,3, 12,5, 15,1,
17,6, 18,65, 19,15, 20,85, 25,95, 28,1, 30,05 e 33,40.

20. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicag¢do 17,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracdo

de raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 10.
21. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 17,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) com picos caracteristicos em cerca de
694,6, 733,22, 3328,4, e 3409,5 cm .
22. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 17,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) na faixa de 3000 cm! substancialmente
conforme mostrado na Figura 1.

23. Pseudomorfo em hemi-solvato, de metil isobutil cetona
(MIBK) (FS-M),caracterizado pelo fato de ser 5-amino-1-
[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-

[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila.
24 . Pseudomorfo, de acordo com a reivindicacdao 23,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 206 (+/-0,20° 0) em cerca de 6,6, 8,15, 19,95, 23,10
e 26,6.

25. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 23,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracgdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20°9) em cerca de 6,6, 8,15, 11,85, 19,95,
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20,45, 23,10, 26,6, 28,8 e 31,30.
26. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicacao 23,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difragdo

de raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 12.
27. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 23,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho (IR) com picos caracteristicos em cerca de
1710, 3409,5 e 3328,4 cm*.
28. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagao 23,

caracterizado pelo fato de exibir um espectro de

infravermelho na faixa de 3000 cm! substancialmente
conforme mostrado na Figura 13.
29. Pseudomorfo, de acordo com a reivindicagdo 23,

caracterizado pelo fato de exibir um termograma de

Calorimetro Diferencial Exploratdrio (DSC) embutido com
termograma de Analise Gravimétrica Térmica (TGA)
substancialmente conforme mostrado na Figura 14.

30. Composto amorfo, caracterizado pelo fato de ser 5-

amino-1-[2,6-dicloro-4-(trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinill-1H-pirazol-3-carbonitrila.
31. Composto, de acordo com a reivindicagao 30,

caracterizado pelo fato de exibir um padrd3o de difracédo

de raio X de pds substancialmente conforme mostrado na
Figura 15.

32. Mistura polimérfica, caracterizada pelo fato de ser

de S5-amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila,
Forma I e Forma ITI.

33. Mistura, de acordo com a reivindicagéao 32,

caracterizada pelo fato de compreender de cerca de 10% a

cerca de 90% em peso da Forma I de fipronil e de cerxca de
90% a cerca de 10% em peso da Forma II de fipronil.

34. Polimorfo cristalino, caracterizado pelo fato de ser

de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila,

Forma III.
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35. Polimorfo, de acordo com a reivindicacdo 34,

caracterizado pelo fato de exibir um padrdo de difracgdo

de raio X de pds com picos caracteristicos expressos em
graus 20 (+/-0,20° O) em cerca de 15,6, 16,7, 27,2 e
31,09.

36. Polimorfo, de acordo com a reivindicacgédo 34,

caracterizado pelo fato de exibir um padr3o de difracio

de raio X de pds substancialmente conforme mostra o

Exemplo 7.

37. Processo para a preparagao de um polimorfo
cristalino, de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil)] -4- [(trifluorometil)sulfinil] -1H-

pirazol-3-carbonitrila, Forma I, caracterizado pelo fato

de compreender as etapas de aquecer um pseudomorfo FS-T
de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila a
uma temperatura superior a cerca de 100°C; resfriar e
isolar o produto.

38. Processo, de acordo com a reivindicacgao 37,

caracterizado pelo fato de a temperatura ser de cerca de

150°C.

39. Processo para a preparagdo de um polimorfo cristalina
de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinill]l-1H-pirazol-3-carbonitrila,
Forma 1II, caracterizado pelo fato de compreender as

etapas de cristalizar dito composto de um solvente
selecionado do grupo consistindo de &alcool isopropilico,
hexano, acetato de etila, 1l-propanol, butanol e metil
isobutil cetona (MIBK), ou qualquer mistura de ditos
solventes, e isolar os cristais resultantes.

40. Processo, de acordo com a reivindicacao 39,

caracterizado pelo fato de compreender as etapas de:

a) . preparar uma solug¢do de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4- [(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila em dito solvente ou mistura de
solventes;

b). resfriar a solugdo para formar cristais de dito
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composto; e
c). isolar os cristais.
41 . Processo, de acordo com a reivindicagao 39,

caracterizado pelo fato de a etapa a) ser conduzida com

calor.
42, Processo, de acordo com a reivindicacao 39,

caracterizado pelo fato de a solugdo obtida apds a etapa

a). ser resfriada até uma temperatura de cerca de 0°C a
cerca de temperatura ambiente.
43, Processo, de acordo com a reivindicacgdo 39,

caracterizado pelo fato de o solvente de cristalizagado

ser alcool isopropilico, 1l-propanol ou butanol.
44 . Processo, de acordo com a reivindicagdo 39,

caracterizado pelo fato de o solvente de cristalizagao

ser uma mistura de acetato de etila e n-hexano.
45. Processo, de acordo com a reivindicagao 39,

caracterizado pelo fato de o solvente de cristalizagdo

ser uma mistura de n-hexano e MIBK.

46. Processo para a preparagao de um pseudomorfo de 5-
amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila,

(FS-T), em hemi-solvato de tolueno, caracterizado pelo

fato de compreender as etapas de cristalizar dito
composto de tolueno; e isolar os cristais resultantes.
47 . Processo, de acordo com a reivindicagao 46,

caracterizado pelo fato de compreender as etapas de:

a). preparar uma solugdo de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila em tolueno;

b). resfriar a solugdo para formar cristais de dito
composto; e

c). isolar os cristais.

48. Processo, de acordo com a reivindicacgao 46,

caracterizado pelo fato de a etapa a) ser conduzida com
calor.
49 . Processo, de acordo com a reivindicacao 46,

caracterizado pelo fato de a solugdo obtida apds etapa a)
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ser resfriada até uma temperatura de cerca de 0°C a cerca
de temperatura ambiente.

50. Processo para a preparagao de um pseudomorfo de 5-
amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila,
(FS-M), em hemi-solvato de metil isobutil cetona (MIBK),

caracterizado pelo fato de compreender as etapas de

preparar uma solu¢do de dito composto em MIBK e n-hexano;
evaporar lentamente o solvente; e isolar os cristais
resultantes.

51. Processo, de acordo com a reivindicagdo 50,

caracterizado pelo fato de o solvente ser evaporado

expondo-se a solugdo ao ar.

52. Processo para a preparagdo da forma amorfa de 5-
amino-1-[2,6-dicloro-4-(trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila,

caracterizado pelo fato de compreender as etapas de

aquecer dito composto até uma temperatura maior que seu
ponto de fusdo; resfriar e isolar o produto resultante.
53. Processo, de acordo com a reivindicacao 52,
caracterizado pelo fato de a temperatura ser maior gue
cerca de 202,5°C.

54, Composigao pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma quantidade eficaz como pesticida de uma
Forma I polimdérfica cristalina de 5-amino-1-[2,6-dicloro-
4- (trifluorometil) fenil]l -4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila, conforme definido em qualgquer uma
das reivindicagdes 1-8; e um adjuvante aceitéavel.

55. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma gquantidade eficaz como pesticida de uma
Forma II polimérfica cristalina de S5-amino-1-[2,6-
dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil] -1H-pirazol-3-carbonitrila,
conforme definido em gqualquer uma das reivindicagdes 9-
16; e um adjuvante aceitavel.

56. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma gquantidade eficaz como pesticida de um
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pseudomorfo de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil}l-4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila em hemi-solvato de tolueno (FS-T),
conforme definido em qualquer uma das reivindicagdes 17-
22; e um adjuvante aceitavel.

57. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma quantidade eficaz como pesticida de
pseudomorfo de S-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-
pirazol-3-carbonitrila em hemi-solvato (FS-M) de metil
etil cetona (MIBK), conforme definido em qualguer uma das
reivindicacdes 23-29; e um adjuvante aceitavel.

58. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma quantidade eficaz como pesticida de 5-
amino-1-[2,6-dicloro-4- (trifluorometil) fenil] -4-
[(trifluorometil)sulfinil]-1H-pirazol-3-carbonitrila
amorfo, conforme definido em qualquer uma das
reivindicag¢des 30-31; e um adjuvante aceitavel.

59. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma quantidade eficaz de uma mistura da Forma
I e Forma II polimbérficas de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil]-4-[(trifluorometil)sulfinil]-1H-
pirazol-3-carbonitrila, conforme definido em gualquer uma
das reivindicag¢des 32-33; e um adjuvante aceitavel.

60. Composigdo pesticida, caracterizada pelo fato de

compreender uma quantidade eficaz como pesticida da Forma
III polimdbrfica cristalina de 5-amino-1-[2,6-dicloro-4-
(trifluorometil) fenil] -4-[(trifluorometil)sulfinil] -1H-
pirazol-3-carbonitrila, conforme definido em gqualgquer uma
das reivindicag¢des 34-36; e um adjuvante aceitavel.

61. Composigdo, de acordo com qualquer uma das

reivindicag¢des de 54 a 60, caracterizada pelo fato de ser

aplicada para uso em medicina veterindria, agricultura,
tratamento de campos ou culturas, controle de pragas
domésticas, ou controle de baratas, formigas ou cupins.

62. Composigao, de acordo com qualquer uma das

reivindicagdes de 54 a 60, caracterizada pelo fato de ser
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apresentada numa forma adequada para administragdo
percutdnea ou administragao tépica.
63. Composicgao, de acordo com qualquer uma das

reivindicac¢des de 54 a 60, caracterizada pelo fato de ser

apresentada numa forma adequada para pulverizagdo, isca
para pragas, granulos, um gel ou uma solugdo.
64. Método para o controle de pragas num local,

caracterizado pelo fato de compreender aplicar a dito

local uma quantidade eficaz como pesticida de uma
composigao, conforme definida em qualquer uma das

reivindicagdes de 54 a 60.
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RESUMO
“POLIMORFO CRISTALINO, PSEUDOMORFO EM HEMI-SOLVATO,
COMPOSTO *~ AMORFO,” MISTURA POLIMORFICA, PROCESSO PARA A
pREPARAcﬁo DE UM POLIMORFO CRISTALINO, PROCESSO PARA A

PREPARACAO DE UM PSEUDOMORFO DE 6 5-AMINO-1-[2,6-DICLORO-4-

(TRIFLUOROMETIL)FENIL] 4-[(TRIFLUOROMETIL)SULFINIL]-lH-
PIRAZOL-3 - CARBONITRILA ‘PROCESSO PARA A PREPARACAO DA
FORMA AMORFA DE - " 5-AMINO-1-[2,6-DICLORO-4-
(TRIFLUOROMETIL)FENIL];4—[1TRIFLUOROMETIL)SULFINIL]-1H-‘
PIRAZOL-B—CARBONITRIﬂA, COMPOSICAO PESTICIDA E METODO
PARA O CONTROLE DE PRAGAS;NUM LOCAL" » ;
A presente fnvencéo refere-se a polimorfos cristalinos
novos, pseudomorfos em solvatd novos e a forma émorfa
nova de S-amino-1-({2,6- dlcloro 4—(trlfluorometll)fenll]-r
-[(trlfluorometll)sulf1n11] l1H-pirazol-3-carbonitrila
(fipronil). A presente\lnvencao também prové -métodos para
preparar os -polimorfos, pseudomorfos novos e a forma
amorfa nova, bem como as composigdes inseticidas ou
pesticidas compreendendo os mesmos,‘e métodos de uso dos

mesmos como agente pesticida.
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