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«“PROCESSOS DE PREPARAGCAO DE OLEO DE ERVA DOS GATOS
HIDROGENADO”
O presente pedido reivindica o beneficio do Pedido Provisério
Norte-Americano n° 60/876.569, depositado em 21 de dezembro de 2006, que
é integralmente incorporado como parte do presente para todos os propositos.

CANMPO DA INVENCAO

A presente invengao refere-se a hidrogenagéo do 6leo essencial
da erva dos gatos, Nepeta cateria. A hidrogenagédo do oleo essencial fornece
uma fonte enriquecida do repelente de insetos, di-hidronepetalactona.

ANTECEDENTES DA INVENGAO

Demonstrou-se que di-hidronepetalactona (DHN) é um repelente
de insetos eficaz, conforme discutido em US 05/112.166. Di-hidronepetalactona
pode ser produzida por meio da hidrogenagdo de nepetalactona, um
componente do 6leo essencial da erva dos gatos, Nepeta cataria (designada a
seguir 6leo de erva dos gatos). Oleo de erva dos gatos pode ser purificado a
partir de plantas de N. cataria por meio de diversos processos de isolamento,
incluindo destilagéo a vapor (Regnier, F. E. et al, Phytochemistry (1967) 6:
1281-1289), extragdo ém solvente orgéanico, extragcdo em solvente organico
assistida por micro-ondas, extragao de fluidos supercriticos, extragao mecanica
e enfleurage (extragido fria inicial em gorduras seguida por extracdo com
solvente organico). O 6leo de erva dos gatos obtido desta forma pode ser
utilizado na forma bruta para produzir DHN, mas a reacdo de hidrogenagéao
pode ser prejudicada ‘por componentes indesejaveis que contaminam o 6leo de
erva dos gatos bruto. |

Népetalactona foi purificada a partir de 6leo de erva dos gatos por
meio de cristalizagao (Regnier, F. E. et al, Phytochemistry (1967) 6: 1271-
1280), mas a cristallirzac;éo é cara e, em escala potencial necessaria para

comercializacdo, nao é econdmica. Seria altamente desejavel, portanto,
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" produzir um dleo de erva dos gatos com propriedades aprimoradas, de tal

forma que possam ser produzidos altos rendimentos do repelente de insetos
DHN. |

' DESCRIGAO RESUMIDA DA INVENGAO

Em uma realizag:éo{os processos de acordo com a presente
invencao fornecem um processo de preparacdo de o6leo de erva dos gatos
hidrogenado por meio de (a) destilagdo de uma quantidade inicial de dleo de
erva dos gatos bruto para produzir (i) uma fracdo destilada que compreende
componentes volateis retirados do 6leo de erva dos gatos bruto, em que o peso
da fragéo destilada compreende cerca de 2% a cerca de 20% do peso da
quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto e (ii) uma fragao de'vaso; (b)
contato da fracao de vaso produzida na etapa (a) com hidrogénio e um
catalisador de hidrogenacao para produzir 6leo de erva dos gatos hidrogenado;
e (c) opcionalmente, recuperagao do 6leo de erva dos gatos hidrogenado da
etapa (b). |

Em uma outra realizagdo, os processos de acordo com a
presente invengéo fornecem um processo de preparagao de oleo de erva dos
gatos hidrogenado por meio de (a) destilagdo de uma quantidade inicial de 6leo
de erva dos gatos bruto que contém pelo menos cerca de 150 ppm de
compostos que contém enxofre para produzir (i) uma fragao destillada que
compreende pelo menos cerca de 8% em peso da quantidade de compostos
que contém enxofre na'quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto e (ii)
uma fracao de vaso; (b) contato da fragdo de vaso produzida na etapa (a) com
hidrogénio e um catalisador de hidrogenacao para produzir éleo de erva dos
gatos hidrogenado; e (c) opcionalmente, recuperacdo do 6leo de erva dos
gatos hidrogenado da etapa (b).

Em uma realizagdo adicional, os processos de acordo com a

presente invengao fornecem um processo de preparacao de 6leo de erva dos



10

15

20

gatos hidrogenado por meio de (a) contato de 6leo de erva dos gatos bruto com

‘um agente oxidante para produzir um primeiro 6leo de erva dos gatos tratado;

(b) separagéo do primeiro 6leo de erva dos gatos tratado do agente oxidante
para produzir um segundo Oleo de erva dos gatos tratado; (c) contato do
segundo 6leo de erva dos gatos tratado com hidrogénio e um catalisador de
hidrogenacdo para produzir 6leo de erva dos gatos hidrogenado; e (d)
recuperagéo opcional db 6leo de erva dos gatos hidrogenado.

DESCRICAO DETALHADA DA INVENCAO

A presente invencao refere-se a métodos de tratamento 'do 6leo
essencial da planta erva dos gatos, Nepeta cataria, denominada no presente
6leo de erva dos gatos. O éleo de erva dos gatos tratado produzido desta
forma pode ser utilizado em uma reagao de hidrogenagao para produzir 6leo de
erva dos gatos hidrogenado, que €& enriquecido com o repelente de insetos, di-
hidronepetalactona. Métodos de tratamento de 6leo de erva dos gatos incluem
destilagao e/ou tratamAento com um agente oxidante.

DEFINICOES
Na descriééo dos processos do presente, & fornecida a estrutura

de definicdes a seguir para certa terminologia empregada em varios pontos do

relatério descritivo:

- - O termo “nepetalactona”, da forma utilizada no presente, designa - -

o composto que possui a estrutura geral da Férmula I

Formula |

O termo “di-hidronepetalactona” (“DHN”), da forma utilizada no



presente, designa o composto que possui a estrutura geral da Foérmula i

PN

Formula il

O termo “acido puleganico”, da forma utilizada no presente,

designa o composto que possui a estrutura geral da Férmula I

o
OH

Formula Il

O termo “acido nepetalico”, da forma utilizada no presente,

5 desigha o composto que possui a estrutura geral da Férmula IV:

Formula IV

A expressao “6leo de erva dos gatos bruto”, da forma utilizada no
presente, designa 6leo de erva dos gatos que foi obtido da planta de erva dos

gatos, N. cataria, e contém predominantemente os isdmeros trans-cis e/ou cis-
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O

HaC (\)‘ .H 30",_

Formula V . Forumia Vi CH
CH3 3

Oleo de erva dos gatos br;uto pode tarhbém contéf componentes
estranhos tais como cariofilenos, carvonas, limonenos e outros sesquiterpenos,
bem como outras impurezas nao identificadas. Um ou mais destes
componentes estranhos pode reduzir a eficicia da hidrogenacéo de 6leo de
erva dos gatos, conforme medido, por exemplo, pela velocidade de converséao
da nepetalactona em di-hidronepetalactona. Os processos de acordo com a
presente invengao podem assistir na remocido de um ou mais dentre os
componentes estranhos, de forma a aumentar a hidrogenagao de 6leo de erva
dos gatos.

Em uma realizagao, é fornecido no presente um processo de
preparacao de 6leo de erva dos gatos hidrogenado por meio de (a) destilagao
de uma quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto para produzir (i) uma
fracdo destilada que compreende componentes volateis retirados do 6leo de.
erva dos gatos bruto, em que o peso da fragdo destilada compreende cerca de
2% a cerca de 20% do peso da quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos
bruto e (ii) uma fragcdo de vaso; (b) contato da fragdo de vaso produzida na
etapa (a) com hidrogénio e um catalisador de hidrogenag¢ao para produzir 6leo
de erva dos gatos hidrogenado; e (c) opcionalmente, recuperagéo do 6leo de
erva dos gatos hidrogenado da etapa (b). ‘

Em uma outra realizagao, a fragao destilada contém cerca de 5%

a cerca de 10% em peso da quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto.
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Dependendo do processo utilizado para a obtencdo de 6leo de
erva dos gatos de N. cataria, os componentes estranhos contidos em 6leo de
erva dos gatos podem compreender compostos que contém enxofre, tais como
sulfeto de dimetila, que pode reduzir a taxa de conversdo de nepetalactonas,
possivelmente envenenando o catalisador de hidrogenagao. Compostos que
contém enxofre presentes no 6leo de erva dos gatos bruto podem ser
quantificados utilizando espectroscopia de fluorescéncia de raio X.

Em uma outra realizagao, é fornecido no presente um processo
de preparacdo de o6leo de erva dos gatos hidrogenado por meio de (a)
destilagdo de uma quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto que
contém pelo menos cerca de 150 ppm de compostos que contém enxofre para
produzir (i) uma fragao destilada que compreende pelo menos cerca de 8% em
peso da quantidade de compostos que contém enxofre na quantidade inicial de
6leo de erva dos gatos bruto e (ii) uma fragdo de vaso; (b) contato da fragac de
vaso produzida na etapa (a) com hidrogénio e um catalisador de hidrogenagao
para produzir 6leo dév erva dos gatos hidrogenado; e (c) opcionalmente,
recuperagao do 6leo de erva dos gatos hidrogenado da etapa (b).

Em realizagbes mais.especificas, a fracao destilada da etapa (a)
compreende pelo menos cerca de 25%, pelo menos cerca de 50% ou pelo
menos cerca de 75% dos compostos que contém enxofre em peso com relagéao
a quantidade inicial de compostos que contém enxofre no 6leo de erva dos
gatos bruto. _

Destilacdo € um processo bem conhecido (vide, por exemplo,
Seader et al, Distillation, em Perry’s Chemical Engineers’ Handbook, sétima
edicao (1997), McGraw-Hill, Capitulo 13). Métodos de destilagao apropriados
para o processo atual incluem destilagéo a vacuo, destilagdo a vapor e
destilacdo com solvente. Destilagao a vapor e com solvente podem ser

opcionalmente realizadas a vacuo. A destilagdao de 6leo de erva dos gatos
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bruto pode ser conduzida utilizando qualquer aparelho apropriado, tal como um
vaso ou chaleira de resina equipada com um elemento de aquecimento, um
condensador de concha e tubo e um dedo de gelo seco. A temperatura em que
ocorrem a destilacdo e a condensagdo dependera do processo utilizado. A
temperatura de aquecimento, por exemplo, sera mais baixa ao aplicar-se vacuo
durante o processo de destilagao.

Ao utilizar-se destilagéo a vapor, cerca de 2% a cerca de 40% de
agua (em peso com relagao ao peso do 6leo de erva dos gatos mais agua)
podem ser adicionados ao 6leo de erva dos gatos. Em uma realizacdo mais
especifica, cerca de 5% a cerca de 20% de agua (em peso com relagao ao
peso do 6leo de erva dos gatos mais agua) podem ser adicionados ao oleo de
erva dos gatos. Em uma realizagdo, a mistura de 6leo de erva dos gatos e
agua pode ser destilada sob uma temperatura de cerca de 100 °C, ou seja, o
ponto de ebulicao da agua, sob pressao atmosférica. Em uma realizagéo
alternativa, a destilagdo pode ser realizada em uma press&ao absoluta menor ou
igual a cerca de 68,9 kPa. Em ainda outra realizagao, a destilagcéo pbde ser
realizada em uma press&o absoluta menor ou igual a cerca de 41,4 kPa. Sob
pressdes mais baixas, a temperatura de destilagdo sera mais baixa devido ao
ponto de ebulicdo de agua mais baixo sob pressao reduzida.

A destilacao com solvente designa um processo de destilagao por
meio do qual adiciona-se um solvente para ajudar na separagao de
componentes de misturas com pontos de ebulicdo préximos. Misturas “com
pontos de ebulicdo préximos” sao misturas em que os pontos de ebulicdo dos
componentes sao similares. Na presente inveng¢do, o solvente utilizado é
tipicamente mais volatil que o 6leo de erva dos gatos e, quando destilado,
remove parte das substéncias volateis presentes no o6leo bruto.
Preferencialmente, o sdlvente € um composto que € inerte para o 6leo de erva

dos gatos. Os solventes apropriados para a presente invengao incluem alcoois
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C1 a Cs de cadeia linear ou ramificados. Em uma realizagao, o solvente € um
alcool selecionado a partir do grupo que consiste de metanol, etanol,
isopropanol e n-propanol. |
Preferencialmente, a concentragao de solvente inicial & de cefca
de 5% a cerca de 60% em peso com relagédo ao peso combinado do 6leo de
erva dos gatos mais o solvente. Em uma outra realizagéo, a concentragéo de
solvente inicial € de cerca de 10% a cerca de 25% em peso com relagao ao
peso combinado do éleo de erva dos gatos mais o solvente. A destilagdao com
solvente pode ser realizada sob pressdo atmosférica. Em uma realizagao
alternativa, a destilagao & realizada sob uma pressao absoluta menor ou igual a
cerca de 68,9 kPa. Em ainda outra realizacao, a destilagédo é realizada sob uma
pressao absoluta menor ou igual a cerca de 41,4 kPa. A temperatura a qual é
conduzida a destilagdo com solvente dependera de parametros tais como o
solvente utilizado, a concentragéo do solvente e a pressdo em que é conduzida
a destilagao. Temperaturas tipicas variam de cerca de 50 °C a cerca de 100 °C.
Em uma realizacdo adicional da presente invencgéo, pode-se
combinar destilagdo com solvente com destilagdo a vapor. Poder-se-a
conduzir, por exemplo, destilacido a vapor de Oleo de erva dos gatos bruto
conforme descrito acima para obter um 6leo de erva dos gatos do qual alguns
dos componentes volateis e a maior parte da agua foram removidos. Em uma
segunda etapa de destilacao, este 6leo de erva dos gatos destilado a vapor €
colocado em contato em seguida com um solvente e realiza-se destilagdo com
solvente conforme descrito acima. Destilagdo com solvente removera
componentes volateis adicionais ndo removidos por meio de des’tiia’géb a
vapor. Além disso, a destilagdao com solvente pode ser utilizada para remover
agua residual introduzida no 6leo de erva dos gatos durante destilagao a vapor.
Sob temperaturas de mais de cerca de 80 °C, isbmeros de

nepetalactona em 6leo de erva dos gatos umido podem hidrolisar-se em
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produtos indesejaveis, tais comd acido nepetalico. A velocidade de hidrélise
aumenta com a temperatura até cerca de 200 °C, quando o éleo de erva dos
gatos sofre degradagao térmica. Seria desejavel, portanto, poder conduzir a
destilacao de 6leo de erva dos gatos sob temperatura mais baixa para evitar a
hidrélise de nepetalactona. A temperatura pode ser reduzida operando-se O
aparetho de destilagao.a vacuo. A quantidade de vacuo aplicada ao sistema
dependera dos componentes do sistema, mas prefere-se atingir um vacuo de
menos de cerca de 68,9 kPa (absoluto). Em uma realizagéo, a destilagao a
vacuo é realizada sob uma pressao absoluta menor ou igual a cerca de 6,89
kPa.

Em uma alternativa de destilagao, & fornecido no presente um
processo de preparagéo de 6leo de erva dos gatos hidrogenado por meio de
(a) contato de 6leo de erva dos gatos bruto com um agente oxidante para
produzir um primeiro 6leo de erva dos gatos tratado; (b) separagéo do primeiro
6leo de erva dos gatos tratado do agente oxidante para produzir um segundo
6leo de erva dos gatés tratado; (c) contato do segundo 6leo de erva dos gatos
tratado com hidrogénio e um catalisador de hidrogenagao para produzir 6leo de
erva dos gatos hidrogenado; e (d) opcionalmente, recuperac¢éo do 0leo de erva
dos gatos hidrogenado.

Exemploss de agentes oxidantes apropriados para uso no
presente, para contato com 6leo de erva dos gatos bruto, incluem NazB;07:10
H>O, que é disponivel, por exemplo, em um produto tal como Bérax 20 Mule
Team®. Em uma realizacdo, pode ocorrer contato por meio de mistura do 6leo
de erva dos gatos com Na;B;07-10H20, seguido por filtragem da mistura para
separar o Na;B;0710H,O do 6leo de erva dos gatos oxidado. Em uma
realizacao alternativa, o Na;B4O7-10H,0 pode ser colocado em uma coluna € o
6leo de erva dos gatos bruto pode ser drenado através da coluna. Pode-se

utilizar Na,B4O7-10H,O em uma concentragao de cerca de 1% a cerca de 50%
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em peso com relagéo ao peso combinado do Na,B4O7:10H20 mais o 6leo de
erva dos gatos. Em realizagdes mais especificas, pode-se utilizar
Na,B,0,-10H,0 em concentragdes de cerca de 3% a cerca de 50% em peso e
cerca de 15% a cerca de 50% em peso com relagdo ao peso combinado do
Na,B4O7-10H,O mais o 6leo de erva dos gatos.

Outros agentes oxidantes apropriados para uso para contato com
6leo de erva dos gatos bruto incluem uma solugéo de peréxido de hidrogénio,
que pode ser utilizada em uma concentragéo de cerca de 1% a cerca de 15%
com relagao ao peso combinado da solucéo de peroxido de hidrogénio mais o
dleo de erva dos gatos. Foi considerada apropriada uma solugao de perdxido
de hidrogénio a 30%. A mistura de peroxido de hidrogénio e 6leo de erva dos
gatos é agitada vigorosamente e a fase de perdxido de hidrogénio aquoso €
mantida em separacgao da fase de 6leo de erva dos gatos organica. A fase de
6leo de erva dos gatos pode ser recuperada da fase de peroxido de hidrogénio
aquoso por meio de decantagao. Contato de Oleo de erva dos gatos bruto com
Na,B407-10H,O ou uma solugéo diluida de peréxido de hidrogénio pode ser
realizado a temperatura ambiente (cerca de 25 °C).

Ozdbnio é ainda outro agente oxidante alternativo, que pode ser
utilizado por meio de agitagdo vigorosa do 6leo de erva dos gatos bruto na
presenca de ozdénio.

Em realizagbes alternativas adicionais, pode ser realizada uma
etapa de contato de é;.feo de erva dos gatos bruto com um agente oxidante
antes da realizagédo de uma etapa de destilagdo, conforme descrito acima.

Oleo de erva dos gatos bruto pode ser obtido por meio de um
fornecedor tal como George Thacker Sons (Alberta, Canada) ou pode ser
obtido a partir de material vegetal de erva dos gatos por meio de métodos
conhecidos, tais como destilagédo (Regnier, F. E. et al, Phytochemistry (1967) 6:

1281-1289). Um método especifico de obtengao de 6leo de erva dos gatos



-

10

15

20

25

11

apropriado para uso no presente inclui as etapas de (a) contato de material
vegetal de Nepeta cataria com vapor para formar uma mistura volatilizada que
compreende 6leo de erva dos gatos e agua; (b) condensagéo da mistura
volatilizada formada ha etapa (a) para formar uma mistura liquida que
compreende 6leo de erva dos gatos e agua em que o 6leo de erva dos gatos €
dissolvido em agua; (c) contato da mistura liquida formada na etapa (b) com sal
para fornecer uma mistura na qual 6leo de erva dos gatos e sal sejam ambos
dissolvidos em agua e em que:

(i) a solubilidade de 6leo de erva dos gatos na solucdo de
agua e sal é pelo menos cerca de 50% menor que a solubilidade de 6leo de
erva dos gatos em agua; e/ou

(i) a razao [(Psleo de erva dos gatos — Psolugao aquosa)/Hsolugao aquosa]: em
gque p é a densidade, y é a viscosidade e a solugao aquosa & a solucédo de
agua e sal, € menor ou -igual a cerca de -0,05;

para fornecer na mistura uma fase de 6leo de erva dos gatos que
€ separada de uma fase de solugdo de sal aquosa; e (d) recuperagao da fase
de dOleo de erva dos gatbs.

Segundo este método, o material vegetal € embalado em um
autoclave. A tampa do autoclave é fechada e vedada para o autoclave e para
um condensador. Pode-se fornecer vapor para a destilagdo do material vegetal
de erva dos gatos por qualquer meio apropriado. Em uma realizagao, é
fornecido vapor para o autoclave por meio de injegcao direta através de um
condutor de inje¢do. Em uma realizagao aiternativa, o vapor pode ser obtido
por meio de adigdo de agua ao autoclave e ebulicao da agua na presenga‘ do
material vegetal. Este ultimo método é indicado como utilizando um autoclave
com ignicao direta.

O 6leo volatilizado que é produzido quando o vapor entra em

”

contato com o material vegetal € conduzido em um duto, junto com o
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vapor, para um condensador. Agua de resfriamento, de qualquer fonte de
agua apropriada, flui atraves doicondensador. O seu efeito de resfriamento
permite que o vapor d’agua e o vapor de éleo de resfriamento condensem-
se para formar a mistura condensada liquida heterogénea. O condensador
é configurado de forma a permitir que a gravidade drene a agua
condensada e o 6leo de erva dos gatos para fora do condensador e para
dentro de uma lata de coleta. A agua e o 6leo de erva dos gatos sao
transportados em um duto para o interior da lata de coleta utilizando
opcionalmente membtanas internas, de forma a produzir uma zona de
tranquilidade para permitir a separagdo efetiva do o6leo e da agua.
Tipicamente, a temperatura do condensado é controlada sob uma
temperatura modesta, cerca de 40 a 60 °C, para permitir a separagao
efetiva do 6leo e da agua na zona de tranquilidade da lata de separacao.

A mistura condensada liquida heterogénea que compreende
6leo de erva dos gatos e agua pode ser em seguida colocada em contato
com sal, tal como perﬁ\itindo-se que toda a mistura entre em contato com
sal. Em uma realizagdo, um material poroso tal como serapilheira, papel
filtro, pano de filtragem (tal como pano de prato) ou uma tela fina, €&
colocado em um funil e o sal & colocado sobre o material poroso. A mistura
heterogénea entra em contato com o sal e flui através do funil para o
interior da lata de coleta. A adigao de sal causa a separagédo da mistura
condensada liquida heterogénea em uma fase de 6leo de erva dos gatos
(fase superior na lata de coleta) e uma fase de solugédo de sal aquosa (fase
inferior na lata de coleta). A fase de 6leo de erva dos gatos pode ser
recuperada por meio de decantagdo da fase superior. Os sais que séao
apropriados péra (o} pfbcesso incluem os sais de sulfato, nitrato e fosfato
dos Grupos 1 e 2 da Tabela Periédica dos Elementos.

Este método também fornece um meétodo de redugao da
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quantidade de 6Ieo de erva dos gatos no esgoto por meio de reciclagem da
fase de agua condensada de volta para o autoclave. Este método, com ou sem
reciclagem, pode ser conduzido a ‘vacuo. O vacuo fornece a vantagem de
permitir a operagao do processo de destilagdo sob temperatura reduzida. A
quantidade de vacuo aplicada ao sistema dependera dos componentes do
sistema, mas prefere-se atingir uma pressao absoluta de cerca de 70 kPa a
cercade 13 kPa.

Apoés a destilacdo e/ou o contato com um agente oxidante, a
fragao de vaso que contém 6leo de erva dos gatos ou o segundo 6leo de erva
dos gatos tratado, conforme descrito acima, pode ser utilizada em uma reagao
de hidrogenagao para obter 6leo de erva dos gatos hidrogenado. A reagao de
hidrogenagao pode ser conduzida na presenga de hidrogénio sqb uma
temperatura de cerca de -10 °C a cerca de 200 °C. A press&o de hidrogénio
para a reagdo é geralmente de cerca de 0,1 MPa a cerca de 20,7 MPa. O
tempo, temperatura, presséo de hidrogénio, velocidade de fluxo e alimentagcao
podem ser ajustados, de acordo com principios conhecidos, para obter
conversao ideal de hidrogenacao de 6leo de erva dos gatos utilizando um dado
catalisador. Uma reacéo de hidrogenagao apropriada & a descrita na Patente
Norte-Americana n° 7.067.677 (que é integralmente incorporada como parte do
presente para todos os propésitos). E descrita no presente a hidrogenagéo de
nepetalactona na presénga de um metal catalitico que nao € niquel, platina
nem paladio. O processo pode ser conduzido sob uma temperatura de cerca de
25 °C a cerca de 250 °C sob pressao de hidrogénio de cerca de 0,1 MPa a
cerca de 20 MPa.

Outros processos apropriados de fabricagdo de uma di-
hidronepetalactona incluem um processo de (a) contato, opcionalmente na
presenca dev um solvente, de uma mistura que compreende trans-cis

nepetalactona e cis-trans nepetalactona com pelo menos um primeiro
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catalisador de hidrogenacéo sélido e hidrogénio em uma primeira temperatura
ou temperaturas até que a concentragdo de trans-cis nepetalactona seja
reduzida em pelo menos 50% em peso do peso da trans-cis nepetalactona no
inicio da reacgéo para formar uma primeira mistura de produtos; (b) separagéao
opcional da primeira mistura de produtos do pelo menos um primeiro
catalisador de hidrogenacdo sdlido para formar uma primeira mistura de
produtos separada; (c) contato da primeira mistura de produtos ou primeira
mistura de produtos separada com pelo menos um segundo catalisador de
hidrogenagéo 'soélido ‘e hidrogénio em uma segunda temperatura ou
temperaturas para formar uma segunda mistura de produtos; e (d) separagao
da mencionada segunda mistura de produtos da etapa (c) do pelo menos um
primeiro catalisador de hidrogenagao sélido e/ou do pelo menos um segundo
catalisador de hidrogenacgéao soélido. O pelo menos um primeiro catalisador de
hidrogenacgéao sélido e o mencionado pelo menos um segundo catalisador de
hidrogenagdo solido sdo selecionados independentemente e compreendem
metal catalitico selecionado a partir de elementos do grupo que consiste de
ferro, ruténio, rénio, cobre, é6smio, cobalto, rédio, iridio, niquel, paladio, platina,
ligas ou seus compoétos; e suas combinagdes. Em uma realizagdo, a etapa (a)
€ realizada sob uma ou mais temperaturas de cerca de 0 °C a cerca de 100 °C.
Em uma outra realizagdo, a etapa (c) €& realizada sob uma ou mais
temperaturas de cerca de 50 °C a cerca de 150 °C. "

A reagao de hidrogenacgao pode ser conduzida em bateladas
em um unico reator, em bateladas sequenciais em uma série de reatores,
em zonas de reagao dentro de um ou mais reatores ou em modo continuo
em qualquer equipémento empregado costumeiramente para processos
continuos. |

Apbés a reagao de hidrogenag¢do, o o6leo de erva dos gatos

hidrogenado pode ser recuperado da mistura de reagao por meio de métodos
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conhecidos de separacdo, tais como decantagdo ou filtragem. Di-
hidronepetalactona pode ser recuperada do o¢leo de erva dos gatos
hidrogenado, tal como por meio de cromatografia de coluna.

Os efeitos e atributos vantajosos dos processos do presente
podem ser observados em uma série de exemplos, conforme descrito abaixo.
As realizagbes dos processos nos quais se baseiam os exemplos s&o apenas
representativas e a selegao dessas realizagbes para ilustrarv a presente
invengdo nao indica que materiais, condigbes, disposigoes, abordagens,
reagentes, etapas ou métodos nao descritos nesses exemplos nao sao
apropriados para a pratica desses processos, nem que o objeto nao descrito
nesses exemplos é excluido do escopo das reivindicagbes anexas € seus
equivalentes.

EXEMPLOS

Sao utilizadas as abreviagées a seguir. GC é cromatografia de
gases; GC-MS é cromatografia de gases-espectrometria de massa; FID e
detector de ionizagao de chamas; NMR é ressonancia magnética nuclear; °C é
graus centigrados; MPa é megaPascal; kPa & quiloPascal; Pa é Pascal; rpm €
revolugdes por minuto; mi & mililitro; CMO é 6leo de erva dos gatos; % em peso
é percentual em peso; TOS é tempo no fluxo; NPL é nepetalactona; DHN é di-
hidronepetalactona; h é hora; conc. & concentragéo; conv. é converséo; temp. € -
temperatura; °C & grau centigrado; kg € quilograma; XRF é espectroscopia de
fluorescéncia de raio X; ppm € parte por milhao.

Oleo de erva dos gatos, que foi extraido por meio de desfilagéo a
vapor de material herb%\ceo da erva dos gatos Nepeta cataria, foi obtido por
meio da George Thacker Sons (Alberta, Canadd). Etanol, hexanos e
isopropanol, cloreto de sédio e peréxido de hidrogénio foram obtidos por meio
da Sigma-Aldrich (St. Louis MO). Bérax 20 Mule Team® (NazB407:10H20) foi

obtido de uma mercearia, mas NayB;07-10H.O é disponivel por meio da
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Sigma-Aldrich. O catalisador ESCAT 142 (5% Pd/C) foi obtido por meio da
Engelhard Corp. (Iselin NJ).

DETERMINACAO DE COMPONENTES DE OLEO DE ERVA DOS GATOS E DOS SEUS

COMPOSTOS HIDROGENADOS

Amostras foram diluidas com uma solugdo padrao interna e
injetadas em uma coiuna DB 'FFAP utilizando um GC HP5890 (Agilent
Technologies, Palo Alto CA) equipado com um detector de FID. As‘
temperaturas do detector e de injegcao foram de 250 °C. A temperatura da
coluna foi elevada linearmente de 50 °C para 250 °C por vinte minutos e
mantida em 250 °C pela durag¢do da condugéo. Utilizou-se uma entrada de
modo de divisdao. Fatores de reacao relativa e identificagao de picos dos
principais componentes foram determinados utilizando padrées de
calibragem de nepetélactona, di-hidronepetalactona, acido puleganico e
acido nepetalico.

DETERMINACAO DO TEOR DE ENXOFRE

Enxofre ~foi quantificado utilizando espectroscopia de
fluorescéncia de raio X (XRF) (sistema XRF dispersivo de comprimento de

onda Panalytical modelo 2400 (Panalytical Inc., Tempe AZ)).
REACOES DE HIDROGENAGAO

A velocidade de hidrogenagao foi medida conduzindo-se uma -
reacdo de hidrogenacdo de teste de pequena escala em um reator de
autoclave em bateladas agitado a 50 ml carregado com uma solugao de 6leo
de erva dos gatos e um catalisador em po6, conforme descrito abaixo. O reator
foi vedado e, em seguida, mantido em fluxo e evacuado com nitrogénio por
varias vezes para remover o oxigénio. Estes fluxos foram seguidos por dois
fluxos rapidos com hidrogénio para minimizar o nitrogénio residual no reator. O
reator foi equipado com um agitador de captura de gases acoplado

magneticamente que girou a cerca de 1000 rpm durante a reac¢do. A
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temperatura do reator ‘foi controléda por meio de fluxo de uma mistura de
propileno glicol e agua de um banho de recirculagao através de uma bobina
externa ou do uso de um aquecedor de faixas elétricas externo. Hidrogénio foi
cqntinuamente alimentado ao reator no transcurso da condugéo para manter
uma pressdo especificada a medida que hidrogénio era consumido pela
reagdo. Apdés a reagdo, o reator foi resfriado por meio da bobina de
resfriamento externa e ventilado. Conduziu-se analise de produto por meio de
cromatografia de gases (GC) conforme descrito acima utilizando 1,2-
dibromobenzeno como o padrao interno adicionado ap6s a reagdo. Condigdes
de reagao adicionais e os perfis de reagédo correspondentes que exibem
conversdo de nepetalactonas em di-hidronepetalactonas e subprodutos chave
sao fornecidos abaixo para os exemplos individuais.
EXEMPLO 1 (EXEMPLO COMPARATIVO)
HIDROGENACAO DE NEPETALACTONA EM OLEO DE ERVA DOS GATOS NAO TRATADO

cMO

A reacdo foi conduzida utilizando ESCAT 142. A carga do
catalisador foi de 10% em peso com relagdo ao peso de CMO, a pressao de
hidrogénio foi de 8,27 MPa e a concentragdao de CMO foi de 50% em peso em

etanol. A reagao foi conduzida a 15°C.

TABELA1 - - B S
HIDROGENAGAO DE NEPETALACTONA
TOS| Conv. Rend. Rend. Rend.
NPL DHN acido acido neptalico
puleganico
(h) (% em peso) | (% em peso) | (% em peso) (% em peso)
0,17 1,6 ** * 5,9
0,50 85 ! 97,3 3,11 5,9
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TOS Conv. Rend. Rend. Rend.
NPL DHN acido acido neptalico |

puleganico

(h) (% em peso) | (% em peso) | (Yo em peso) (% em peso)

1,00 18,2 98,3 1,8 5,9
1,5 38,4 98,1 1,9 6,2
2,0 47,6 98,1 1,9 59

K%

Baixo demais para medicao precisa.
EXEMPLO 2

DESTILACAO DE SOLVENTE DE OLEO DE ERVA DOS GATOS UTILIZANDO 21% EM

PESO DE SOLVENTE

Este exemplo demonstra o efeito do tratamento de 6leo de
erva dos gatos bruto por meio de destilagdo com solvente utilizando etanol
sobre a taxa de hidrogenagdo de nepetalactona (NPL) em di-
hidronepetalactona (DHN). Adicionou-se etanol a 6leo de erva dos gatos
bruto até cerca de 2‘f% em peso. Os volateis, incluindo o etanol, foram
extraidos utilizando um flash de estagio unico (nenhuma coluna de
destilagao presente) a 1,38 kPa (65 °C) por cerca de trinta minutos, quando
nao foi observado o surgimento superior de componente volatil adicional
(ou seja, nao foi observado nenhum condensado adicional (utilizando um
sifao de gelo seco)). Cerca de 6% em peso do 6leo de erva dos gatds bruto
original foram perdidos na parte superior na destilagdo. O material
remanescente foi utilizado em um teste de hidrogenacao realizado
conforme descrito no Exemplo Comparativo 1. A Tabela 2 exibe a
velocidade de hidrogenacgéo desse 6leo tratado como a conversao de NPL
em fungao do tempo d"e hidrogenagédo ou tempo em fluxo (TOS). Apés duas

horas de hidrogenacgéo, a converséo da nepetalactona aumentou de 47,6%,
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observada no Exemplo Comparativo 1, para 82,1% para o 6leo de erva dos
gatos submetido a destilacao com solvente. Nao foi observado nenhum
aumento apreciavel dos subprodutos indesejados, acido nepetalico e acido
puleganico.

TABELA 2

HIDROGENACAO DE NEPETALACTONA

TOS | Conv. .. Rend. Rend. _ Rend.
NPL DHN acido acido neptalico

puleganico

(h) (% em peso) | (% em peso) (% em peso) (% em peso)

0,17 | 29,2 98,7 1,32 5,9

0,50 | 48,0 less 1,41 5,9

1,00 | 69,3 98,2 1,83 5,9

1.5 (78,8 97,9 | 2,14 6,2

2,0 |82 97,8 2,27 5,9
EXEmMPLO 3

DESTILAGAO DE SOLVENTE DE OLEO DE ERVA DOS GATOS EM 50% EM PESO DE

SOLVENTE

Este exemplo demonstra o efeito do tratamento de éleo de erva
dos gatos bruto por meio de destilagdo com solvente com etanol sobre a taxa
de hidrogenacao de nepetalactona (NPL) em di-hidronepetalactona (DHN).
Adicionou-se etanol a éleo de erva dos gatos bruto até cerca de 50% em peso.
Isso €& substancialmente mais que o utilizado no Exemplo 2. Os volateis,
incluindo o etanol, foram extraidos utilizando um flash de estagio Unico a 7,58
kPa (65 °C) por cerca de trinta minutos, quando néo foi observado o surgimento

superior de componentes volateis adicionais. Cerca de 1% em peso do 6leo de
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erva dos gatos bruto original foi perdido na parte superior na destilagédo. O
material remanescente foi utiizado em um teste de hidrogenacéo realizado
conforme descrito no Exemplo Comparativo 1. A Tabela 3 exibe a velocidade
de hidrogenacao desse 6leo tratado como a conversdao de NPL em fungéao do
tempo de hidrogenagao ou tempo em fluxo (TOS). Apdés duas horas de
hidrogenacgéo, a conversdo da nepetalactona aumentou de 47,6%, observada
no Exemplo Comparativo 1, para 83,5% para o 6leo destilado com solvente.
Isso foi feito sem aumento aparente do acido nepetalico nem perda de
rendimento para acido pulegénico.lo 6leo de erva dos gatos bruto continha um
teor de enxofre inicial de 278 ppm; o teor do enxofre na amostra utilizado para
hidrogenacao foi de 215 ppm.
TABELA 3

HIDROGENAGAO DE NEPETALACTONA

TOS - Conv. Rend. Rend. Rend.
NPL DHN acido acido
‘ pulegamico neptalico
(h) (% em peso) | (% em peso) (% em peso)

(% em peso)

017 | 203 | 968 | 3,7 6.1

0,50 42,4 99,5 0,6 6.1

1,00 60,6 97,8 2,4 6.1

1,5 76,3 97,6 2,6 5,8

2,0 83,5 97,4 2,8 6,2
EXEMPLO 4

DESTILACAO A VAPOR DE OLEO DE ERVA DOS GATOS, SEGUIDA POR DESTILAGAO

COM ISOPROPANOL
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Este exemplo demonstra o efeito do tratamento de dleo de erva dos
gatos bruto por meio de destilagao a vapor, seguida por destilagdo com isopropanol,
sobre a taxa de hidrogenagao de nepetalactona (NPL) em DHN. Oleo de erva dos
gatos (2400 gramas, lote 2003 da George Thacker Sons) e agua deionizada (1440
gramas) foram combinados em uma chaleira de resina aquecida de quatro litros
equipada com um condensador de concha e tubo e um dedo frio com gelo seco.
Esta chaleira de resina foi equipada com um controle de vacuo. O vacuo foi
controlado sob pressao de 6,9 kPa mediante o aquecimento da chaleira utilizando
um cobertor de aquecimento elétrico. A temperatura da agua e dleo de erva dos
gatos foi controlada a 39 até 45 °C. Agua e parte do 6leo de erva dos gatos foram
extraidas, condensadas utilizando o condensador de concha e tubo e o dedo frio e
drenadas periodicamente do receptor condensador. Apés cerca de sete horas, a
maior parte da agua foi destilada e adicionou-se um total de cerca de 400 ml de
isopropanol ao Oleo de erva dos gatos remanescente na chaleira de resina. A
destilagao prosséguiu a cerca de 6,9 kPa, mas a temperatura da mistura de 6leo de
erva dos gatos e isopropanol foi elevada para 72 a 80 °C para facilitar a destilagao.
A destilagdo foi conduzida por uma hora adicional. Pelos ultimos dez a quinze
minutos, o vacuo foi ajuétado em 752 Pa para ajudar a retirar qualquer isopropanol
residual. Cerca de 4,5% em peso da carga inicial do 6leo foram destilados desta
forma. Realizou-se um total de sete destilagbes desta forma e o oleo de erva .dos
gatos destilado obtido por meio da destilagao foi combinado para gerar um total de
cerca de 14,7 kg de 6leo de erva dos gatos destilado. Utilizou-se uma pequena
parte em um teste de hidrogenacdo realizado conforme descrito no Exemplo
Comparativo 1. A Tabéla 4 exibe a velocidade de hidrogenagéao desse 6leo tratado
como a conversdo de NPL em fungdo do tempo de hidrogenacéo ou tempo em
fluxo (TOS). Apods 1,75 horas de hidrogenagao, a converséo da nepetalactona foi de
82,2%, que é substancialmente mais alta que a conversao aproximadamente ao

mesmo tempo no Exemplo 1. Isso foi feito sem aumento aparente do acido
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nepetalico nem perda de rendimento para acido puleganico. O 6leo de erva dos
gatos bruto continha um teor de énxofre inicial de 278 ppm; o teor do enxofre na
amostra utilizada para hidrogenagéo foi de 205 ppm.

TABELA 4

HIDROGENAng DE NEPETALACTONA

TOS Conv. Rend. Rend. Rendimento de
NPL DHN acido acido neptalico
pulegéanico ' '
(h) (% em peso) (% em peso) (% em peso) (% em peso)

0,17 16,02 99,36 0,66 6,51
0,5 50,17 98,17 1,88 6,60
1 74,31 97,81 2,22 6,40
1,75 82,19 97,11 2,86 6,66
2,75 84,47 97,53 2,52 6,45

ExempLOS 5 A 11

HIDROGENACAO DE NEPETALACTONA

Os Exemﬁlos 5 a 11 ilustram a hidrogenacao de nepetalactona
em Oleo de erva dos gatos, em que o 6leo de erva dos gatos bruto foi tratado
conforme indicado.

As reagdes de hidfogenagéo for_am_ conduzidas utilizando o
catalisador ESCAT 142. A carga do catalisador foi de 10% em peso com
relagdo ao peso o 6leo de erva dos gatos, a pressdo de hidrogénio foi de
3,45 MPa e a concentragdo de CMO foi de 50% em peso em etanol. As
reagbes foram conduzbidas a 25 °C. Os resultados encontram-se resumidos
na Tabela 5.

O Exemplo 5 € um Exemplo Comparativo para a velocidade de

hidrogenagao de nepetalactona em 6leo de erva dos gatos nao tratado em

di-hidronepetalactona.
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Para o Exemplo 6, CMO bruto foi tratado por meio de
destilagao de solvente com etanol. Adicionou-se etanol a 6leo de erva dos
gatos bruto até cerca de 20% em peso. Os volateis, incluindo o etanol,
foram extraidos utilizando um flash de estagio Unico a cerca de 6,895 kPa
(65 °C) por cerca de trinta minutos, quando néo foi observado o surgimento
superior de componentes volateis adicionais. Cerca de 6% em peso do
6leo de erva dos gatos bruto original foram perdidos na parte superior na
destilacao. O material rem}anescente foi utilizado em um téste de
hidrogenacéao realizado conforme descrito acima.

Para o Exemplo 7, CMO bruto foi tratado por meio de
destilacao de solvente’ com etanol. Adicionou-se etanol (100 gramas) a 300
gramas de 6leo de erva dos gatos bruto. Os volateis, incluindo o etanol,
foram extraidos utilizando um flash de estagio UGnico a 6,895 kPa a cerca
de 448 Pa (60 °C) por cerca de trinta minutos, quando néo foi observado o
surgimento superior de componentes volateis adicionais. Cerca de 4,5
gramas do 6leo de erva dos gatos bruto original foram perdidos na parte
superior na destilacdo. O material remanescente foi utilizado em um teste
de hidrogenacao rea|iiado conforme descrito acima.

Para o Exemplo 8, CMO bruto foi tratado por meio do seu
contato com uma solucgéo diluida de peréxido de hidrogénio. Uma solugao
a 30% de H»0, (12 gramas) foi diluida com 108 gramas de agua
deionizada e essa solucao foi misturada com 120 gramas de CMO bruto
mais 8,5 gramas de cloreto de sédio. A mistura resultante foi agitéda
vigorosamente em um funil separador. A camada aquosa foi removida e o
CMO tratado féi seco e filtrado sobre dez gramas de peneiras moleculares
13X da Sigma-Aldrich (St. Louis MO). Este tratamento gerou 108 gramas
de CMO tratado. Este material foi utilizado em um teste de hidrogenacgao

realizado conforme descrito acima.
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Para o Exemplo 9, CMO bruto foi tratado por meio do seu
contato com um leito fixo de Borax (Bérax 20 Mule Team®). Colocou-se la
de vidro no fundo de uma coluna de vidro. Bérax (50 gramas) foi carregado
nessa coluna. CMO bruto (142,4 gramas) foi drenado através dessa
coluna. Este tratamento gerou 111 gramas de CMO tratado. Este material
foi utilizado em um teste de hidrogenacédo realizado conforme descrito
acima.

Para o Exemplo 10, CMO bruto foi destilado sob alto vacuo de 15
a 25 torr absolutos. CMO bruto (19,05 kg) foi carregado ao vaso de destilagao.
Esta destilacéo foi conduzida sob vacuo de 25 a 15 torr. A temperatura do vaso
aumentou de 120 °C até uma temperatura final de 147 °C. Os volateis foram
recolhidos de um dedo frio com gelo seco. Foram recolhidas sete fragbes de
destilado (8,34 kg). A terceira fragao foi utilizada em um teste de hidrogenacgéao
realizado conforme descrito acima. O éleo de erva dos gatos bruto continha um
teor de enxofre inicial de 278 ppm; o teor do enxofre na terceira fragao utilizada

para hidrogenacao foi de 49 ppm.

TABELA S
HIDROGENAGCAO DE NEPETALACTONA
>> Exemplo 5 Exemplo 6 Exemplo 7 Exemplo 8 Exemplo 9 Exemplo 10
Comparativo CMO CMO Oleo tratado | Oleo tratado | Oleo destilado
CMO nao destilado em destilado em com H;O, com bérax em alto vacuo
tratado 20% de ' 50% de (trajeto
etanol etanol fechado)
TOS Conversao Converséao Converséo Converséo Conversao Converséo de
de NPL de NPL de NPL de NPL de NPL NPL
i
(h) (% em peso) | (% empeso) | (% empeso) | (% empeso) | (% em peso) (% em peso)
0,08 53 22,4 18,7 38,9 3,0 42,2
0,25 13,9 55,4 40,5 79,3 29,8 74,5
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>> Exemplo 5 Exemplo 6 Exemplo 7 Exemplo 8 Exemplo 9 Exemplo 10
Comparativo CMO CMO Oleo tratado | Oleo tratado | Oleo destilado
CMO néo destilado em | destilado em com H;O, com bérax em alto vacuo
tratado 20% de . 50% de (trajeto
etanol etanol fechado)

0,50 27,9 76,8 58,0 88,0 60,1 83,3

1,00 46,9 84,3 70,5 92,8 76,8 87,6

2,00 65,3 891 78,6 97,0 83,9 92,3

Rend,

DHN

apés 98,3 94,9 97,7 94,5 98,3

duas 97,0

horas

(% em

peso)

Para o Exemplo 11, CMO bruto foi colocado em contato com um
agente oxidante. Peroxido de hidrogénio (solugdo a 30%; 50 gramas) foi
misturado com 450 gramas de agua deionizada. Esta mistura (500 gramas) foi
combinada com 51 grémas de cloreto de sédio e 500 gramas de 6leo de erva
dos gatos bruto que contém um teor de enxofre de cerca de 592 ppm. Esta
mistura foi agitada vigorosamente em um funil separador, mantida em
sedimentagao e, em se‘guida, a fase aquosa foi separada da fase orgéanica por
meio de decantacao. A fase orgénica foi seca sobre peneiras moleculares 13X
e foram recuperados 467,4 gramas de o6leo de erva dos gatos. O teor de
enxofre desse 6leo tratado com perédxido seco foi de 252 ppm. Isso representa
uma reducdo de 57% do teor de enxofre do 6leo. Uma amostra desse 6leo
tratado foi utilizada em um teste de hidrogenacgéo realizado conforme descrito
acima.

Os resultados sao exibidos na Tabela 6. O 6leo tratado com H20,

exibiu aumento substancial da converséo da nepetalactona apés duas horas de
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hidrogenacao (83,7% contra 25,4% para o oleo néo tratado).

TABELA 6
HIDROGENAGAO DE OLEO | DggRVA DOS GATOS
Conv. Conv.
TOS NPL NPL
(h) nao tratado tratado com H,O-
(% em peso) ' (% em peso)
0,25 : 3,2 42,0
0,50 7,4 62,4
1 ,06 15,3 77,1
2,00 25,4 83,7

EXEMPLO 12

DESTILAGAO A VAPOR DE OLEO DE ERVA DOS GATOS

Este exemplo demonstra o efeito do tratamento de 6leo de erva
dos gatos bruto por meio de destilagéo a vapor sobre a taxa de hidrogenacéao
de nepetalactona (NPL) em DHN. Oleo de erva dos gatos bruto (705 gramas)
mais 400 gramas de agua foram carregados em uma chaleira de resina de
quatro litros equipada com um condensador. A chaleira de resina foi aquecida
até o seu ponto de ebulicdo sob pressao atmosférica por quatro horas. Parte da
agua e do 6leo foi destilada e condensada. Foram recolhidos agua (136
gramas) e 30 gramas de organicos (em peso da fase) no receptor de destilado.
O oleo de erva dos gatos remanescente na chaleira de resina foi decantado da
fase de agua e utilizado em um teste de hidrogenagédo. A Tabela 6 exibe a
velocidade de hidrogen‘agéo desse 6leo tratado como a conversdo de NPL em
fungao do tempo de hidrogenagao ou tempo em fluxo (TOS). Apés duas horas
de hidrogenacéo, a converséo da nepetalactona foi de 89,2% para esse Gleo

destilado a vapor. Os dados da Tabela 7 podem ser comparados com os dados
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da Tabela 8 no Exemplo 13 para determinar 6leo de erva dos gatos nao

tratado.

CONDICOES DE HIDROGENACAO

A reagao foi conduzida utilizando o catalisador ESCAT 142. A
carga do catalisador foi de 10% em peso com relagéo ao peso de 6leo de erva

dos gatos, a pressao de hidrogénio foi de 0,21 MPa e a concentragdo de CMO

10

foi de 10% em peso em hexano. A reagao foi conduzida a 25 °C.

TABELA 7

HIDROGENAGCAO DE NEPETALACTONA
TOS Conv. Rend. Rend. Rend.

NPL DHN acido acido
puleganico neptalico

(h) (% em peso) | (% em peso) | (% em peso) (% em peso)
0,17 46,5 * o 10,2
0,50 80,7 ~100 ~0 9,7
1,00 86,3 ~100 ~0 9,0
1,5 87,5 ~100 ~0 9,8
2,0 89,2 ~100 ~0- 9,6

% ¥k

Baixo demais para medig¢ao precisa.

EXEMPLO 13 (EXEMPLO COMPARATIVO)

HIDROGENAGCAO DE NEPETALACTONA
Oleo de erva dos gatos bruto foi hidrogenado sob as condig:c";es
descritas no Exemplo 12. Para esse 6leo ndo tratado, houve apenas uma
conversao de 64,8% do NPL apdés duas horas.
TABELA 8

HIDROGENACAO DE NEPETALACTONA
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TOS Conv. Rend. Rend. Rend.
NPL DHN acido Acido neptalico
puleganico

(h) (% em peso) | (% em peso) | (% em peso) (% em peso)

0,17 7.3 84,9 o 1,11

0,50 23,5 94,5 49 1,11
1,00 43,4 95,6 4,0 1,13

1,5 56,3 95,4 4,2 1,13

2,0 64,8 95,7 4,0 1,16

Quando for indicada no presente uma faixa de valores numéricos,
a faixa inclui as suas extremidades e todos os numeros inteiros individuais e
fracdes dentro da faixa, também incluindo todas as faixas mais estreitas ali
formadas por todas as diversas combinagdes possiveis dessas extremidades e
numeros inteiros e fragdes internas para formar subgrupos do grupo maior de
valores dentro da faixa indicada da mesma forma como se cada uma déssas
faixas mais estreitas fosse explicitamente indicada. Quando uma faixa de
valores numeéricos for indicada no presente como sendo maior que um valor
indicado, a faixa, entretanto, é finita e delimitada na sua extremidade superior
por um valor que €& operativo dentro do contexto da presente invengao,
conforme descrito no p'resente. Ao indicar-se uma faixa de valores numericos
no presente como sendo menos de um valor indicado, a faixa, entretanto, &
limitada na sua extremidade inferior por um valor diferente de zero.

No presente relatério descritivo, a menos que indicado
explicitamente em contrario ou indicado em contrario pelo contexto de uso,
quantidades, tamanhos, faixas, formulagdes, parametros e outras quantidades

e caracteristicas indicadas no presente, particularmente quando modificados



10

15

20

29

pela expresséo “cerca de”, podem, mas ndo necessitam ser exatos e podem
também ser aproximados e/ou maiores ou menores (conforme o desejado) que
o indicado, refletindo 'toleréncias, fatores de conversao, arredondamentos,
erros de medicéo e similares, bem como a inclusdo em um valor indicado dos
valores fora dela que possuem, dentro do contexto da presente invengao,
equivaléncia funcional e/ou operativa para o valor indicado.

No presente relatério descritivo, a menos que indicado
explicitamente de outra forma ou indicado em contrario pelo contexto de uso,
em que uma realizagdo do objeto do presente é indicada ou descrita como
compreendendo, incluindo, contendo, possuindo, sendo composta de ou sendo
constituida de ou por certas caracteristicas ou elementos, uma ou mais
caracteristicas ou elementos além das explicitamente indicadas ou descritas
podem estar presentes’na realizagdo. Uma realizag&o alternativa do objeto do
presente, entretanto, pode ser descrita ou indicada como consistindo
essencialmente de certas caracteristicas ou elementos, em que caracteristicas
ou elementos de realizacdes que alterariam materialmente o principio de
operacdo ou as caracteristicas diferenciadoras da realizagdo nao estao ali
presentes. Uma realizacao alternativa adicional do objeto do presente pode ser
indicada ou descrita como consistindo de certas caracteristicas ou elementos e,
nessa realirzaééo " ou em suas variagdes insubstanciais, apenas as
caracteristicas ou os elementos indicados ou descritos especificamente estao

presentes.
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REIVINDICACOES

1. PROCESSO DE PREPARAGCAO DE OLEO DE ERVA DOS
GATOS HIDROGENADO, que compreende:

(a) destilagdao de uma quantidade inicial de 6leo de erva dos
gatos bruto para produzir (i) uma fracdo destilada que compreende
componentes volateis retirados do 6leo de erva dos gatos bruto, em que O peso
da fragao destilada compreende cerca de 2% a cerca de 20% do peso da
quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto e (ii) uma fragao de vaso;

(b) contato da fragdo de vaso produzida na etapa (a) com
hidrogénio e um catalisador de hidrogenagéo para produzir 6leo de erva dos
gatos hidrogenado; e

(c) opcionalmenté, recuperagao do oleo de erva dos gatos
hidrogenado da etapa (b). |

2. PROCESSO, de acordo com a reivindicagédo 1, em que o
peso da fragéo destilada compreende cerca de 5% a cerca de 10% do peso da
quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto.

3. PROCESSO, de acordo com a reivindicagao 1, em que a
etapa de destilagdo (a) compreende uma etapa de destilagdo com solvente ou
de destilacao a vapor seguida por destilagao com solvente, em que, no inicio
da destilacdo com solvente, o peso do solvente compreende cerca de 5% a -
cerca de 60% do peso combinado de 6leo de erva dos gatos mais solvente.

4. PRbCESSO, de acordo com a reivindicagédo 1, em que a
etapa de destilagao (a) compreende uma etapa de destilagdo com solvente ou
de destilacao a vapor seguida por destilagdo com solvente, em que um
solvente compreende um alcool C, a Cs de cadeia linear ou ramificado.

5. PROCESSO, de acordo com a reivindicagao 1, que
compreende adicionalmente uma etapa, antes da destilagdo, de contato da

quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto com um agente oxidante



10

15

20

25

selecionado a partir de Na;B;0710H20, perdxido de hidrogénio e suas
misturas.

6. PROCESSO, de preparagao de o6leo de erva dos gatos
hidrogenado, que comp}eende:

(a) destilagdo de uma quantidade inicial de 6leo de erva dos
gatos bruto que contém pelo menos cerca de 150 ppm de compostos que
contém enxofre para produzir (i) uma fragcdo destilada que compreende pelo
menos cerca de 8% em peso da quantidade de compostos que contém enxofre
na quantidade inicial de 6leo de erva dos gatos bruto e (ii) uma fragao de vaso;

(b) coritato da fragao de vaso produzida na etapa (a) com
hidrogénio e um catalisador de hidrogenagao para produzir 6leo de erva dos
gatos hidrogenado; e

(c) obcionalmente, recuperagao do 6leo de erva dos gatos
hidrogenado da etapa (b).

7. PROCESSO, de acordo com a reivindicagao 6, em que a
etapa de destilagdo (a) compreende uma etapa de destilagcdo com solvente ou
de destilagdo a vapor éeguida por destilagdo com solvente, em que, no inicio
da destilagdao com solvente, o peso do solvente compreende cerca de 5% a
cerca de 60% do peso combinado de éleo de erva dos gatos mais solvente.

8. PROCESSO, de acordo com a reivindicagdo 6, em que a-
etapa de destilacao (a) compreende uma etapa de destilacdo com solvente ou
de destilagcao a vapor seguida por destilagdo com solvente, em que um
solvente compreende um alcool C¢ a Cs de cadeia linear ou ramificado.

9. PROCESSO DE PREPARAGAO DE OLEO DE ERVA DOS
GATOS HIDROGENADO, que compreende:

(a) contato de 6leo de erva dos gatos bruto com um agente
oxidante para produzir um primeiro 6leo de erva dos gatos tratado;

(b) separacido do primeiro 6leo de erva dos gatos tratado do



agente oxidante para produzir um segundo 6leo de erva dos gatos tratado;

(c) contato do segundo 6leo de erva dos gatos tratado com
hidrogénio e um catalisador de hidrogenagédo para produzir 6leo de erva dos
gatos hidrogenado; e

(d) opcionalmente, recuperagdo do 6leo de erva dos gatos
hidrogenado.

10. PROCESSO, de acordo com a reivindicagédo 9, em que o
agente oxidante & selecionado a partir do grupo que consiste de

NayB,O7-10H,0, peréxido de hidrogénio, ozdnio e suas misturas.



RESUMO
“PROCESSOS DE PREPARAGAO DE OLEO DE ERVA DOS GATOS
HIDROGENADO”
Sao descritos métodos de tratamento de 6leo de erva dos gatos.
5 O o6leo de erva dos gatos tratado pode ser utilizado para a produgao de 6leo de
erva dos gatos hidrogenado, que é enriquecido no repelente de insetos, di-

hidronepetalactona.
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