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(57) Resumo: INSETICIDA Uma preparagéo de inseticida tdpico €
fornecida que pode ser seguro para uso e ajudar muitos efeitos
colaterais nocivos comuns de inseticidas tépicos convencionais. Os
inseticidas topicos contém uma combinagdo de um primeiro inseticida
piretréide efetivo para matar pulgas, um segundo inseticida piretréide
efetivo para matar carrapatos, e um regulador de desenvolvimento de
inseto (IGR). A preparagéo inseticida topica pode ser embalada junto
ou embalada de modo que o primeiro e o segundo inseticida piretréide
sdo armazenados separadamente antes da administragcdo da
preparagao inseticida ao animal. A combinagéo do primeiro e segundo
inseticida piretréide com um regulador de desenvolvimento de inseto
resultando em uma preparagéao inseticida formulado para intensificar
atividades inseticidas contra pulgas e carrapatos comparado a
efetividade do primeiro e segundo inseticida usado sozinho. Ainda, a
combinagdo do primeiro e segundo inseticida piretréide com um
regulador de desenvolvimento de inseto produz uma preparagao
inseticida tendo intensificado atividades inseticidas contra pulgas e
carrapatos enquanto vantajosamente minimizam a quantidade total de
inseticida necessario para esta efetividade.
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“INSETICIDA”
REFERENCIA CRUZADA PARA OS PEDIDOS RELATADOS

Este pedido reivindica o beneficio de Pedido provisério U.S.
N°. 60/795,677, depositado em 28 de Abril de 2006 e é uma continuagio em
parte e prioridade de reivindicagdo no Pedido U.S. N° 11/ 181.344, depositado
em 14 de Julho de 2005, que ¢ uma continuagdo em parte do Pedido U.S. N° .
10/910,542, depositado em 3 de Agosto de 2004, que reivindica o beneficio
do Pedido provisério U.S. N°. 60/493.976, depositado em 8 de Agosto de
2003, e Pedido provisério U.S. N°. 60/554.563, depositado em 19 de Marco
de 2004, e também é uma continuagio em parte do Pedido U.S. N°
10/242.551, depositado em 12 de Setembro de 2002, agora Patente U.S.
6.867.223. A prioridade € reivindicada aos pedidos listados acima, que sdo
incorporados neste por referéncia.
FUNDAMENTOS DA INVENCAO

A invengdo diz respeito geralmente aos inseticidas e mais

particularmente a um inseticida tdpico, tal como um adequado para uso em
animais domésticos tal como cachorros.

A infestagdo de animais com pulgas, carrapatos, moscas e
outros € altamente indesejado. Conseqiientemente, tem tornado comum
administrar tanto inseticidas tépicas quanto internos para criagio e
domesticos. As aplicagdes topicas podem ser desejaveis, em que quaisquer
inseticidas sdo seguros aceitavelmente quando usado topicamente, mas ndo
quando usado internamente. Também, qualquer dono de animais domésticos
estdo interessados sobre administragdo de inseticidas internos para seus
animais. |

Varios inseticidas topicos tem desvantagens. Alguns requerem
um grande volume a ser aplicado ao animal. Estes podem causar desordens
consideraveis e pode levar a um odor ndo agradavel. Adicionalmente, se a

dosagem de uma inseticida topico € um grande volume, pode ser facilmente
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agitado pelo animal, deste modo reduzindo a efetividade da formulagdo do
inseticida. Também, quando o animal é um animal doméstico, existe uma
complicagdo adicional em que o inseticida deve ser seguro para o contato
humano. Também néo deveria tingir os méveis, carpetes e outros. Finalmente,
ainda se seguro, os inseticidas tOpicos para animais domésticos nio devem
irritar ou levar a bolhas, perda de cabelo ou exibir outros efeitos colaterais
desagradaveis.

Existe portanto uma necessidade para uma melhora nos

inseticidas topicos que superam as desvantagens antes da técnica.

SUMARIO DA INVENCAO

Geralmente falando, de acordo com a invencgdo, os inseticidas
topicos, particularmente um para uso em animais domésticos, especialmente
cachorros, € fornecido. As formulagdes de acordo com a invengdo podem ser
seguras para uso e podem ajudar muitos efeitos colaterais nocivos comuns de
inseticidas topicos convencionais.

A invengdo fornece os inseticidas tépicos que contém uma
combinagdo de inseticidas e reguladores de desenvolvimento de insetos que
podem ser efetivos para matar pulga, ovos de pulga, larvas de pulga,
carrapatos, ovos de carrapatos, larvas de carrapatos e ninfas de carrapatos. A
selecdo de uma combinagdo de inseticidas e reguladores de desenvolvimento
de insetos produz um inseticida que tem altas atividades inseticidas enquanto
permite para uma quantidade total de inseticida a ser aplicado ao animal,
comparado a efetividade e quantidade requerida dos inseticidas individuais
quando usado sozinho para atingir a mesma taxa de morte. As composi¢des
derivadas deste podem ser uteis para melhorar a velocidade do resultado e
diminui¢do da recorréncia, comparado a outras formulagdes.

A inven¢do pode fornecer uma composi¢do inseticida que
contém uma combinag¢@o de um primeiro componente do inseticida em uma

quantidade eficaz inseticidamente para atingir pelo menos, por exemplo, um
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80%, preferivelmente 90% de taxa de morte por pulgas, um segundo
componente do inseticida em uma quantidade eficaz inseticidamente para
atingir pelo menos, por exemplo um 80%, preferivelmente 90% de taxa de
morte para carrapatos, € uma quantidade eficaz regular de desenvolvimento
de um regulador de desenvolvimento de inseto (IGR). Em certas formas de
realizagdo da invengdo, o segundo inseticida ndo € um neo-nicotindide, que é
considerado apenas efetivo contra pulgas. A combinagio de dois componentes
inseticidas e o regulador de desenvolvimento de inseto aumente a afetividade
do primeiro e segundo inseticida comparado 2 efetividade do primeiro e
segundo inseticida quando usado sozinho e reduz a quantidade eficaz do
primeiro e segundo inseticida comparada a quantidade eficaz do primeiro e
segundo inseticida quando usado sozinho.

Em uma forma de realizagdo da invengio, pelo menos um dos
dois componentes dos inseticidas na composigdo é um piretréide e em outra
forma de realizagdo preferida, o primeiro e o segundo componente do
inseticida na composi¢do sdo piretroides. Em uma forma de realizagdo
preferida da invengdo, o primeiro componente do inseticida na composi¢io
compreende permetrin. Formas de realizagdo alternativas da inveng¢o podem
incluir cifenotrina ou fenpropatrina. O segundo componente do inseticida
compreende um derivado de (tetraidro-3-furanil)metilamina da férmula (1),
identificada abaixo. E claro, serd entendido que as designagdes pelo qual os
dois € o primeiro e pelo qual o segundo € arbitréario e substituivel. Também, a
identificagdo de um ingrediente ativo, por exemplo, permetrin, ¢ pretendido
também para referir a outras formas ativas farmaceuticamente do ingrediente
ativo, tal como ésteres, sais, cloridretos, formas 4cidas ou de base, isdmeros e
assim por diante.

Em uma outra forma de realizagdo da invengdo, o primeiro
componente do inseticida compreende permetrin ou fenotrina. O segundo

componente do inseticida compreende um inseticida de cloronicotinila,
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preferivelmente acetamiprida. Outros inseticidas das cloronicotinilas que
podem ser utilizadas na formulagdo do inseticida inclui, mas ndo limita a
nitenpiram e imidacloprida, tiametoxam, e clotianidina.

Em outra forma de realizagdo preferida da invencgdo, o
primeiro componente do inseticida compreende permetrin ou fenotrina, e o
segundo componente do inseticida compreende dinotefuran, acetamiprida,
nitenpiram, imidacloprida, ou bifentrina. O segundo componente ¢é
vantajosamente em combinagdio com um solvente isoparafinico tal como
Isopar®, comercialmente disponivel de EXXON e/ou éter metilico de
tripropileno glicol (TPM), éter metilico de dipropileno glicol, éter metilico de
propileno glicol, lactato de etila, carbonato de propileno e/ou éleo de cartamo.
Sera notado que em formas de realizagdo onde o segundo inseticida é
dinotefuran, isopar e 6leo de cartamo ndo sdo preferivelmente incluidos na
solucdo do solvente.

E determinado que € dificil para formar uma alta concentragéo
de dinotefuran e permetrin ou fenotrina e este é semelhantemente ao resultado
em uma solugdo que pode ser instidvel quando armazenada em temperatura
ambiente por quantidades razodveis de tempo. Conseqiientemente, foi
determinado a ser preferido a embalagem da composicdo inseticida em uma
maneira de modo que o primeiro inseticida e o segundo inseticida nio sio
permitidos para reagir antes da aplicagdo da composicdo inseticida ao animal
€ para manter estas formulagdes separadas até a aplicagdo. O primeiro e o
segundo inseticida pode ser armazenado separadamente a partir de cada uma
outra 'embalagem ou recipiente tendo dois associados, preferivelmente
ligados, mas cadmaras individuais para prevenir a mistura dos inseticidas antes
da administragdo da formulagfo. Antes da administracdo, as embalagens que
contém os dois inseticidas em suas camaras separadas respectivas est aberta,
e os dois inseticidas sdo dispensados simultaneamente ou pelo menos a cerca

do mesmo tempo, ao animal.
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Uma maneira de fornecer os dois componentes é para fornecer
dois recipientes que cada um tem reservatorios de fundo plano e em forma de
bulbo no lado superior. Cada bulbo pode ser em comunicagio de fluido com
uma por¢do de canal que se estende em uma primeira diregfo do reservatorio.
Os dois reservatérios podem ser de imagens menores do que cada um dos
outros, a descarga em uma conexdo central salva que estes podem ser
dobrados com respeito a cada outro na conex&o central, de modo que os dois
encontros de fundo plano, leva a formagdo de uma forma de bulbo de conta
gotas familiares. As extremidades da embalagem, podem ser quebradas ao
abrir as extremidades dos canais. Portanto, a pressdo na extremidade do bulbo
dispensara simultaneamente ambos os bulbos tanto através de canais quanto
de animais domésticos.

Ainda em uma outra forma de realizagdo da invencgdo, o
regulador de desenvolvimento de inseto na composi¢do é piriproxifen ou
metopreno. Preferivelmente, o regulador de desenvolvimento de inseto é
embalado na mesma cdmara como o primeiro inseticida ou o segundo
inseticida ou ainda em um outro reservatdrio. Piriproxifen ou metopreno sio
inseticidas que atuam como um inibidor de desenvolvimento de inseto (IGR)
pela prevencdo de ovos de pulgas a partir da incubagio.

Em outra forma de realizagdo preferida da invengio, fosfato de
trifenila (TPP) ¢ adicionado a composi¢do inseticida, preferivelmente em uma
quantidade menor do que a quantidade eficaz inseticidamente do primeiro e
segundo inseticida na composigdo. O fosfato de trifenila por ser embalado no
mesmo reservatdrio como o primeiro inseticida ou o segundo inseticida. A
selecdo da cAmara depende do solvente em que o inseticida é solubilizado.

Conseqlientemente, ¢ um objeto da invenc¢do fornecer uma
composi¢do topica de inseticida melhorada que € altamente eficaz contra
pulgas, larvas de pulgas, ovos de pulgas, e carrapatos.

Um outro objeto da inven¢do é o fornecimento de métodos



10

15

20

25

para controlar a infesta¢io de insetos.

Um outro objeto da invengdo € fornecer um inseticida tépico
que trabalha mais rapidamente e/ou mais permanentemente do que outros
inseticidas.

Outros objetos e caracteristicas serfio evidentes em partes e em

partes indicadas.

BREVE DESCRICAO DAS FIGURAS

FIG. 1 é uma vista plano superior de uma sistema de
empacotamente duplo de acordo com uma forma de realiza¢do da invengdo;

FIGS. 2A e 2B sdo vistas da extremidade do sistema de
empacotamento duplo da FIG. 1; e

FIG. 3 € uma vista secundaria do sistema da FIG. 1, ap6s as
duas metades deste serem dobradas juntas.
DESCRICAO DETALHADA DAS FORMAS DE REALIZACAO
PREFERIDAS

De acordo com a invengdo, as composi¢des inseticidas, que
contém uma combinagdo de inseticidas e reguladores de desenvolvimento de
insetos efetivos para matar pulgas e carrapatos, incluindo ovos de pulgas,
larvas de pulgas, e pulgas adultas e carrapatos, ovos de carrapatos, larvas de
carrapato e ninfas de carrapatos, sdo fornecidos. Pela selecio uma
combinagdo de inseticidas que sdo altamente efetivos contra pulgas e estes
combinam com inseticidas que sdo altamente efetivos contra: carrapatos, a
quantidade total de inseticida é otimizada. A combinacdo de inseticidas e
reguladores de desenvolvimento de insetos resulta nas composigdes
inseticidas tendo altas atividades inseticidas contra pulgas e carrapatos
enquanto permite para uma quantidade reduzida do volume total de inseticida
requerido para aplicagdo quando comparado & composi¢des que contém os
inseticidas individuais sozinhos. As composi¢des que contém permetrin de

acordo com a inveng¢&o sdo particularmente vantajosas para uso em cachorros,
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comparado ao seu uso em gatos.

As composi¢des inseticidas de acordo com a invengdo
compreendem uma combina¢do de um primeiro componente do inseticida em
uma quantidade eficaz inseticidamente por preferivelmente atingir pelo menos
80% de taxa de morte por pulgas, um segundo componente do inseticida em
uma quantidade eficaz inseticidamente por preferivelmente atingir pelo menos
80% de taxa de morte para carrapatos, € uma quantidade eficaz
inseticidamente de um regulador de desenvolvimento de inseto (IGR). A
combinag¢do do primeiro e segundo componente do inseticidas com um
regulador de desenvolvimento de inseto vantajosamente resultando em uma
composi¢do inseticida tendo uma maior atividade inseticida contra pulgas,
larvas de pulgas, ovos de pulgas e carrapatos comparado as composi¢des que
contém o primeiro ou o segundo inseticida ou o regulador de
desenvolvimento de inseto sozinho.

Em uma forma de realizagdo preferida da invengdo, o primeiro
componente do inseticida na composi¢do é em uma quantidade eficaz
inseticidamente para atingir pelo menos um 80% de taxa de morte por pulgas,
mais preferivelmente pelo menos a 90% de taxa de morte por pulgas, ainda
mais preferivelmente pelo menos a 95% de taxa de morte por pulgas, e mais
preferivelmente, pelo menos a 99% de taxa de morte por pulgas. Em outra
forma de realizagdo preferida da invengdo, o segundo componente do
inseticida na composi¢do € uma quantidade eficaz inseticidamente para atingir
pelo menos um 80% de taxa de morte para carrapatos, mais preferivelmente
pelo menos a 90% de taxa de morte para carrapatos, ainda mais
preferivelmente, pelo menos a 95% de taxa de morte para carrapatos, e mais
preferivelmente, pelo menos a 99% de taxa de morte para carrapatos.

Em uma forma de realizagdo da invengdo, o primeiro e o
segundo componente do inseticidas na composi¢do ndo s3o o mesmo

inseticida e pelo menos um dos dois inseticidas na composi¢io ¢ uma
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piretrina ou um piretréide sintético. Em outra forma de realizagfo preferida da
inveng¢do, o primeiro e o segundo componente do inseticida na composi¢do
sdo ambos piretroides. Deve ser entendido claramente que os piretroides
adicionais ou piretréide ndo inseticida também podem ser incluidos.

Em uma outra forma de realizagdo da invengfo, o primeiro
componente do inseticida é um piretrdide, e o segundo componente do
inseticida é um neo-nicotindide.

Em uma forma de realizagdo da invengdo, o primeiro
componente do inseticida na composi¢do compreende um piretréide,
preferiveimente permetrin. Outras formas de realizagdo da invengdo inclui
cifenotrina e/ou fenpropatrina como o primeiro componente do inseticida. O
segundo componente do inseticida preferivelmente compreende a neo-
nicotindide que compreende um derivado de (tetraidro-3-furanil)metilamina
da seguinte formula (1). Os derivados de (tetraidro-3-furanil)metilamina da
férmula (1) tem uma atividade inseticida excelente ainda na auséncia de um

grupo piridilmetila ou um grupo tiazolilmetila em sua estrutura molecular.

X7 Xs
Xs
0 X4 T1
N
AR |
Xz

quando X;, X,, Xj, X4, X5, X € X5 cada um representa cada atomo de
hidrogénio ou um grupo alquila tendo de 1 a 4 atomos de carbono; R;
representa um atomo de hidrogénio, um grupo alquila tendo de 1 a 5 4tomos
de carbono, um grupo alquenila tendo 3 4tomos de carbono, um grupo
benzila, um grupo alcoxialquila tendo de 2 a 4 4tomos de carbono (em seu
grupo total), um grupo alquiloxicarbonila tendo de 1 a 3 4tomos de carbono,
um grupo fendxi carbonila, um grupo alquilcarbonila tendo de 1 a 6 dtomos

de carbono, um grupo alquenilcarbonila tendo de 2 a 3 atomos de carbono,
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um grupo cicloalquilcarbonila tendo de 3 a 6 atomos de carbono, um grupo
benzoila, um grupo benzoila substituido por grupos alquila tendo de 1 a 4
atomos de carbono, um grupo benzoila substituido por 4tomos halogénios, um
grupo 2-furanilcarbonila ou um grupo N,N-dimetilcarbamoila; R, representa
um atomo de hidrogénio, um grupo amino, um grupo metila, um grupo
alquilamino tendo de 1 a 5 atomos de carbono, um grupo alquilamino di-
substituido tendo de 2 a 5 atomos de carbono (em seu grupo total), um grupo
1-pirrolidinila, um grupo alquenilamino tendo 3 4tomos de carbono, um grupo
alquinil amino tendo 3 atomos de carbono, um grupo metoxiamino, um grupo
alcoxialquilamino tendo de 2 a 4 4tomos de carbono (em seu grupo total), um
grupo metiltio ou -N(Y;)Y; (onde Y, representa um grupo alquiloxicarbonila
tendo de 1 a 3 dtomos de carbono, um grupo fenoxicarbonila, um grupo
alquilcarbonila tendo de 1 a 6 atomos de carbono, um grupo alquenilcarbonila
tendo de 2 a 3 4tomos de carbono, um grupo cicloalquilcarbonila tendo de 3 a
6 atomos de carbono, um grupo benzoila, um grupo benzoila substituido por
grupos alquila tendo de 1 a 4 atomos de carbono, um grupo benzoila
substituido por dtomos halogénios, um grupo 2-furanilcarbonila, um grupo
N,N-dimetilcarbamoila, um grupo (tetraidro-3-furanil)metila ou um grupo
benzila e Y, representa um atomo de hidrogénio ou um grupo alquila tendo de
1 a 5 4tomos de carbono) e Z representa =N-NO,, =CH-NO, ou =N-CN.

Os intermedidrios para a produgdo dos compostos da formula

(1) s@o representados pela formula (2):

7 Rio
% /'L\
o X4 HzT CH,
C_N N R11
H, e
X4 X3 ”
Xz

N—NO; (2)
quando X;, X;, X3, X4, X5, X e X; cada um representa cada atomo de

hidrogénio ou um grupo alquila tendo de 1 a 4 atomos de carbono; R



10

15

20

25

10

representa um grupo alquila tendo de 1 a 5 4tomos de carbono ou um grupo
benzila e R;; representa um grupo alquila tendo de 1 a 5 4tomos de carbono
ou um grupo benzila.

Os derivados de (tetraidro-3-furanil)metilamina da férmula (1)
e formula (2) de acordo com a invengdo sio excelentes compostos tendo uma
alta atividade inseticida e espectro de inseticida alto. Além disso, produtos
quimicos agricolas contendo os derivados de (tetraidro-3-furanil)metilamina
da férmula (1) e (2) de acordo com a invencdo tem caracteristicas resistentes
como inseticidas e em conseqiiéncia sdo uteis.

Os exemplos especificos do grupo alquila para X;, X,, X3, X4,
Xs, X¢ e X7 nas formulas (1) e (2) acima inclui um grupo metila, um grupo
etila, um grupo n-propila, um grupo iso-propila, um grupo terc-butila, e
outros, preferivelmente um grupo metila.

Os exemplos especificos do grupo alquila para R, inclui um
grupo metila, um grupo etila, um grupo n-propila, um grupo iso-propila, um
n- butila, um grupo iso-butila, grupo iso-butila, um grupo terc-butila, grupo n-
pentila e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquenila para R; incluem
um grupo 1-propenila, um grupo 2-propenila, e outros.

Os exemplos especificos do grupo alcoxialquila para R; inclui
um grupo metoximetila, um grupo etoximetila, um grupo n-propoximetila, um
grupo iso-propoximetila, um grupo metoxietila, um grupo etoxietila e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquiloxicarbonila para R,
inclui um grupo metiloxicarbonila, um grupo etiloxicarbonila, um grupo n-
propiloxicarbonila, um grupo iso-propiloxicarbonila e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquilcarbonila para R,
inclui um grupo metilcarbonila, um grupo etilcarbonila, um grupo n-
propilcarbonila, um grupo iso-propilcarbonila, um grupo n-butilcarbonila, um

grupo iso-butilcarbonila, um grupo sec-butilcarbonila, um grupo terc-
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butilcarbonila, um grupo n-pentilcarbonila, um grupo n-hexilcarbonila e
outros.

Os exemplos especificos do grupo alquenilcarbonila para R,
inclui um grupo vinilcarbonila, um grupo 1-metilvinilcarbonila e outros.

Os exemplos especificos do grupo cicloalquilcarbonila para R
inclui um grupo ciclopropilcarbonila, um grupo ciclobutilcarbonila, um grupo
ciclopentilcarbonila, um grupo ciclo-hexilcarbonila e outros.

Os exemplos especificos do grupo benzoila substituido por
grupos alquila para R; inclui um grupo 2-metilbenzoila, um grupo 3-
metilbenzoila, um grupo 4-metilbenzoila, um grupo 4-tercbutilbenzoila, e
outros. |

Os exemplos especificos do grupo benzoila substituido por
atomos halogénios para R; inclui um grupo 2-clorobenzoila, um grupo 3-
clorobenzoila, um grupo 4-clorobenzoila, um grupo 3,4-dicloro-benzoila, um
grupo 4- fluorobenzoila e outros.

Embora R; possa tomar varios substituintes como descrito

~acima, este ¢, preferivelmente um &atomo de hidrogénio, um grupo

alquilcarbonila tendo de 1 a 4 atomos de carbono ou um grupo
ciclopropilcarbonila.

Os exemplos especificos do grupo alquilamino para R, inclui
um grupo metilamino, um grupo etilamino, um grupo n-propil-amino, um
grupo iso-propilamino, um grupo n-butilamino, um grupo iso-butilamino, um
grupo sec-butilamino, um grupo terc-butilamino, um grupo n-pentilamino e
outros, preferivelmente um grupo metilamino.

Os exemplos especificos do grupo alquilamino di-substituido
para R; inclui um grupo dimetilamino, um grupo dietilamino, um grupo N-
metil-N-etil amino, um grupo N-metil-N-n-propilamino, um grupo N-metil-
N-n-butilamino e outros, preferivélmente um grupo dimetilamino.

Os exemplos especificos do grupo alquenilamino para R,
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inclui um grupo 1-propenilamino, um grupo 2-propenilamino e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquinilamino para R, inclui
um grupo propargilamino e outros.

Os exemplos especificos do grupo alcoxialquilamino para R,
inclui um grupo metoximetilamino, um grupo etoximetilamino, um grupo n-
propoximetilamino, um  grupo iso-propoximetilamino, um  grupo
metoxietilamino, um grupo etoxietilamino e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquiloxicarbonila indicado
por Y para R; inclui um grupo metiloxicarbonila, um grupo etiloxi-carbonila,
um grupo n-propiloxicarbonila, um grupo isopropiléxi-carbonila e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquilcarbonila indicados
por Y; para R; inclui um grupo metilcarbonila, um grupo etilcarbonila, um
grupo n-propilcarbonila, um isopropilcarbonila, um grupo n-butilcarbonila,
um grupo isobutilcarbonila, um grupo sec-butilcarbonila, um grupo
tercbutilcarbonila, um grupo n-pentilcarbonila, um grupo n-hexilcarbonila e
outros, preferivelmente um grupo metilcarbonila, um grupo etilcarbonila, um
grupo n-propilcarbonila, um grupo iso-propilcarbonila, um n-butilcarbonila,
um grupo iso-butilcarbonila, um grupo sec-butilcarbonila e um grupo terc-
butilcarbonila.

Os exemplos especificos do grupo alquenilcarbonila indicados
por Y, para R, inclui um grupo vinilcarbonila, um grupo 1-metil-
vinilcarbonila e outros.

Os exemplos especificos do grupo cicloalquilcarbonila
indicados por Y para R, incluem um grupo ciclopropilcarbonila, um grupo
ciclobutilcarbonila, um grupo ciclopentilcarbonila, um grupo ciclo-
hexilcarbonila e outros, preferivelmente um grupo ciclopropil-carbonila.

Os exemplos especificos do grupo benzoila substituido por
grupos alquila indicados por Y; para R, inclui um grupo 2-metilbenzoila, um

grupo 3-metilbenzoila, um grupo 4-metilbenzoila, um grupo 4-terc-butil
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benzoila e outros.

Os exemplos especificos do grupo benzoila substituido por
atomos halogénios indicados por Y, para R, inclui um grupo 2-clorobenzoila,
um grupo 3-clorobenzoila, um grupo 4-clorobenzoila, um grupo 3,4-
diclorobenzoila, um grupo 4-fluoro benzoila e outros.

Os exemplos especificos do grupo alquila indicados por Y
para R; inclui um grupo metila, um grupo etila, um grupo n-propila, um grupo
iso-propila, um grupo n-butila, um grupo iso-butila, grupo iso-butila, um
grupo terc-butila, grupo n-pentila, e outros, preferivelmente um grupo metila.

Na férmula (1), os compostos em que R; e Y; sfo
concorrentemente um grupo alquilcarbonila tendo de 1 a 4 4tomos de carbono
ou um grupo ciclopropilcarbonila sdo preferidos a partir do ponto de vista
tanto da atividade inseticida quanto do método de produggo.

Foi determinado que a combinag¢io de dois inseticidas
diferentes € um modulador de desenvolvimento de inseto resulte em uma
composi¢do tendo atividade inseticida alta quando comparado com as
composigdes contendo o primeiro ou o segundo inseticidas apenas. A
minimiza¢do da quantidade total de inseticida administrado a um animal é
vantajosa a fim de reduzir assuntos com relago a toxicidade do inseticida ao
animal, desse modo fornecendo um uso mais seguro. Também é util diminuir
a transferéncia do inseticida aos seres humanos, roupas e méveis. Portanto, a
presente invengdo permite que uma quantidade menor de inseticida seja
administrada para controlar a infestagdo de insetos, que de outra maneira, ndo
seria possivel usar os inseticidas simples sozinhos.

Em uma forma de realizagéo preferida da invengéo, o primeiro
componente inseticida na composi¢do compreende um piretroide e o segundo
componente inseticida compreende um neonicotindide. Em uma forma de
realizagdo preferida da invengdo, o primeiro componente inseticida

compreende 4cido ciclopropanocarboxilico, 3-(2,2-dicloretenil)-2,2-dimetil-,
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éster (3-fenoxifenil)metilico (permetrin) e o segundo componente inseticida
compreende 1-{(tetraidro-3-furanil)metil } -2-nitro-3-metilguanidina
(dinotefuran) ou N-((6-cloro-3-piridinil)metil)-N'-ciano-N-metil-
etanimidanida (acetamiprid). A permetrin € um acaricida que matard
carrapatos e dinotefuran e acetamiprid sdo inseticidas que matardo pulgas
adultas. Em uma forma de realizagdo preferida da invengdo, a composi¢io
ainda contém um regulador do desenvolvimento de inseto, que §,
preferivelmente piriproxifen ou metopreno.

Em uma outra forma de realizagéo preferida da invencéo, o
primeiro componente inseticida na composi¢do compreende acido 2,2-
dimetil-3-(2-metil-1-propenil)ciclopropanocarboxilico, éster (3-
fenoxifenil)metilico (fenotrina) e o segundo componente inseticida
compreende dinotefuran ou acetamiprid.

Dinotefuran pode ser dissolvido em sistemas de solvente
particularmente eficazes, tais como uma combinagio de 4gua e de etanol ou
isopropanol, como divulgado na patente U. S. 6.814.030, incorporado por
referéncia ou em fenil metanol ou etanol, como divulgado na Patente U. S.
6.588.374, incorporado por referéncia ou em lactato de etila e combinages de
agua. Em uma forma de realizagfo preferida da invengdo, a composicdo ainda
contém um regulador do desenvolvimento de inseto, que ¢, preferivelmente
piriproxifen ou metopreno.

As composi¢bes inseticidas da invencdo contém uma
combinagdo de inseticidas e de regulador do desenvolvimento de insetos que
sdo eficazes para matar pulgas, ovos de pulga, larvas de pulga, carrapatos,
ovos de carrapatos, larvas de carrapatos e ninfas de carrapato. A sele¢do do
primeiro componente inseticida, do segundo componente inseticida e o
regulador do desenvolvimento de inseto produz um inseticida tendo atividade
inseticida alta. Em uma forma de realizagfo preferida da invengfo, o primeiro

componente inseticida ou o segundo componente inseticida é um acaricida e
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ainda mais preferido, o primeiro componente inseticida ou o segundo
componente inseticida é permetrin.

E claro, deve ser entendido que a composi¢do inseticida pode
conter um ou mais acaricidas ou outros ingredientes fisiologicamente ativos.
Os acaricidas adicionais que podem ser utilizados na composi¢do inseticida
incluem, mas néo sdo limitados as seguintes classes de compostos: acaricidas
antibidticos (nicomicinas, turingiensina); acaricidas de lactona macrociclica
(tetranactin); acaricidas de avermectin (abamectin, doramectin, eprinomectin,
ivermectin, selamectin); acaricidas de milbemicin (milbemectin, milbemicin
oxima, moxidectin); acaricidas de difenila ligados em ponte (azobenzeno,
benzoximato, benzil benzoato, bromopropilato, corbensida, clorfenetol,
clorfenson, clorfensulfeto, clorobenzilato, cloropropilato, DDT, dicofol,
difenil sulfona, dofenapin, fenson, fentrifanil, fluorbenside, proclonol,
tetradifon, tetrasul); acaricidas de carbamato (benomil carbanolato, carbaril,
carbofuran, metiocarb, metolcarb, promacil, propoxur); acaricidas de oxima
carbamato (aldicarb, butocarboxim, oxamil, tiocarboxime, tiofanox);
acaricidas de dinitrofenol (binapacril, dinex, dinobuton, dinocap, dinocap-4,
dinocap-6, dinocton, dinopenton, dinosulfon, dinoterbon, DNOC); acaricidas
de formamidina (amitraz clordimeform, cloromebuform, formetanato,
formparanato); reguladores do desenvolvimento de A4caros (clofentezina,
dofenapin, fluazuron, flubenzimina, flucicloxuron, flufenoxuron, hexitiazox);
acaricidas de organocloro (bromociclen, camfeclor, DDT, dienoclor,
endosulfan, lindano); acaricidas de organofosforo (clorfenvinfos, crotoxifos,
diclorvos, heptenofos, mevinfos, monocrotofos, naled, scradan, 1EPP,
tetraclorvinfos); aaricidas de organotiofosfato (amidition, amiton, azinfos-etil,
azinfos-metil, azotoato, benoxafos, bromofos, bromofos-etil, carbofenotion,
clorpirifos, clortiofos, coumafos, ciantoato, demeton, demeton-O, demeton-S,
demeton-metil, demeton-O-metil, demeton-S-metil, demeton-S-metilsulfon,

dialifos, diazinon, dimetoato, dioxation, disulfoton, endotion, etion, etoato-
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metil, formotion, malation, mecarbam, metacrifos, ometoato, oxideprofos,
oxidisulfoton, paration, fenkapton, forato, fosalono, fosmet, foxim, pirimifos-
metil, protidation, protoato, pirimitato, quinaifos, quintiofos, sofamida,
sulfotep, tiometon, triazofos, trifenofos, vamidotion); acaricidas de fosfonato
(triclorfon); acaricidas de fosforamidotioato (isocarbofos, methamidofos,
propetamfos); acaicidas de fosforodiamida (dimefox, mipafox); acaricidas de
organotin (azociclotin, ciexatin, Oxido de fenbutatin); acaricidas de
fenilsulfamida (diciofluanid); acaricidas de ftalimida (dialifos, fosmet);
acaricidas de pirazol (acetoprol, fipronil, tebufenpirad, vaniliprol); acaricidas
de piretroide, tais como acaricidas de éster de piretréide (acrinatrin, bifentrin,
cialotrin, cipermetrin, alfa-cipermetrin, fenpropatrin, fenvalerato, flucitrinato,
flumetrin, fluvalinato, tau-fluvalinato, permetrin) acaricidas de éter de
piretride (halfenprox); pirimidinamine acaricides (pirimidifen); pirrole
acaricides (clorfenapir); quinoxaline acaricides (chinometionat, tioquinox);
acaricidas de éster de sulfeto (propargita); acaricidas de &cido tetrdnico
(espirodicldfen); acaricidas de tiocarbamato (fenotiocarb); acaricidas de
tiouréia (clorometiuron, diafentiuron) e outros acaricidas ndo classificados
(acequinocil, amidoflumet, 6xido arsenoso, bifenazato, closantel, crotamiton,
disulfiram, etoxazol, fenazaflor, fenazaquin, fenpiroximato, fluacripirim,
fluenetil, mesulfen, MNAF, nifluridida, piridaben, sulfiram, sulfluramid,
enxofre, triarateno).

Outros acaricidas ou outras substancias fisiologicamente ativas
que podem ser utilizadas na composigéo inseticida da presente invengio sdo
acefato, Bacillus thuringiensis aizawai, Bacillus thuringiensis kurstaki,
Beauveria bassiana, Bendiocarb, Bifentrin, Carbaril, Chlopirifos + DDVP,
Clorpirifos + piretrin, Ciflutrin, Etoprop, Fenamifos, Fenoxicarb, F ipronil,
Fonofos, Halofenozida, Heterorhabditis bacteriofora, Hydrametilnon,
Imidacloprid, Isofenfos, Lambda-cihalotrin, Lindane, Malation, Myrothecium

verrucaria, Permetrin, Spinosad, e Triclorfon, Acequinocil, Acetamiprid,
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Acibenzolar-S-Metil, Azoxistrobin, Boscalid, Bromuconazol, Carfentrazono-
etil, Clodinafop-Propargil, Clofencet, Cloransulam-metil, Clotianidin,
Ocatanoato  de Cobre, Cloreto Cuproso, Ciclanilida, Cialofop-butil,
Cimoxanil, Ciprodinil, Diclosulam, Diflufenzopir, Dimetomorf, Ecolist,
Etoxazol, Fenexamid, Fluazinam, Flufenacet, Flumioxazin, Fluroxipir,
Flutiacet-Metil, Famoxadona, Foramsulfuron, Imazamox, Imiprotrin,
Indoxacarb, Isoxaflutol, Kresoximmetil, Litio Perfluorooctano Sulfonato

(LPOS), Mesotriona, N-Metilneodecanamida, Novaluron, Fosfina, Pirimicarb,

Proexadiona Célcica, Propazina, Pimetrozina, Spinosad, Sulfentrazona,

Tebufenpirad, Tiacloprid, Tiazopir, Tolilfluanid, Tralcoxidim,‘ Trifloxistrobin,
Zoxamida, Amitraz, crorpirifos, crorpirifos mais cipermetrin, crorpirifos mais
dizinon, crorpirifos mais permetrin, coumafos, crotozifos mais diclorvos,
ciflutrina, cipermetrin, diazinon, diclorvos, diclorvos mais piretrinas,
diclorvos mais tetraclorvinfos, dimetoato, doramectin, eprinomectin, etion,
famfur, fention, fenvalerato, ivermectin, lambda-cialotrina, lambda-cialotrina
mais pirimifos metil, lindano, malation, malation mais metoxiclor, malation
mais enxofre, metomil, metoxiclor, metoxiclor mais piretrinas, moxidectina,
naled, nitiazina, permetrin mais piretrinas, fosmet, pirimifos metil e piretrinas.

Foi determinado que € dificil formar uma concentragio alta de
dinotefuran e permetrin ou fenotrina e é provavel que resulte em uma soluco
que pode ser instdvel que pode ser instivel quando armazenado em
temperaturas geralmente encontradas por inseticidas entre o tempo estes sdo
fabricados e quando estes sdo usados por quantidades razodveis de tempo.
Conseqiientemente, € preferivel que estes dois inseticidas sejam embalados
em um recipiente tendo duas cdmaras associadas, preferivelmente ligadas,
mas individuais para evitar a mistura dos inseticidas antes da administragdo
da formulagdo. Antes da administragdo, o recipiente pode ser aberto e os dois
inseticidas podem ser dispensados de maneira simultinea ou quase

simultdnea, ao animal de companhia. Em uma forma de realizacdo da
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invengdo, a embalagem € construida de modo que ambas as cdmaras possam
ser dispensadas de uma vez.

Em uma outra forma de realizagdo da invenc¢fo, um dos
ingredientes ativos, por exemplo, dinotefuran ou peﬁnetrin, podem ser
encapsulados ou contidos em micelas ou lipideos na formula¢do. Nesta forma
de realizagdo da invengdo, as formulagdes topicas podem ser embaladas e
armazenadas em um recipiente simples antes da administra¢do ao animal.

Em uma forma de realizagdo preferida da invengdo, a
composi¢do inseticida da invengdo é embalada em uma embalagem de dose
unica. Os recipientes de dose Unica tornam a armazenagem e o descarte mais
conveniente para donos de animais. Preferivelmente, a composicdo inseticida
¢ embalada em um recipiente, que abrangem duas cAmaras associadas,
preferivelmente ligadas, mas individuais, que s3o separadas por uma barreira,
preferivelmente plastica, de papel revestido com plastico ou de metal, tal
como folha de aluminio. Em uma forma de realizagdo da invengfo, a primeira
camara e a segunda cimara, sdo tubos plasticos que sdo separados mas
fundidos juntos. durante a embalagem, o primeiro inseticida, preferivelmente
permetrin ou fenotrina, ¢ embalado na primeira cdmara e o segundo
inseticida, preferivelmente dinotefuran ou acetamiprid, € colocado na segunda
cémara. preferivelmente, a primeira e a segunda cimaras sdo separadas por
uma barreira que evita a interagdo do primeiro e segundo inseticidas. Em uma
outra forma de realizagdo preferida da invengdo, um regulador do
desenvolvimento de inseto, preferivelmente metopreno ou piriproxifen, ¢
adicionado a uma composigdo inseticida e colocado na mesma cimara com o
primeiro inseticida ou com o segundo ou ainda separadamente em um outro
recipiente.

O recipiente inteiro contendo os dois inseticidas em cidmaras
separadas € selado, préferivelmente com uma aba ou tampa, para uso na

abertura do recipiente antes da administragdo. Apds o recipiente ser selado, a
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formulag@o inseticida pode ser seguramente armazenada no recipiente até a
administra¢do da formulag¢o inseticida ao animal.

Antes da administra¢do da formulagdo inseticida ao animal, o
recipiente € aberto pela remogdo da aba ou tampa. Em uma forma de
realizacdo da invengdo, o recipiente 4 aberto girando-se a aba, desse modo,
resultando na quebra ou corte da barreira que separa as duas cdmaras, desse
modo, deixando que os dois inseticidas, preferivelmente permetrin e
dinotefuran, misturem-se antes da administragdo da formulagio de inseticida
ao animal. Apos os dois inseticidas serem misturados, os dois inseticidas sdo
dispensados de maneira simultdnea por compressdo ou dobramento do corpo
dos recipientes individuais. Em uma outra forma de realiza¢do da invengéo,
os dois ndo sdo combinados até estes serem dispensados no animal. Um
sistema de émbolo duplo também pode ser utilizados para a administragdo da
formulagdo ao animal.

Um sistema de dispensa de inseticida de componente duplo de
acordo com a forma de realizagdo preferida da invengdo é mostrado, no geral,
nas FIGS. 1 a 3 como um recipiente de inseticida duplo 100. O recipiente 100
¢ formado com um par de placas de espelhos 100a e 100b. Um lado inferior
120 de recipiente 100 é plano. Este pode ser formado de pléstico rigido, uma
chapa flexivel ou uma combinagdo de ambos. Um lado superior 130 contém
um par de camaras de reservatorio 102 e 104, que contém o inseticida. Um
par de canais 142 e 144 estendem-se de e estdo em comunicagdo de fluido
com os reservatorios 102 e 104 respectivamente. Os canais 142 e 144 estdo no
lado superior 130. Os lados 100a e 100b s3o unidos por uma ponte 106, que é
formada por uma dobradiga natural 112 no centro deste. Um par de cortes
chanfrados 108 e 110 sdo formados de modo que um par de extremidades
dispensadoras 150a e 150b possam ser quebradas dos lados 100a e 100b,
respectivamente, para abrir os canais 142 e 144 e permitir que o fluido dentro

dos reservatorios 102 e 104 sejam dispensados.
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Para usar o sistema 100, um lado inferior esquerdo 120a ¢é
rotacionado em torno de uma lado inferior direito 120b, para dobrar o sistema
100 junto com a dobradi¢a natural 112, pela compressio em um lado de
suporte esquerdo 103a e um lado de suporte direito 130b nas dire¢des das
setas A e B, de modo que o lado inferior esquerdo 120a encontre o lado
inferior direito 120b para colocar o sistema 100 na condicdo definida na FIG.
3. A seguir, as extremidades 150a e 150b s3o quebradas e os reservatorios 102
e 104 sdo comprimidos na dire¢do de um par de setas C para dispensar
simultaneamente o fluido através dos canais 142 e 144. As camaras 102 e 104
podem ser formadas com qualquer nimero de materiais flexiveis e/ou
resilientes.

E claro, é entendido que os dois inseticidas ndo necessitam
serem misturados juntos antes da administragdo da formulagfo inseticida ao
animal. Conseqiientemente, em uma outra forma de realizagdo da invencio, a
abertura do recipiente de cidmara dupla ndo resulta na mistura dos dois
inseticidas. Ap6s o recipiente ser aberto, os dois inseticidas sdo dispensados
no animal por compressio ou dobramento do recipiente ou recipientes,
simultanea ou seqiiencialmente.

Em uma forma de realizagdo da invengdo, a composicio ¢é

~embalada com instrugdes, recomendando misturar os inseticidas. Em outras

formas de realizagdo da invengdo, as instru¢des direcionardo ao usuario
misturar os inseticidas na aplicagio. Em uma forma de realizagdo da
inven¢do, um recipiente € fornecido com embalagens de dose simples
multiplos nestes.

Por causa das composigdes de acordo com as formas de
realiza¢@o preferidas da inveng&o terem uma alta concentrago de inseticida,
uma aplicagdo relativamente pequena de um ponto ou linha no animal pode
evitar e controlar eficazmente a infestagdo de pulgas e carrapatos no animal

por até quatro semanas pos-administragdo. Preferivelmente, a formulagdo
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inseticida ndo € téxica e ndo irrita a pele do animal. As aplica¢des estdo na
faixa de 0,5 a 10 ml. Em certas formas de realizagdo da invengdo, as
composi¢des sdo aplicadas na faixa de cerca de 0,05 a 0,5 ml/kg do peso do
corpo do animal.

Em uma forma de realizagdo preferida da invencdo, a
composi¢do inseticida compreende permetrin em uma faixa de concentragio
de cerca de 40 a 65%, o dinotefuran em uma faixa de concentra¢do de cerca
de 5 a 15% e piriproxifen ou metopreno em uma faixa de concentragio de
cerca de 1 a 3%. Em uma outra forma de realizagdo preferida da invencgo, a
composi¢do inseticida compreende permetrin em uma faixa de concentragio
de cerca de 40 a 65%, dinotefuran em uma faixa de concentracio de cerca de
5 a 20% e piriproxifen ou metopreno em uma faixa de concentragdo de cerca
de 1 a 3%. Todas as porcentagens, a no ser que especificado de outra
maneira, estejam em uma base em peso.

Enquanto uma dosagem eficaz da composi¢io inseticida
necessita ser aplicada ao animal para uma eficécia 6tima contra pulgas, ovos
de pulgas, larvas de pulgas e carrapatos as dosagens ativas do primeiro
inseticida e do segundo inseticida depende do tamanho do animal. As
composi¢des contendo permetrin sdo particularmente vantajosas para uso em
cées em comparagdo com Seu uso em gatos.

Preferivelmente, até 4 ml de inseticida podem ser
administrados a um céo pesando de 89 a 140 libras (40,40 a 63,50 kg). Tal
composigdo contera, preferivelmente, pelo menos cerca de 1300 a 2600 mg de
permetrin, pelo menos cerca de 300 mg de dinotefuran e pelo menos de cerca
de 20 mg de piriproxifen.

Preferivelmente, at¢ 3 ml de inseticida podem ser
administrados a um cdo pesando de 45 a 88 libras (10,40 a 39,90 kg). Tal
composi¢do conterd preferivelmente pelo menos cerca de 910 a 1800 mg de

permetrin, pelo menos cerca de 240 mg de dinotefuran e pelo menos cerca de
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cerca de 16 mg de piriproxifen.

Preferivelmente, até 2,1 ml de inseticida podem ser
administrados a um céo pesando de 23 a 44 libras (10,43 a 19,96 kg). Tal
composi¢do contera, preferivelmente, pelo menos cerca de 455 a 1300 mg de
permetrin, pelo menos cerca de 210 mg de dinotefuran e pelo menos de cerca
de 14 mg de piriproxifen.

Preferivelmente, até 1,5 ml de inseticida podem ser
administrados a um cdo pesando 22 libras (9,98 kg) ou menos. Tal
composi¢do conterd, preferivelmente pelo menos cerca de 175 a 650 mg de
permetrin, pelo menos cerca de 150 mg de dinotefuran e pelo menos cerca de
10 mg de piriproxifen.

Em uma outra forma de realizacfio preferida da invencdo, a
composi¢do inseticida compreende fenotrin, dinotefuran e piriproxifen. As
composi¢des inseticidas contendo fenotrin de acordo com a invencdo sdo
particularmente vantajosas para uso tanto em cdes quanto em gatos.
Preferivelmente, a composigéo inseticida compreende fenotrin em uma faixa
de concentragdo entre 80 e 87%, mais preferivelmente, aproximadamente
85,7%, dinotefuran em uma faixa de concentragdo de 5 a 15% e piriproxifen
ou metopreno em uma faixa de concentragdo de 1 a 2%. Em uma outra forma
de realizagdo preferida da invengdio, a composi¢do inseticida compreende

fenotrin em uma faixa de concentragio de cerca de 80 a 87%, mais

- preferivelmente, aproximadamente 85,7%, dinotefuran em uma faixa de

concentracdo de cerca de 5 a 20% e piriproxifen ou metopreno em uma faixa
de concentragdo de cerca de 1 a 3%. Todas as porcentagens, a ndo ser que
outras especificadas, estejam em uma base em peso.

A quantidade real da dosagem ativa do ingrediente ativo
variara dependendo do tamanho do c3o ou do gato. As dosagens eficazes
incluem o seguinte em mg de ingrediente ativo por kg de base de peso do

corpo do animal. Ver a Tabela 1.
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Tabela 1
Peso do cachorro Permetrin Dinotefuran Piriproxifen

(mg/kg) (mg/kg) (mg/kg)

10 1bs ou menos > 61 >89 > 0,89

(4,5 kg ou menos)

11-20 lbs 60-108 8,9-16,1 0,89-1,61

(5-9,1kg)

21-55 1bs 50-126 6,6-17,0 0,66-1,70

(9,5 - 25 kg)

> 55 1bs <70 <78 <0,78

(> 25kg)

Em outra forma de realizagdo da invengio fornece para um
método controlar a infestagdo de insetos em um cachorro que compreende n3o
administragdo de cerca de 15 a 130 mg/kg peso Vcorporal do cachorro de
permetrin, 1,5 a 20 mg/kg peso corporal do cachorro de dinotefuran e 0,15 a 2
mg/kg peso corporal do cachorro de piriproxifen. Ainda em outra forma de
realiza¢@o da invengdo o método compreende administrar cerca de 80 a 500
mg/kg peso corporal do cachorro de fenotrina, 1,5 a 20 mg/kg peso corporal
do cachorro de dinotefuran e 0,15 a 2 mg/kg peso corporal do cachorro de
piriproxifen. Em uma outra forma de realizagdo da inven¢io o método
compreende administrar cerca de 15 a 130 mg/kg peso corporal do cachorro
de permetrin, 0,5 a 20 mg/kg peso corporal do cachorro de acetamiprida e
0,15 a 2 mg/kg peso corporal do cachorro de piriproxifen. Ainda em outra
forma de realizagdo da inveng@o o método compreende administrar cerca de
80 a 500 mg/kg peso corporal do cachorro de fenotrina, 0,5 a 20 mg/kg peso
corporal do cachorro de acetamiprida e 0,15 a 2 mg/kg peso corporal do
cachorro de piriproxifen.

Em outra forma de realizagio da invencdo fornece um método
para controlar a infestagdo de insetos em um gato que compreende nio
administragdo de cerca de 100 a 1000 mg/kg de peso corporal do gato de
fenotrina, 15 a 180 mg/kg de peso corporal do gato de dinotefuran e 2 a 18
mg/kg de peso corporal do gato de piriproxifen. Ainda em outra forma de

realiza¢do da invengdo o método compreende administrar cerca de 100 a 1000
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mg/kg de peso corporal do gato de fenotrina, 3 a 200 mg/kg de peso corporal
do gato de acetamiprida e 2 a 18 mg/kg de peso corporal do gato de
piriproxifen.

Sera notado que em formas de realizagdo onde a formulagdo é
embalada usando cdmaras separadas ou recipiehtes, a porcentagem de um
ingrediente ativo fornecido ¢ uma porcentagem do ingrediente ativo em uma
solugdo simples. Por exemplo, 1 a 2% de piriproxifen é a concentragio de
piriproxifen contendo na formulagdo em uma cdmara simples antes do que a
concentragéo de piriproxifen na formulagéo total das cdmaras combinadas.

Para uso em gatos, até¢ 1,1 ml do inseticida total pode ser
preferivelmente administrado a pesagem do gato menor do que 10 libras (4,54
kg) e até 1,5 ml de inseticida pode ser administrado a pesagem do gato de 10
libras (4,54 kg) ou mais. Preferivelmente, o volume de fenotrina a ser
administrada ao gato € entre cerca de 0,25 a 0,85 ml pela pesagem do gato
menor do que 10 libras (4,54 kg) e entre cerca de 0,35 e 1,25 ml pela pesagem
do gato 10 libras (4,54 kg) ou mais. Um volume de 1,0 ml e 1,3 ml,
respectivamente, para um produto contendo fenotrina é preferido.

As composig¢des inseticidas contendo fenotrina também sdo
particularmente efetivos para uso em cachorros. Preferivelmente,
aproximadamente até 1,5 ml do inseticida total pode ser administrado ao cdo
pesando abaixo de 30 libras (13,61 kg), aproximadamente até 3,0 ml do
inseticida total pode ser administrado ao cdo pesando menos do que 45 libras
(20,41 kg), aproximadamente até 4,1 ml do inseticida total pode ser
administrado ao cfo pesando 41-60 libras (18,60 a 27,22 kg),
aproximadamente até 4,6 ml do inseticida total pode ser administrado ao cio
pesando 61-90 libras (27,67 a 40,82 kg) e aproximadamente até 6,0 ml do
inseticida total pode ser administrado ao c&o pesando de 90 libras (40,82 kg).
Preferivelmente, a quantidade de fenotrin na composicio inseticida é entre 0,3

a 0,9 ml para a pesagem do cachorro de 4 a 15 libras (1,81 a 6,80 kg), entre
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cerca de 0,25 a 0,85 ml para a pesagem do cachorro de 16 a 30 libras (7,26 a
13,61 kg), entre cerca de 0,65 a 1,95 ml para a pesagem do cachorro de 31 a
45 libras (14,06 a 20,41 kg), entre cerca de 1,0 a 3,0 ml para a pesagem do
cachorro de 46 a 60 libras (10,87 a 27,21 kg), entre cerca de 1,15 a 3,45 ml
para a pesagem do cachorro de 61 a 90 libras (27,67 a 40,82 kg), e entre cerca
de 1,5 a 4,5 ml para a pesagem do cachorro mais do que 90 libras (40,82 kg).

Em outra forma de realizagdo preferida da invencdo, a
composi¢do inseticida compreende permetrin, acetamiprida e piriproxifen.
Preferivelmente, a composi¢éo inseticida compreende permetrin em uma
faixa de concentragdo de 45 a 65%, acetamiprida em uma faixa de
concentragdo de 5 a 50%, e piriproxifen em uma faixa de concentragio de 0,5
a 5%. Ja em uma outra forma de realizagdo da invengdio, a composigio
inseticida compreende permetrin em uma faixa de concentracio de cerca de
40 a 65%, acetamiprida em uma faixa de concentragio de cerca de 5 a 50%, e
piriproxifen em uma faixa de concentragdo de cerca de 0,5 a 5%.

Em outra forma de realizagdo preferida da invencgdo, a
composi¢do inseticida compreende fenotrina, acetamiprida e piriproxifen.
Preferivelmente, a composi¢io inseticida compreende fenotrina em uma faixa
de concentragio de 5 a 90%, acetamiprida em uma faixa de concentragio de 5
a 50%, e piriproxifen em uma faixa de concentragio de 0,5 a 5%.

Preferivelmente, as composi¢des inseticidas da presente
invengdo ainda compreendem um inibidor de enzima ou um sinergista tal
como butdxido de piperonila, N-octilbiciclo-heptenodicarboximida, fosfato de
trifenila, que preferivelmente aumenta a eficicia da composigdo.
Preferivelmente, as composi¢des inseticidas também contém um ou mais
compostos para aumentar a eficicia e para reduzir a irritagdo do inseticida
piretroide a pele dos animais.

Em uma forma de realizagdo preferida, as composicdes

inseticidas ainda compreendem uma quantidade eficaz de fosfato de trifenila
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(TPP) para aumentar a eficécia, tipicamente menor do que a quantidade de
ingrediente ativo. A quantidade de TPP inclui na composi¢do relativa a
concentragdo do primeiro e segundo componente do inseticida na composi¢io
que pode ser rapidamente determinado usando experimentagdo de rotina para
determinar o efeito sinérgico 6timo.

Na preparagdo de uma formulagdo para uso em animais, aqui
estdo diversos pardmetros que devem ser considerados. Estes sdo:

Alta concentragdo o bastante para minimizar o volume do
topico aplicado ao animal (um ndo quer colocar 20 ml, por exemplo, em um
cachorro pequeno).

Baixa concentra¢do o bastante para atingir transloca¢do eficaz
dos inseticidas topicos na pele dos animais.

A formulagdo sera estavel por um més a 130° F (54,44 ° C),
110° F (43,33° C), 40° F (4,44 ° C), temperatura ambiente e 0° F (-17,78° C).
Esta ajuda garante que a formulagdo permaneca estavel sob as condi¢des que
sera encontradas no comércio.

Uso seguro no pretendido animal - particularmente ndo
irritagdo de pelo menos o pretendido animal, visto que o produto € aplicado a
pele. Também seguro se ingerido pelo animal; a ingestdo pode ocorrer quando
os animais domésticos lambem-se a si mesmos.

Seguro para uso do consumidor.

Eficacia no uso - deve matar mais do que 90% de pulgas e
carrapatos até 28 dias.

A eficacia serd reduzida se a cristaliza¢do ocorrida na
embalagem.

Necessidade de ser agradavel esteticamente - "nenhuma gota
oleosa" no animal quando aplicado.

Secagem rapida para reduzir a chance do animal agitar o

liquido deste modo reduzindo a eficacia.
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Microbiologicamente estavel.

Outros aditivos & composigéo inseticida inclui mas nfo limita a
fragrancia, tensoativos e agentes de expansdo para aumentar o desempenho tal
como polisorbato 20 e polisorbato 80, e miristato de isopropila. Os polimeros
tal como 4gar, gelatina, alginato, e polimeros catinicos tal como 4gar
catidnico, celulose catidnico, acrilatos catidnicos e polioximetileno de uréia
também pode ser adicionado fornecendo o registro do inseticida para
melhorar a seguranga e adesdo da pele e cabelo.

Solvente contendo N-octil pirrolidona e/ou N-metil pirrolidona

De acordo com uma outra forma de realizagdo preferida da
inven¢do, a composic¢do inseticida inclui N-octil pirrolidona (NOP) e/ou N-
metil pirrolidona (NMP) no solvente. Preferivelmente, o primeiro componente
do inseticida compreende permetrin e o segundo componente do inseticida
compreende dinotefuran. Os inventores determinados que N-octil pirrolidona
e N-metil pirrolidona, sozinhos ou em combinagio, podem aumentar o grau
de dissolu¢do do componente do inseticida, mais especificamente, permetrin e
dinotefuran. A maior quantidade de dissolu¢do pode intensificar a eficiéncia
da composi¢do inseticida para requerer menos solvente para dissolver a
mesma quantidade de composigdes de inseticida. Este levou ao aumento das
concentragdes de inseticida.

Preferivelmente, a composigéo inseticida compreende N-octil
pirrolidona em uma faixa de concentragdo de aproximadamente 0 a 10%, mais
preferivelmente cerca de 5 a 7%, mais preferivelmente aproximadamente 6%.
Adicionalmente, a composi¢do inseticida pode compreender N-metil
pirrolidona em uma faixa de concentra¢do de aproximadamente 40 a 60%.
Preferivelmente, a composigdo inseticida compreende permetrin em uma
faixa de concentragdo de entre aproximadamente 35 a 50%, mais
preferivelmente aproximadamente 37%, dinotefuran em uma faixa de

concentragdo de aproximadamente 0 a 10%, e piriproxifen em uma faixa de
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concentragdo de aproximadamente 0 a 5%. Todas as porcentagens, a ndo ser
outro especificado, sdo em base de peso.

Formula¢do A: Em uma forma de realizagio exemplar da
inven¢do, a composi¢do inseticida compreende permetrin em uma
concentragdo de cerca de 37%, dinotefuran em uma quantidade de cerca de
5%, piriproxifen em uma concentragio de cerca de 0,45%, N-octil pirrolidona
em uma faixa de concentragdo de aproximadamente 0 a 6% e N-metil
pirrolidona em uma faixa de concentragdo de aproximadamente 51 a 57%.
Todas as porcentagens, a ndo ser de outra maneira especificada, sdo em base
de pesos.

Formulagdo B: Em uma forma de realizagdo exemplar da
invengdo, a composi¢do inseticida compreende permetrin em uma
concentragdo de cerca de 37,08%, dinotefuran em uma faixa de concentragdo
de cerca de 7,5 a 10%, piriproxifen em uma faixa de concentragdo de cerca de
1 a 5%, N-octil pirrolidona em uma faixa de concentracio de
aproximadamente 0 a 6%, preferivelmente cerca de 6% e N-metil pirrolidona
em uma faixa de concentragdo de aproximadamente 41 a 55%. Todas as
porcentagens, a ndo ser de outra maneira especificada, sio em base de pesos.

Formulagdo C: Em uma forma de realizagdo exemplar da
inven¢do, a composi¢do inseticida compreende permetrin em uma
concentragdo de cerca de 47,97%, N-octil pirrolidona em uma faixa de
concentra¢do de aproximadamente 4 a 6% e lactato de etila em uma faixa de
concentragdo de aproximadamente 48,03 a 50,03%. Todas as porcentagens, a
ndo ser de outra maneira especificada, sdo em base de pesos.

Formulagdo D: Em uma forma de realizagdo exemplar da
inven¢do, a composi¢do inseticida compreende permetrin em uma
concentragdo de cerca de 37,08%, dinotefuran em uma concentragio de cerca
de 5%, piriproxifen em uma faixa de concentragdo de cerca de 1 a 5%, N-octil

pirrolidona em uma faixa de concentragdo de aproximadamente 0 a 6%,
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preferivelmente cerca de 6%, e N-metil pirrolidona em uma faixa de
concentragdo de aproximadamente 46 a 57%. Todas as porcentagens, a ndo
ser de outra maneira especificada, sdo em base de pesos.

Formulagdo E: Em uma forma de realizagdo exemplar da
inven¢do, a composi¢do inseticida compreende um primeiro tubo tendo
permetrin em uma concentragdo de cerca de 45%, N-octil pirrolidona em uma
concentragdo de aproximadamente 6% e lactato de etila em uma faixa de
concentra¢do de aproximadamente 49%. Todas as porcentagens, a ndo ser de
outra maneira especificada, sdo em base de pesos.

Formulagdo F: Em uma forma de realizagdo exemplar da
inven¢do, a composigdo inseticida compreende uma primeira cdmara tendo
permetrin em uma faixa de concentragdo de cerca de 32 a 48% e lactato de
etila em uma faixa de concentragdo de cerca de 52 a 58% e uma segunda
cédmara tendo dinotefuran em uma faixa de concentra¢io de cerca de 10 a
20%, Piriproxifen em uma concentragdo de cerca de 0,25 a 5,0%, N-octil
pirrolidona em uma concentra¢do de cerca de 0,15 a 0,5% e lactato de etila
em uma concentragdo de cerca de 43 a 51%.

Formulagdo G: Em uma forma de realizagdo exemplar da
inven¢do, a composi¢do inseticida compreende uma primeira cAmara tendo
permetrin em uma faixa de concentragio de cerca de 46% e lactato de etila em
uma faixa de concentragdo de cerca de 54% e uma segunda cimara tendo
dinotefuran em uma faixa de concentra¢o de cerca de 15%, piriproxifen em
uma concentragéo de cerca de 1,5%, N-octil pirrolidona em uma concentraggo
de cerca de 0,2% e lactato de etila em uma concentragio de cerca de 48%.

Sera rapidamente apreciado pelo técnico habilitado que as
formulagdes descritas neste também podem compreendidos em aditivos
incluindo, mas n#o limitando a, fragrincia, condicionadores de cabelo,
auxiliares de solvatagdo, agentes de espalhamento, solubilizadores e

protetores UV.
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A formulagdo pode ser aplicado como uma gota tépica cerca
de uma por més, preferivelmente na 4rea entre escapulas e a base da pele para
matar as pulgas e os ovos de pulgas por um periodo de um més. Nas formas
de realiza¢do da presente invengdo descrito neste, até 20 ml da formulaggo
pode ser aplicado ao animal, com cerca de 1,0 ml sendo uma aplicagdo mais
tipica para matar pulgas e ovos de pulgas durante um periodo de um més. Em
certas formas de realizagdo da invengdo, as aplicagdes de cerca de 0,4 ml
podem ser suficientes para matar as pulgas e ovos de pulgas durante um
periodo de um més.

Na prética, uma quantidade eficaz das composig¢des inseticidas
como descrito neste pode ser aplicado ao animal associado, preferivelmente
um cachorro, como um xampu espumante, imersdo, pulverizador aerossol,
pulverizador de bomba, pd, logdo, concentrado emulsificavel, fluivel aquoso
ou liquido, concentrado de suspensdo e por qualquer outros métodos
adequados para administrar as composigdes topicas aos animais.

As preparagles sdo adequadas para combater infestagdes de
insetos que ocorrem em criagdes de animais e procriagio de animais em

produtividade, procriagdo, zooldgico, laboratério, animais experimentais e

-domeésticos, e tendo uma toxicidade favoravel aos animais de sangue quente.

Animais produtivos e de criagdo inclui mamiferos, tal como, por exemplo,
gados, cavalos, ovelhas, porcos, cabras, camelos, bufalos da india, burros,
coelhos, gamos e renas, e animais de pele, tal como, por exemplo, marta,
chinchila e guaxinim.

Animais de laboratério e experimentais incluem camundongos,
ratos, porquinho da india, hamsters, cachorros e gatos.

Animais domésticos incluindo cachorros e gatos e muitos dos
laboratérios e animais experimentais.

A formulagdo de acordo com a invengfo é particularmente

preferivelmente administrada ao animais associados tal como cachorros e
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gatos, mas podem ser adequadas para outros mamiferos.
Os seguintes exemplos s@o dados para o propédsito da

ilustrag@o apenas e ndo sfo pretendidos a serem construidos em uma maneira

limitante.
EXEMPLOS
Exemplo 1 - Preparacdo de 1-{(tetraidro-3-furanil)metil}-2-nitro-3-

metilguanidina(dinotefuran)

Uma mistura que compreende 10,0 g de (tetraidro-3-
furanil)metanol, 29, 5 g de anidrido de trifluorometanossulfénico, 10,0 g de
piridina e 200 ml de diclorometano foi agitado por uma hora a temperatura
ambiente. A agua foi vertida na solugdo de reaglo para separar a camada
orgénica, que foi lavada com 1 N de acido cloridrico, 4gua e uma solugéo
salina saturada, secada, e concentrar para obter 20 g de triflato de 3-tetraidro-
furanilmetila. 3,25 g de 60% de hidreto de sédio foram adicionados a 12,5 g
de 1,5-dimetil-2-nitroiminoexaidro-1,3,5-triazina ¢ 60 ml de DMF em
temperatura ambiente, seguido pela agitagdo por uma hora. 20,0 g do triflato
de 3-tetraidrofuranilmetil foram adicionados portanto, e a mistura foi agitada
a 50° C por 2 horas. Ap6s esfriar a mistura em temperatura ambiente, 50 ml
de 2N de 4cido cloridrico foram adicionados portanto, seguido pela agitacdo a
50° C por 2 horas. A mistura resultante foi neutralizada com bicarbonato de
sodio e extraido com diclorometano, e o extrato foi secado e concentrado. O
residuo deste modo obtido foi purificado pela cromatografia de coluna de gel
em silica (eluente: 1:1 razéo de acetato de etila’hexano) para obter 7,8 g de 1-
{(tetraidro-3-furanil)metil } -2-nitro-3-metilguanidina (dinotefuran).

Exemplo 2: Preparacdo de formulacdo de inseticida que contém dinotefuran e

piriproxifen
25 g de dinotefuran foi adicionado a 100 ml de metanol de

fenila com agitagdo até ser dissolvido. 1 g de piriproxifen foi adicionado a

solugdo com agitagdo para produzir uma solu¢do homogénea clara de alta
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concentracdo de inseticida.

A solugdo resultante pode ser marcada por ser aplicada em
animais associados, tal como cachorros e mataria as pulgas, carrapatos e
outros insetos.

Exemplo 3: Preparacdo de formulacio de inseticida que contém permetrin,

dinotefuran e piriproxifen

Permetrin (65 g) foi adicionado a um recipiente limpo. O 6leo
de cartamo (35 g) foi adicionado com agitagdo até a solugio estar homogénea.
Esta solugdo contendo permetrin e 6leo de cartamo-foi adicionada a uma das
camaras na embalagem no volume apropriado com base na dosagem
requerida.

Piriproxifen (1 g) e Mackernium KP (1 g) foram adicionados a
um recipiente limpo, e suavemente aquecido até o piriproxifen liquidificar. A
agua (27,6 g) foi adicionada com agitagdo, seguido pela adicio de lactato de
etila (55.4 g). O dinotefuran (15 g) foi adicionado e a solugéo foi misturada e
aquecida a 50° C até o dinotefuran ser dissolvido. A solucdo foi esfriada em
temperatura ambiente e o pH ajustado a 5,5 pela adi¢do de carbonato de sédio
(0,15 g de uma solugdo aquosa 25%). Esta solugio foi adicionada a uma outra
camara na embalagem no volume apropriado com base na dosagem requerida.

Exemplo 4: Estabilidade de formula¢fo de permetrin/dinotefuran/piriproxifen

As composi¢des que contém dinotefuran e piriproxifen
preparado de acordo com a metodologia do Exemplo 3 sdo estaveis por pelo
menos 1 més a 130° F (54,44° C), 3 meses a 110° F (43,33° C), ] més a40° F
(4,44° C) e 1 més a temperatura ambiente. (aproximadamente 70° F (21,11°
C)). A estabilidade da formulag&o € baseada no critério de nenhuma formagio
de cristal durante um periodo de 1 més.

Exemplo 5: Preparag¢do da formulacdo de inseticida que contém permetrin,

acetamiprida e piriproxifen

10 gramas de acetamiprida foi adicionado a 89 gramas de
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etanol e agitada até a acetamiprida ser dissolvida. 1 grama de piriproxifen foi
adicionado a esta solucdio e agitado até ser dissolvido. Esta solugdo foi
adicionado 4 cdmara apropriada em embalagens de cAmaras duplas.

Exemplo 6: Preparacdo de formula¢do de inseticida que contém permetrin,

dinotefuran e piriproxifen

Formulacio 1:

Uma solugdo foi preparada contendo 55% de lactato de etila
(CAS # 97-64-3) e 45% de permetrin (CAS # 52645-53-1). A variagdo de até
+ 10% pode ser aceitdvel. A permetrin pode ser armazenada a temperatura
ambiente levemente baixa em um estado solido. Se sélido, entfio a solugéo de
permetrin/lactato de etila é aquecida levemente com mistura moderada. O
ponto de ebuli¢cdo de permetrin € 20 a 23° C.

Formulacio 2:

Os seguintes materiais foram adicionados & mistura em uma

concentra¢do final das porcentagens indicadas em peso.

Tabela 2
Ingrediente CAS # % p/p
Piriproxifen (Sumilarv 95737-68-1 1,50 (£ 1,0 variagdo
Technical Grade) aceitavel)
Copolimero de acetato 25086-89-9 1,50 (= 0,5 variagdo
Polivinilpirrolidono-vinila aceitavel)
(50% de Solugdo em 4gua)
(copolimero PVP/VA
W-375)
oxistearato de Glicerol- 61788-85-0 7,50 (= 1,0 variagéo
polietileno glicol aceitavel)
(hidrogenado)
Oleo de mamona
bis(2-Etilexil)sulfossuccinato 577-11-7 1,00 (£ 0,3 variagdo
de sodio aceitavel)
(75% de solucdo em agua)
Acetato de vitamina E 58-95-7 2,50 (x 0,7 variagio
aceitavel)
1-octil-2-pirrolidona 2687-94-7 0,20 (+ 0,2 variagdo
aceitavel)
Acido lactico, éster etilico 97-64-3 47,80 (£ 10,0 variagdo
aceitavel)
/Agua (tamponada) Fonte do local 22,00 (+ 10,0 variagéo
aceitavel)
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Dinotefuran 165252-70-0 15,00 (£ 2,0 variagdo
aceitavel)

Acido citrico, solucdo salina de} 68-04-2 0,11 (£ 0,6 variagdo

tri-sodio aceitavel)

Acido citrico 77-92-9 0,01 (£ 0,005 variacdo
aceitavel)

Total 100,00

Em um recipiente separado, 0,2M de 4cido citrico e 0,2 M de
solugdo de tampdo de citrato de s6dio foi preparado e apresentado a parte.

Para um copo grande limpo, o piriproxifen (15 gm) e cloreto
de olealconio (10 gm) foi adicionado. Esta solugdo foi aquecida a 50° C e
misturada moderadamente atém estar homogénea. Note que aqui ndo é
necessario aquecer se o piriproxifen é em forma liquida. Oxistearato de
glicerol polietileno glicol (hidrogenado) Oleo de mamona (75 gm), Acetato de
vitamina E (25 gm), copolimero PVP/VA W-735 (15 gm), sulfossuccinato de
dioctila s6dica (10 gm) foram adicionados com misturagdo continua. A
velocidade da mistura foi aumentada como a viscosidade aumentada.

Quando a solugdo tornar-se homogénea, o lactato de etila (478
gm) foi adicionado e a velocidade da mistura foi ajustada consegiientemente.
220 gm da solugdo tamponada apresentada a parte foi entdo adicionada e
entdo um dinotefuran (150 gm). Esta solugdo foi aquecida a 40° C até o
dinotefuran ser totalmente dissolvido. Entdo um n-octil pirrolidona (2 gm) foi
adicionado. Esta solugdo foi esfriada e o pH foi medido (faixa de pH = 5,5 a
7,0).

Para a aplicagdo ao animal as formulagdes podem ser
armazenadas em embalagens de cdmaras duplas (sistema de liberagio) que
permite a liberagdo simultaneamente de ambas formulagdes a pele do animal.
O volume da formulagfo 1 a faixa serd a partir de 0,5 a 6 ml, e o volume da
formulagdo 2 a faixa sera a partir de 0,5 a 3 ml dependendo do tamanho
(peso) do animal. |

Exemplo 7: Estabilidade das formulacdes B, C e D

Os seguintes exemplos da composi¢io inseticida de acordo
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com as formas de realizagdo da formulagdes B, C e D foram testadas por cor,
aparéncia e uniformidade em vérias temperaturas, algumas durante a duragédo
de quatro dias. A composi¢do destes exemplos e os resultados dos testes sio
fornecidos abaixo. Os seguintes exemplos sdo dados para o propésito apenas

da ilustragdo e ndo pretendidos a serem construidos em uma maneira

limitante:
Composigoes de amostra:
FORMULACAO B (% de concentragiio)
Niumeros da Composicio
Ingredientes 3061-59A | 3061-59B | 3061-59C | 3061-59D | 3061-59E | 3061-59F
Permetrin 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08
S-1638 7,50 7,50 7,50 7,50 7,50 7,50
Agsolex8 | cmeeeee 6,00 6,00 6,00
Nylar 1,00 2,50 5,00 1,00 2,50 5,00
n-Metil pirrolidona 54,42 52,92 50,42 48,42 46,92 44,42
FORMULACAO B
(cont.) (% em contraciio)
Nimeros da Composicio
Ingredientes 3061-59G 3061-59H 3061-591 | 3061-59] | 3061-59K | 3061-59L
Permetrin 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08
S-1638 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00
Agsolex 8 = | cemeeeem | e | ee 6,00 6,00 6,00
INylar 1,00 2,50 5,00 1,00 2,50 5,00
n-Metil pirrolidona 51,92 50,42 47,92 45,92 44,42 41,92
FORMULACAO C (% em concentraciio)
Numeros da Composicio

ingredientes 3061-61A 3061-61B
ILactato de etila 50,03 48,03
IPermetrin 45,97 45,97
Agsolex 8 4,00 6,00

TS# 12838
FORMULACAO D . (% em concentracfio)

Numeros da Composic¢io

Ingredientes 3061-64A | 3061-64B | 3061-64C | 3061-64D | 3061-64E | 3061-64F
Permetrin 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08 37,08
S-1638 5,00 5,00 5,00 - 5,00 5,00 5,00
Agsolex8 | e | e n | e 6,00 6,00 6,00
Nylar 1,00 2,50 5,00 1,00 2,50 5,00
n-Metil pirrolidona 56,92 55,42 52,92 50,92 49,42 46,92

S-1638 ¢ dinotefuran e Agsolex 8 é N-octil pirrolidona.

Piriproxifen também € conhecido como Nylar.

Resultados dos testes:

temperatura

Tabela 3 mostra os resultados da estabilidade testando em

ambiente,

4°C e

sob

condig¢des

de

congelamento
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(0°F)/descongelamento.

Tabela 3

Temperatura 4°C R/T

ambiente

INICIAL Dia 4 INICIAL Dia4 INICIAL Dia 4

Comp # 3061-59A

Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl sl sl sl
Aparéncia claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim
Comp #3061-59B
Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl sl sl sl
Aparéncia claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim
Comp #3061-59C
Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl sl sl sl
Aparéncia claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim
Comp # 3061-59D
Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl st sl sl
Aparéncia claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim
Comp # 3061-59E
Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl sl sl sl
Aparéncia claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim

Comp # 3061-59F

Cor amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo amarelo
sl sl sl sl sl st
Aparéncia “claro claro claro claro claro claro
Uniforme? sim sim sim sim sim sim
Comp # 3061-59G
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim .
Comp # 3061-59H
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia’ claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-591
Cor amarelo amarelo amarelo

st sl sl
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Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-59J
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-59K
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-59L
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64A
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64B
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64C
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64D
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl st
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64E
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim
Comp # 3061-64F
Cor amarelo amarelo amarelo
sl sl sl
Aparéncia claro claro claro
Uniforme? sim sim sim

Exemplo 8: Preparacdo da formulacdo de cdmaras duplas de inseticida que
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contém permetrin, dinotefuran e piriproxifen

Os seguintes materiais foram adicionados a uma mistura em
uma concentragdo final das porcentagens indicadas em peso.

Tabela 4

Ingredientes CAS# % em peso
Céamara 1
Lactato de etila 97-64-3 54,028 (£ de variagdo aceitavel)
Permetrin 52645-53-1 45,972 ( de variagdo aceitavel)
Camara 2
Lactato de etila 97-64-3 47,8 (£ de variagdo aceitavel)
Dinotefuran 165-252-70-0 | 15,0 (% de variagdo aceitivel)
Piriproxifen 95-737-68-1 1,5 (& de variagdo aceitavel)

Oleo de mamona, hidrogenado, 61788-85-0 7,5 (£ de variag@o aceitavel)
etoxilado '

Copolimero de  acetato de 25086-89-9 1,5 (% de variagdo aceitavel)
polivinilpirrolidona-vinila  (50%

em agua)

Acetato de Vitamina E 58-95-7 2,5 (% de variagio aceitavel)
N-octil-2-pirrolidona (NOP) 2687-94-7 0,2 (£ de variagdo aceitavel)
Acido citrico 77-92-9 0,01 (£ de variag@o aceitavel)
Acido citrico, solugo salina de tri- 68-04-2 0,11 (% de variagdo aceitavel)
soédio

Agua deionizada 7732-18-0 22,88 (= de variagdo aceitavel)
Bis(2-etilexil)sulfossuccinato  de 577-11-7 1,0 (£ de variag@o aceitavel)

s6dio (75% de solugdo em agua)

Exemplo 9: Preparacdo de uma formulacio de inseticida que contém

permetrin, dinotefuran e piriproxifen

Os seguintes materiais foram adicionados a uma mistura em

uma concentragdo final das porcentagens indicadas em peso.
Tabela 5

Ingredientes CAS# - % em peso
IPermetrin 52645-53-1 36,880 (+ 5,0 variag#o aceitavel)
Dinotefuran 165252-70-0 5,0 (= 2,0 variagdo aceitavel)
Piriproxifen 95737-68-1 0,45 (£ 0,1 variagdo aceitavel)
IN-octil-2-pirrolidona (NOP) 2687-94-7 6,0 (= 1,5 variagdo aceitavel)
IN-metil pirrilodiona (NMP) 872-50-4 51,670 (% 6,0 variagdo aceitavel)

Exemplo 10: Analise do ingrediente ativo da concentracdo durante o tempo

em temperaturas variaveis

A formula¢io do Exemplo 9 foi armazenado sob temperaturas
varidveis até 6 meses para determinar a estabilidade da solugdo de
dinotefuran, piriproxifen e permetrin. Os resultados (o percentual médio em

peso) sdo mostrados na Tabela 6 a 9 abaixo.
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Tabela 6: Tubos de Polipropileno

Inicial | 1 mé&s 130° F | 2 meses | 4 meses | 6 meses | 3 meses em 6 meses em
(54,44° C) 40°C 40°C 40°C Temperatura | temperatura
ambiente ambiente
Dinotefuran 4,99 4,73 4,93 4,70 4,80 4,96 4,92
Piriproxifen 0,44 0,45 0,46 0,43 0,46 0,44 0,43
IPermetrin 35,51 35,45 35,95 36,63 37,13 35,64 35,33
Tabela 7: Tubos de Polipropileno
Inicial (1 més 130° F| 2 meses | 4 meses 6 meses | 3 meses em 6 meses de
(54,44°C) 40°C 40°C 40°C Temperatura | temperatura
ambiente ambiente
IDinotefuran 5,02 4,67 4,90 4,65 4,63 4,97 4,92
Piriproxifen 0,45 0,44 0,45 0,43 0,45 0,44 0,43
IPermetrin 36,06 35,09 35,60 36,21 36,35 35,56 36,13
Tabela 8: Tubos de Polipropileno
Inicial {1 més 130° F| 2 meses | 4 meses | 6 meses | 3 meses em 6 meses em
(54,44°C) 40°C 40°C 40°C temperatura | temperatura
ambiente ambiente
Dinotefuran 4,99 4,73 5,00 4,68 4,91 4,97 497
Piriproxifen 0,44 0,46 0,44 0,45 0,46 0,44 0,43
IPermetrin 35,72 36,34 35,70 37,35 37,47 35,87 35,86
Tabela 9: Tubos de Polipropileno
Inicial | 1 més 130° F | 2 meses | 4 meses | 6 meses | 3 mesesem | 6 meses em
(54,44° C) 40°C 40°C 40°C | temperatura | temperatura
ambiente ambiente
Dinotefuran 5,01 5,09 5,03 5,01 5,08 4,99 5,06
Piriproxifen 0,45 0,44 0,44 0,43 0,43 0,44 0,43
[Permetrin 35,92 36,25 35,41 36,66 36,37 36,32 36,32

Sera visto que os inseticidas de acordo com a invengfio podem
permanecer liquidos, sem precipitagdo rapidamente observada (por exemplo,
formacéo de cristal visivel), em temperatura ambiente, preferivelmente menor
do que cerca de 4°C e mais preferivelmente sob cerca de 0°C por mais do que
4 dias, preferivelmente mais do que 6 meses.

Sera visto deste modo que os objetos apresentados acima,
entre aqueles feitos apresentam a partir da descricdo precedente, sdo
eficientemente ligados e, visto que certas mudangas podem ser feitas na
realizagdo do método acima e na composi¢do apresentada sem separar o
espirito e o escopo da invengdo, é pretendido que todas as substincias
continuadas na descri¢do acima devem ser interpretadas como ilustrativa e
ndo no sentido limitante.

Também ¢ entendido que os seguintes que as formas de

realiza¢do sdo pretendidas cobrir todas as caracteristicas genéricas especificas
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da invengdo neste descritas e afirmagdes do escopo da invengdo que, éomo

uma matéria de linguagem, deve ser dita pela perda entre estes.
Particularmente € entendido que as ditas formas de realizacgo,

ingredientes ou compostos citados no singular sio pretendidos incluir as

misturas compativeis de tais ingredientes onde o sentido permitir.
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REIVINDICACOES

1. Inseticida, caracterizado pelo fato de ser formulado
combinando:

uma quantidade inseticidamente eficaz de permetrin;

uma quantidade inseticidamente eficaz de dinotefuran;

uma quantidade eficaz de piriproxifen; e

uma quantidade eficaz de um componente de solvente que
compreende N-octil pirrolidona e N-metil pirrolidona.

2. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 37 a 38% de permetrin.

3. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 5 a 10% de dinotefuran.

4. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0,45 a 5% de piriproxifen.

5. Inseticida de acordo com a reivindica¢do 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0 a 6% de N-octil
pirrolidona.

6. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 41 a 57% de N-metil
pirrolidona.

7. Inseticida de acordo com a reivindica¢do 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 37% de permetrin.

8. Inseticida de acordo com a reivindica¢do 7, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 5% de dinotefuran.

9. Inseticida de acordo com a reivindicag¢do 8, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0,45% de piriproxifen.

10. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 9, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0 a 6% de N-octil

pirrolidona.
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11. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 10, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 51 a 57% de N-metil
pirrolidona.

12. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 37,08% de permetrin.

13. Inseticida de acordo com a reivindicagfo 12, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 7,5 a 10% de dinotefuran.

14. Inseticida de acordo com a reivindicag¢do 13, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 1 a 5% de piriproxifen.

15. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 14, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0 a 6% de N-octil
pirrolidona.

16. Inseticida de acordo com a reivindicag¢do 15, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 41 a 55% de N-metil
pirrolidona.

17. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 37,08% de permetrin.

18. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 19, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 5% de dinotefuran.

19. Inseticida de acordo com a reivindicag¢do 20, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 1 a 5% de piriproxifen.

20. Inseticida de acordo com a reivindicagio 21, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0 a 6% de N-octil
pirrolidona.

21. Inseticida de acordo com a reivindica¢do 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 46 a 57% de N-metil
pirrolidona.

22. Inseticida, caracterizado pelo fato de que é formulado pela

combinagdo de
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uma quantidade inseticidamente eficaz de permetrin; e
uma quantidade eficaz de um componente de solvente que
compreende N-octil pirrolidona e lactato de etila.

23. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 45 a 48% de permetrin.

24. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 4 a 6% de N-octil
pirrolidona.

25. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 48 a 51% de lactato de
etila.

26. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 47,97% de permetrin.

27. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 26, caracterizado
pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 4 a 6% de N-octil
pirrolidona.

28. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 27, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 48,03 a 50,03% de lactato
de etila.

29. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 22, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 45% de permetrin.

30. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 29, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 6% de N-octil pirrolidona.

31. Inseticida de acordo com a reivindicag¢do 30, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 49% de lactato de etila

32. Inseticida, caracterizado pelo fato de que é formulado pela

combinagdo de
uma primeira formulagdo contendo na primeira cAmara; e

uma segundo formulag&o contendo na segunda cimara;
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em que a primeira cdmara e a segunda cAmara sio embaladas
juntas ou separadas por pelo menos uma barreira que evita interagéo entre a
primeira e a segunda composigdes inseticidas antes da administragio da
preparagao inseticida;

em que a primeira formulagdo compreende permetrin e lactato
de etila; e

em que a segunda formulagdo compreende dinotefurin,
piriproxifen, N-octil pirrolidona e lactato de etila.

33. Inseticida de acordo com a reivindicacdo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 32 a 48% de permetrin.

34. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 10 a 20% de dinotefurin.

35. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0,25 a 5% de piriproxifen.

36. Inseticida de acordo com a reivindicacdo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0,15 a 0,5% de N-octil
pirrolidona.

37. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 52 a 58% de lactato de etila
em uma primeira cdmara e cerca de 43 a 51% de lactato de etila na segunda
camara.

38. Inseticida de acordo com a reivindicagfo 32, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 46% de permetrin.

39. Inseticida de acordo com a reivindicagfio 38, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 15% de denotefurin.

40. Inseticida de acordo com a reivindicagfo 39, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 1,5% de piriproxifen.

41. Inseticida de acordo com a reivindicagfo 40, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 0,2% de N-octil



pirrolidona.

42. Inseticida de acordo com a reivindicagdo 41, caracterizado

pelo fato de que o inseticida compreende cerca de 54% de lactato de etila na

primeira cmara e cerca de 48% de lactato de etila na segunda cAmara.
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RESUMO
“INSETICIDA”

Uma preparacéo de inseticida topico é fornecida que pode ser
seguro para uso e ajudar muitos efeitos colaterais nocivos comuns de
inseticidas tdpicos convencionais. Os inseticidas topicos contém uma
combinag¢do de um primeiro inseticida piretréide efetivo para matar pulgas,
um segundo inseticida piretride efetivo para matar carrapatos, e um
regulador de desenvolvimento de inseto (IGR). A preparagdo inseticida topica
pode ser embalada junto ou embalada de modo que o primeiro e o segundo
inseticida piretréide sdo armazenados separadamente antes da administragéo
da preparagdo inseticida ao animal. A combinagdo do primeiro e segundo
inseticida piretréide com um regulador de desenvolvimento de inseto
resultando em uma preparagdo inseticida formulado para intensificar
atividades inseticidas contra pulgas e carrapatos comparado a efetividade do
primeiro e segundo inseticida usado sozinho. Ainda, a combinagio do
primeiro e segundo inseticida piretrdide com um regulador de
desenvolvimento de inseto produz uma preparacio inseticida tendo
intensificado atividades inseticidas contra pulgas e carrapatos enquanto
vantajosamente minimizam a quantidade total de inseticida necessario para

esta efetividade.
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