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FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

PCT
ENTRADA EN FASE NACIONAL
SOLICITUD DE*
X Patente de Invencioén. [ patente de Modelo de Utilidad
X capitulo I. O capitulo 1.
@ Nombre BAYER HEALTHCARE AG
sociedad constituida y existente bajo las leyes IDENTIFICACION
SOLI::TI":';\NTE de Republica Federal de Alemania « cC 0] NIT n
Direccion 51368 Leverkusen, CE. El Otro I:I
Republica Federal de Alemamia
Cual
. Domicilio 51368 Leverkusen, Nimero
Republica Federal de Alemania
Nombre EMILIO FERRERO IDENTIFICACION
Direccién Carrera 4® No 72-35 ce X NIT ]
Teléfono 347 36 11
REPRESENTANTE| 211 86 50 CE O ore [
O APODERADO E-mail clientes@camyp com Cual
Domicilio Bogota, Colombia. - Numero 438019 TP 31.8929
@ 1. Kirkor SIRINYAN / 2. Reinhold LOHR. /
Humperdinckstrasse 12, Steinenkamp 7,
51467 Bergisch Gladbach, 51469 Bergisch Gladbach,
INVEN(;%R (ES) Republica Federal de Alemania Republica Federal de Alemania

PCT (86) / /
Solicitud Internacional No. PCT/EP2005/006465 Fecha: 16 de junio de 2005/
Publicacién Internacional No WO 2006/000335 A1 / Fecha: 5 de enero de 2006

©

TITULO (54)
ELEMENTOS MOLDEADOS SOLIDOS CON CONTENIDO EN PRINCIPIO ACTIVO

PARA USO EXTERNO CONTRA PARASITOS EN ANIMALES

©

Clasificacién Internacional (51) AQ1N 025/034 / A0INYI 12 // A04NS3/00

AOIN S#00
Prioridad | (33) Pals de Origen (32) Fecha (31) Numero de Solcitud,
sikd noll DE 29 de junio de 2004 102004031325 3/
@ Comprobante de pago No.: 068-89,332 Fecha: 21 de noviembre de 2006
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Anexos:

Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud por $ 463 000 oo
Comprobante de pago por reivindicacion de prioridad

Documento que acredita la existencia y representacion legal cuando el solicitante sea persona
juridica

Poderes, si fuere el caso

Documento de cesion del inventor al sclicitante o a su causante.

Declaraciones

Copia de la solicitud internacional. (Resumen, descnpcién, reivindicaciones, dibujos)
Traduccién de la solicitud internacional al castellano (Resumen, descripcion, reivindicaciones,
dibujos)

Copia del examen preliminar efectuado por la IPEA.

Traduccion del examen preliminar efectuado por la IPEA

De ser el caso, copia del contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite la licencia o autorizacién de usc de conocimientos
tradicionales de las comunidades indigenas

De ser el caso, certificado de depdsito del material bioiégico
Arte final 12x12

De ser el caso, Informacién sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el extranjero por
el mismo titular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invencién de esta solicitud

Otros: VER HOJA DE DOCUMENTOS ANEXOS

FIGURA CARACTERISTICA

@IZI 000 O0O00 E®O0K |21D|21°|

@ Solicito la concesion de la patente,
NOMBRE' EMILIO FERRERO

C C 438 019 de Usaquén T P 31.929

o LNNJ
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DOCUMENTOS ANEXOS

1. [X] Publicacién Internacional WO 2006/000335 A1
Descripcion:
Paginas 18 en el idioma original
Paginas 25 en espafiol
Reivindicaciones: Numero (s) 6
Figuras: Nimero (s)

2. X Forma PCT/ISA/210. Informe de Blsqueda Internacional.

3. [{ Extracto de publicacién.

NO SE REALIZARON MODIFICACIONES EN LA
FASE INTERNACIONAL
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Representacibn y Poder con autenticacién notarial y
modelos de utilidad, diseflos

Apostille pars patentes,

industriales, marcas de fibrica, nombres comerciales,
enseiias, nombres de dommio, lemas comerciales,
Heencias,

Representation and Power-of- Attorney with notarisl
authentication and Apostille for patents, utility models,
industrial designs, trademarks, commercial names, trade
emblems, domain names, slogans, licenses,

REPRESENTATION AND POWER OF

REPRESENTACION Y PODER ATTORNEY
i . 4408
Yo (nosotros), abajo firmado (s)/I (we), the undersigned J4348
. Bayer HealthCare AG
domucihiado (s) en/of

51368 Leverkusen, Germany , hereby ratify the patent

applitation No, 05,029,757 £iled by EMILIO FERRERO on April 5, 2005 and

pot ¢l presente nombramos a EMILIO FERRERO, tpa 31929,
GONZALO PERDOMO, tpa 831, LUZ CLLEMENCIA DE PAEZ,
tpa 23555 y GERMAN CAVELIER, tpa 832, domiciliados en la
Carrera 4a N° 72-35, Bogots, Colombia, en obedecimento a lo
dispuesto en el parigrafo 1o del Articulo 543 del Codigo de
Comercio, ¢l pnmero como principal y los demds como suplentes, en
su orden, como s (nuestros) representantes en todos los asuntos de
propiedad industrial con facultad para recibir notficaciones y
' primer
representante suplente reemplazard al principal en caso de ausencia o

nombrar apoderados Judiciales o extrajudiciales El

impedimento temporal o defimtivo de aquél La misma regla se
aplicars cuando el segundo representante suplente haya de reemplazar
al primera, o el tercero al segundo En tales casos, el representante
principal, o el primero, o segundo suplente, en su caso, o ambags,
declararan su intencién de no ejercer la representacidn mediante
declaracion autenticada por Notario_Pliblico en Colombia, o por
Notario u otro Funcionano Publico, o Cdnsul de Colombia, en el
extranjero, y s1 s¢ tratare de impedimento, con el cermficado
respectvo Si alguno de los nombrados faltare defimtivamente, el
siguiente tomara su Jugar Cuando cesare la ausencia o impedimento
del representante principal, o de su pnmero o segundo suplentes, en
su caso, podrén ejercer la representacin, en su orden, uno u otros
seglin ¢l caso, asumiéndola por el solo hecho de ejercerla, cesando en
ese momenio el ejercicio de’la representaciGn por el primero, segundo
o tercer suplente en su caso  ”

Ademids, confiero (confenmos) poder a los abogados arriba
nombrados, para obtener la proteccidn de i (nuestra) propiedad
industrial y contra la competencia desleal, a cuyo efecto autonzo
{amos) a los dichos apoderados para que me (nos) representen ante
cualesquiera entidades © personas, ejerzan o no Jurisdiccidn,
especiglmente ante Jlas del orden admimistrativo, contencioso-
administrativo y judicial, asi como los tribunales de ;.rbltramento. en

© CAVELIER ABOGADOS
WPPODEDI-179 (MINUTA 121125)

in due comphance with the terms of paragraph Ist of article 543 of
the Commercial Code, do hereby appoint EMILIQ FERRERC, tpa
31929, GONZALO PERDOMO, tpa 831, LUZ CLEMENCIA DE
PAEZ, tpa 23555 and GERMAN CAVELIER, tpa 832, dormeiled
at Carrera 42 N° 72_335, Bogota, Colombia, the first as pnncipal and
the others as alternates, 1n the order of ther appointment, es our
representatives for all industnal property matters with facuilty to
recerve notifications and to appomnt attorneys n and out of Court
The first alternate shall replace the pnincipal 1n case of his absence or
of temporel] or definitive impediment The same rule will apply when
the second alternate representative 1s to replace the first one, or when
the third 15 to replace the first or second alternates in their tum, or
both of them, second In such cases, the pnncipal representative, or
the first or second alternates 1n their turn, or both of them, shall state
their mtenttor not to act as representatives through a declaration
given before a Notary Public _gl; Colombla, or, before a Notary or

m&dom&nn*@b Pabroad, and in case of
Jﬁ@%ﬂu&ﬁﬂgl‘“ﬁ“ﬂuﬁce If any of the

HE TEMDD ALA G
appmmees(were Ao! %e e-definitely; abscnt. ihe, Followmg alternate shall

take his p‘lace Whﬂ sheﬁp&nm&

represental wt or af.lheaf' irgtor s:;con
5

another P

lmpedlrncrn,

|ne1t ol the pnincipal

lcma:e in ther turn ceases,

-

the representa'ilon can.f,bc gmk}eln\a

pnncipal, &HH&FW&%&' e ependmg on case, and the
mere fact m%’«'ﬂlﬁ&ﬂﬁ' ce 5 Thc exerclse of the
representation by the first, second or third alternates 1n ther turn
shall end at such time

In addition, we grant a Power of Attorney wn favor of the
above_named attorneys.at _law so that they may obtam the
protection of my {our) 'mdustnal pioperty and ageinst the unfair
compention, for which purpose [ (we) authonze the said attorneys to
‘represent me (us) before any authontes or persons, with or unthou't
Junisdiction, those admimstrative, admumistrehve
contentious and judicial, as well as before Arbitrahon Court, 1n all

specially

le A 35, 2u0-C0

4
L
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o conceanionte a los siguientes asuntos a) Obtencién de
s.de invencién, modelos de ubhdad y disefios industnales, el
de marcas de fabrica, colectivas, defenstvas, de servicio,
comerctales, nombres comerciales, ensefias, nombres de
nio, variedades vegetales y denomunaciones de origen, su
vacion, tra:spaso, cambio de nombre o domicilio, cancelacién
nf'ir‘:?, y el registro de licencias de uso de esos derechos, b) Las
o_nes‘ de co‘nq:etmcm deslenl, proteccién del consurmdor,
S:ICIOI'IES u observaciones, cancelacién adrmunistrativa y judicial,
dad, medidas cautelares, concesién de hicencies, la tutels, le
teccién de s.ecretos industniales, y en general los jumcios civiles,
nales, administratrvos o contencioso_administrativos relacionados
n estos derechos, acciones y procesos que promovamos o Se nos
muevan Y para que en todos los asuntos amba determinados,
tedan sustituir este mandato, transigir, concihar, admitir los hechos
el profeso, desistir, cancelar, recibir, renunctar, y ratificar los actos

e agentes oficiosos

en/in

matters concerming the following a) Obtainment of patents, utility
models and industrial designs, the registration of trademarks,
collective, defensive and service marks, slogans, commercial
names, trade emblems, domain names, vegetal varieties and
denominations of onigin, 1ts renewal, assignment, change of name or
domrcile, voluntary cancellation, and the registration of licenses of
use of the above rights, b) Actions of unfair competition, protection
to the consumer, oppositions or observations, admmistrative or Court
cancellation, nullity, infringement, granting of lrcenses, the action for
wnt mandamus, the protection of trade secrets, and in general the
civil, penal, and administratrve suits relating to those nights, actions
and suits instituted by me (us) or agamst me (us) And that in all the
above matters they may substitute this Power of Attorney,
compromuse, conciliate, adnut the facts of the case, desst, cancel,
recerve, resign, and manfy acts done by representatives wathout a
power of attomey

Dado y firmado hoy/Given and signed this

por/by

Firma/Signature

© CAVELIER ABOGADOS
WPPODEDI-179 (MINUTA 12112 5)
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NOTARIAL CERTIFICATION (COMPANY)

The undersigned Notary certrfies:
That the preceding signature of

Ign.ame.- of legal representative)
Ferdinand Kéhler business address: D - 51368 leverkusen, Baverwerk, Germany
Dr. Wolfgang Ehrenstein business address: D - 51368 Lewverkusen, Bayerwerk, Germany

is authentic, that the signatory currently acts in the position of

{posttion)

of the company

d Bayer HealthCare AG

a company currently existing and organized under the laws of
Germany

that the address is

51368 Leverkusen,
Germany

and that the signatory has the power to grant this document.

The Notary Public is aware and attests to the above facts upon examination of the
Commercial Register of the legal court in_Cologne, Section B 49834,

The Notary Public verifies that the company Bayer HealthCare AG, involved in this

Certificate is active and exists as legal entity. frFme—7 77 1. semoi
. BE BOGOTA, HAGO CONSTAM QUM

~

[FOTOCOPIA COINCIDE CON EL OHIGINGY
aue I'II T“IDO A I..I JTA
R LR R D 4 b

i

Given and signed in (City) , (Country) ’;f? adidin T L g
Leverkusen, Grgrmanén 05 DIC 2006 g~

On (Date) 6. July 2005 i*‘ RS J*‘}i,.

™ -l!lil

NO
RS T

Iuic



URNr. 108572005

Ich beglaubige die vor mir vollzogenen Unterschriften der
Herren :

1. Dr. Wolfgang Ehrenstein, geschédftsansdssig
' in D - 51368 Leverkusen, Bayerwerk, Germany,

2, Dr. Ferdinand Kdhler, geschdftsans#éssig in

4 D - 51368 Leverkusen, Bayerwerk, Germany
5 - bekannt -.
\\ Ich bescheinige aufgrund Elinsicht vom heutigen Tage in das

Handelsregister des Amtsgerichts Kéln - HRB 49894 -, dass
die zu 1. und 2. genannten Herren berechtigt sind, die Bayer
HealthCare Aktiengesellschaft in Leverkusen als Prokuristen
einzeln zu vertreten.

Leverkusen, den 6. Juli 2005.

-~

Notar

e ;WFT‘T?"'LW?TE'WWQ%
COMO NOTAMIO SEXTO OfL CIRCULD
" pe BOGOTA, HAGO COMSTAR QUE LA

LGINA
AL
(51 e e R (AR%
AR
© 2805 DIC 2008 Y

S et N:\;,\-. i
’ P Jl'." l".l‘“‘- "'t‘ rfl bo o agtae iy
JUANMANUEL BOTERO MEDINA 3
NOTARIO
TR PRI Y oy i
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APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

Land Bundesrepublik Deutschiand
Diese bdffentliche Urkunde

1st unterschrisben von Klaus Striewski
in seiner Eigenschaft als Notar

g

Sie 15t versehen mit dem Slsgev‘cies
Notars Klaus Striewski In Leverkusen

Bestitigt

in Kbln 6 am 12 07 2005
durch den Vzeprisidenten des Landgerichts Koin
unter Nr 2507/05

Stempel 10 Unterschrift

a 4~
Caliebe

Kostenborechnung

~ §8 i3], 11 KonO.
Wart: GURT (30, ‘
Gal..) o2, 4u{l) E.R Fd"
ch. £ 53 LUs;
2"" 450
meatzsteger
sis1a, AL % EUR

Zus. Eun,lﬁ.rﬁ_?_l

ge: Striewski, Notar




3

TRADUCCION OFICIAL 171/2005 DE UN DOCUMENTO ESCRITO EN INGLES Y
EN ESPANOL, REALIZADA POR EDUARDO CALADO NOGUERA, TRADUCTOR
OFICIAL APROBADO POR RESOLUCION 541 DEL:27 DE FEBRERO DE 1976 POR
EL MINISTERIO DE JUSTICIA Y DEBIDAMENTE REGISTRADO ANTE EL
MINISTERIO DE RELACIONES EXTERIORES DE LA REPUBLICA DE COLOMBIA Y
MEDIANTE EL CUAL BAYER HEALTHCARE AG EMPRESA DOMICILIADA EN 51368
LEVERKUSEN, ALEMANIA, POR LA PRESENTE RATIFICA LA SOLICITUD DE
PATENTE NOMERO 05,029,757 PRESENTADA POR EMILIO FERRERO EL 5 DE
ABRIL DE 2005 y OTORGA PODER A EMILTIO FERRERO, TPA 31929, GONZALO
PERDOMO, TPA 831; LUZ CLEMENCIA DE PAEZ TPA 23555 Y A GERMAN
CAVELIER, TPA 832, EXPEDIDO Y FIRMADO (DATO EN BLANCO). FIRMA
ILEGIBLE. CERTIFICACION NOTARIAL (EMPRESA)

El notario abajo firmante certifica gue la firma precedente de

-
Taa.

FERDINAND KOHLER, DIRECCION COMERCIAL : D-51 3.'6:% LEVERKUSEN
NS
BAYERWERK, ATLEMANIA Y DE WOLFGANG EHRENSTE'IN ’ DIR:ECC 10N
" 1_ V) - |.....
COMERCTAL: D-51368 LEVERKUSEN, BAYERWERK, uALEMA‘NIA > = son
‘ w

auténticas, y que el signatario actia en el carge de.-.( dato en
blanco) de 1la compafiia BAYER HEALTHCARE AG, una empresa

actualmente exisj;ente y constituida de acuerdo con las leyes de

1

ALEMANIA y que su dlrECClén . eB 51368 LEVERKUS ﬁ%@.EMIA Ademés
t 3 (i "J
" ==
que el signatario tlene la ‘facultad para otorgar: fé_"gx e—documento

i c 2 0 2
B1 notario piblico estd enterado y FELLHTEIAERE en anteriores
% DE BOGOTA, MAGO confiTa

1 Y

* \'\"j,'r'.tn

El notario pGblico certlflca que 1a§com£> Nu%_g}\}’

S TOCOPIA COMMCION 'L
Después de examinar el registro comerc:.a'!.“’d’é“l'f:_a‘ d . de Colon:\.a,
s B 49894. e "' & ?gﬂﬂlc‘ # :L: ¥
ECClon =-‘-. r-'“- ! ":. - -.-:n-.-d'--ls"l‘uﬂ"" ¥ 5‘%
4

- Y MJL.:\\{'L:“,.“\M I"“
a que se refiere este certlflcado %&‘“’em resa act1va y es una

persona juridica actualmente existente,
Expedido y firmado en Leverkusen, Alemania, el 6 de julio de
2005. Nota de apostilla nmero 2507/05/de1 12 de julio de 2005.

Firmado {(ilegible)

COLO-14033-841-014-9 ) S
oo Cldate 1y

WPCL002G ID 6941 Golate Hapgie
*TRADUCTGR GFISIAY
Bogotd, 22 de julio de 2005. o - Gln WS
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TRADUCCION OFICIAL No. 10859
de un documento escrito en Aleman, efectuada por Luz Arriaga de Herber, resolucion
del Ministerio de Justicia 599 del 8 de marzo 1978.-

A continuacién de un documento de Traspaso, Representaciébn y Poder, escrito en
espafol e inglés, por medio det cual Bayer HealthCare AG, domiciliada en 51368
Leverkusen, Alemania, ratifica la solicitud de patente No. 05.029.757 presentada por
EMILIO FERRERO el 5 de abnl 2005, y nombra a EMILIO FERRERO tpa 31929,
GONZALO PERDOMO fpa 831, LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, tpa 23555 y GERMAN
CAVELIER, tpa 832, domiciliados en la Carrera 4. No. 72-35, Bogotd. Hay dos fimas
ilegibles.

Sigue certificacién en espaiiol e inglés de la existencia de la compaiia y de las fiimas de
los sefiores Kbhler y Ehrenstein, representantes legales de Bayer HealthCare AG,
domiciiada en Leverkusen, Ajémania. Dada y firmada en Leverkusen, Alemania, el 06.julio
2005 por el notario de Leverkusen, Kiaus Striewski . Hilo y oblea notarial,

Protocolo notarial No. 1085/2005

-

Certifico la autenticidad de las firmas antecedentes puestas ante mi por los sefiores
1. Wolgang Ehrensten, con domicilio £m‘éﬂ,§t§§é‘i‘§mﬁeﬂ Bayerwerk,

!orncol-u COINCIDE CON EL OMITINALY
Alemania ,,; e _‘WE HE TEMIDO A LA 1512 =

ok p l'lﬂ-ﬂ. 5% h *“-P
2. Dr Ferdinand Kohler, caf; domicilio. oomercM emm:mmev' n, Bayerwerk,
. Moy . -..:‘ [ B 1Ty ’u
Alemania - ',".;‘.4-! 4 . ‘-z'-" 'Tj-
T SiweecadrEscwaandl
-a quIenes conozco en persona- T e ARG O e
" Ay RSP L

¥
- .n-

Certifico por haber tenido a la vnsta el dia de hoy eI Reglstro de Comercio del Juzgado
Municipal de Colonia - HRB 49894-, que los seﬁoxes menclonados en log puntos 1y 2
estan facultados, en calidad de apoderados, para representar a la fina Bayer
HealthCare Aktiengeselischaft domiciliada en Leverkusen.

£ HYRBER
Lz ARRLAG&HM!{ OFICIAL



Fdo.: firma ilegible
Notario
Leverkusen, 6 de julio 2005
(hilo y oblea notarial)

APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
1. Pais: Repuablica Federal de Alemania
Este documento publico
2. Ha sido firmado por el notarlo Klaus Striewski
3. Actuando en calidad de notario 2 :

1%
Tra

4. Lleva el sello del notario Klaus Striewski, notario en Leverkusen  * 2

oJ 2"
Certificado ' < =
5. en Colonia 6 el 12072005 - <= <7
7 por el Presidente del‘l')unal Regional de Colonia R
8. bajo el No 2507/05
g. Sello 10 Fima
El Presidente del Tnbunal Regional de Colonia Fdo.: ﬁrma |Ieg|ble .
. 1‘ gomo NOTANIG Sexrg L e Caliebe : ;:,.'f'g.”'u i ':"";
£ FOnGAEIT, HAS Comtan gugL0 2y - s
Costas 3., OUENE ,,';‘,',g;goﬂz;‘;,:u,, 5 ‘ :
(ilegible) U & A Iy ST ™ :
G feed 05 DIC 006 - R
Total 38,28 - -"“.f“'.“' K Rtey T P -
el st~ ‘,;:’ .:
Fdo* Stiewski g"”“”"““"ﬂ 2ot Eo..em,uﬁ EL -

R BT R e

ES TRAIfJUCCION FIEL Y COMPLETA, de la cual se deja copia en los archivos de
estas oficinas para su confrontacion.

Bogota, 22 de julio 2005

RIAGA UE HERBER
€ 1883 Ll:;'!UAR _. RIT T TRETE OFIGIAL

N Chenar CC Le
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Wirkstoffhaltige feste Formk8rper zur Sufierlichen Anwendung gegen Parasiten an Tieren

Die vorliegende Erfindung betrifft wirkstoffhaltige Formkarper zur &uflerlichen Anwendung gegen

Parasiten an Tieren.

Wirkstoffhaltige Formkorper zur Bekampfung von Parasiten bei Tieren sind seit langem bekannt.
Derartige Formkérper werden beispielsweise in ' WO 2002/78443, EP-A 539295, EP-A 763325,
EP-A 1289363, EP-A 211207, EP-A 124404, EP-A 979605, FR 2729833, US 5620696, EP-A
576267, EP-A 569791, EP-A 542078, EP-A 470467, EP-A 251472, EP-A 50782, US 5858387 und
EP-A 542080 beschrieben. Der Nachteil der bislang beschriebenen Verfahren sowie Abmischun-
gen zur Herstellung der wirkstoffhaltigen Formkodrper liegt darin, dass sie bei Verwendung der
konventionellen Polyolefin- oder Vinylhmz—Mah’ic‘es den zushtzlichen Einsatz von Phthalsku-
reestern, wie Dimethylphthalat und Dioctylphthalat (siche beispielsweise WO 01/787065, EP-A-
0211207 und EP-A-0569 791) erfordern. Dic hiermu cingesetzten, avs technologischer Sicht
brauchbaren Phthalate sind bekannterweise toxikologisch nicht ganz unbedenklich. Sie konnen bei
nicht sachgerechter Handhabung zu Risiken bei der Herstellung der Formkdrper und bei deren
Anwendung fiihren, darfiber hinaus besteht die Gefahr der Umweltkontamination.

Es ist daher wiinschenswert, die besagten Phtalate durch weniger toxische, umweltvertrigliche
Einsatzstoffe zu ersetzen. Vorzugsweise sollen diese neuen Einsatzstoffe die Migration der Wirk-
stoffe aus der Polymermatrix erhthen und somit die Wirksamkeit (Residual- und Knock-down-
Wirkung) der Formkorper verbessern, ohne die guten physikalisch-chemischen Eigenschaften der
Polyolefinmatrix negativ zu beeinflussen.

Uberraschenderweise wurde nun gefunden, dass diesés Ziel mittels bestimmter Fettsiureester

mehrwertiger Alkohole (zB. Di- und Triglyceride oder Propylenglykol-Ester) erreicht werden
kann.

Aufgrund ihres physikalisch-chemischen Aufbaues sind solche Fettsaureester polare Verbindungen
wihrend die genannten Polyolefine und Vinylharze relativ wmpolare Kunststoffe sind. Der Fach-
mann erwartet, dass polare Verbindungen und unpolare Kunststoffe unvertraglich sind. Solche
Kombinationen fiihren in vielen Fatlen zu Entmischung/Phasentrennung, was wiederum zur erheb-
lichen Verschlechterung der physikalisch-chemischen Eigenschaften der Polymermatrix, wie
E-Modul, Duktilitdt, Zug-Dehnung, Entnehmbarkeit aus der jeweiligen Formmasse, sowie zu spon-
taner Wirkstoff-Migration aus der Kunststoffmatrix uod somit zn erheblicher Verschlechterung der
Langzeitwirksamkeit fohrt. Es war daher iberraschend, dass der Einsatz der genannten, polaren
Fettsaureester mehrwertiger Alkohole weder die physikalisch-chemischen Eigenschaften noch die

(2
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Langzeitwirksamkeit der Formk6rper negativ beeinflusst. In vielen Fillen wurde sogar, entgegen
der Lehrmeinung, eine Verbesserung in Verarbeitbarkeit und Langzeitwirkung beobachtet.

Die Erfindung betrifft:

Feste Formkorper zur &uBerlichen Anwendung gegen Parasiten an Tieren auf Basis einer Polyole-
fin-Matrix, enthaltend

- ecinen oder mehrere Ester eines zwei- oder dreiwertigen Alkohols mit bis zu drei Kohlen-
stoffatomen mit Fettsiuren mit 6 bis 18 Kohlenstoffatomen

- einen oder mehrere Wirkstoffe
- sowie ggf. weitere Hilfs- und Zusatzstoffe.

Die erfindungsgemiB eingesetzten Ester enthalten als Alkoholkomponente einen zwei- oder drei-
wertigen Alkohol mit bis zu drei Kohlenstoffatomen, wie z.iB. Ethylenglykol, Propylenglykol oder
Glycerin. In der Regel sind mindestens zwei, vorzugsweise alle Hydroxylgruppen des Alkohols
verestert. Siiurekomponente der Ester sind FettsSuren mit 6 bis 18 Kohlenstoffatomen, die gerad-
kettig, verzweigt sowie ein- oder mehrfach ungesittigt sein kénnen. Es kénnen gemischte Ester
oder anch Mischungen verschiedener Estertypen eingesetzt werden. Als Glyceride kommen Di-
und Triglyceride, bevorzugt Triglyceride in Frage, wie zum Beispiel Capryl-Caprinsdure-Tri-
glyceride oder Capryl-Caprin-Linolsaure-Triglyceride. In gleicher Weise bevorzugt sind Ester des
Propylenglykols mit Capryl- und/oder Caprinsdure (Propylenglykoloctanoatdecanoat). Besonders
bevorzugt weisen diese Glycerin- bzw. Propylenglykolester der Capryl-/Caprinsaure einen Visko-
sitatsbereich (20°C) von § bis 40, bevorzagt 8 bis 35, besonders bevorzugt 9 bis 13 mPa.s auf.
Diese Ester sind unter der Handelsbezeichnung Miglyol 840 (Propylenglykoloctanoatdecanoat,
CAS-Nr. 63583-51-7) und Miglyol 812 (Capryl-Caprinsaure-Triglyceride, CAS-Nr. 73398-61-5)
der Fa. Sasol Germany GmbH/Witten erhiltlich. Ebenfalls eingesetzt werden knnen deren Poly-
ethylenoxid-, Polypropylenoxid- und/oder Propylencarbonat-modifizierte Derivate mit dem ge-
nannten Viskosititsbereich.

Die erfindungsgembBen Formkorper enhalten die Fettsiureester in Anteilen von 1 bis 25 Gew.-%,
bevorzugt 5 bis 17,5 Gew.-%, besonders bevorzugt 5 bis 12,5 Gew.-% (bezogen auf die jeweilige
Gesamtabmischungmasse).

Bei den erfindungsgemaBen festen Formkarpern handelt es sich zB. um Halsbander, Anhéinger fiir
Halsbéinder (Medgillons), Ohrmarken, Béinder zur Befestigung an GliedmaBen oder Kérperteilen,
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Klebestreifen und —folien oder Abziehfolien. Besonders bevorzugt sind Medaillons und insbesondere
Halsbinder.

Als Trgersubstanz oder Basis fiir die FormkSrper kommen thermoplastische wnd flexible thermo-
plastische Polyolefine und Elastomere in Frage. Als solche seien genannt Polyvinytharze, EFDM
(Ethylen-/Propylen-Dien-Terpolymer), Polyethylen (zB. HDPE oder LLDPE), Polypropylen, die mit
den oben genannten Wirkstoffen ausreichend vertriglich sind.

Die Polymeren miissen eine ausreichende Festigkeit und Biegsamkeit haben, um beim Formen nicht
zu reiBen oder briichig zu werdep. Sie miissen von ausreichender Haltbarkeit sein, um gegen normale
Abnutzung bestindig zu sein. AunBerdem miissen die Polymere eine ausreichende Migration des
Wirkstoffs an die Oberfliche des Formkérpers zulassen.

Zu den Polyvinylharzen pehdren Polyvinylhalogenide, wie Polyvinylchlorid, Polyvinylchlorid-Viry}-
acetat und Polyvinylfluorid; Polyvinylbenzole, wie Polystyrol und Polyvinyltoluol.

Weitere els Matrix der erfindungsgemiBen Formkdrper geeignete Kunststoffe sind thermoplastische
Elastomere. Dies sind Werkstoffe, die elastomere Phasen in thermoplastisch verarbeitbaren Poly-
meren entweder physikalisch eingemischt oder chemisch emgebunden enthalten. Man unterscheidet
Polymerblends, in denen die elastomeren Phasen Bestandteil des polymeren Geriists sind. Durch den
Aufbau der thermoplastischen Elastomere liegen barte und weiche Bereiche nebeneinander vor. Die
harten Bereiche bilden dabei eine kristalline Netzstruktur oder eine kontinuierliche Phase deren
ZwischenrBume von elastomeren Segmenten ausgefilllt sind. Aufgrund dieses Aufbaus haben diese
Werkstoffe kautschukBhnliche Eigenschaften. In diesem Zusammenhang sei auf Thermoplastische
Polyolefine (TPO) und auf Styrol-Block Copolymere (s . beispiclsweise EP 542078) hingewiesen.

ErfmdungsgemiiB bevorzugt sind Polyvinylchlorid, Polypropylen, Polyethylen und EPDM; ganz
besonders bevorzugt ist Polyvinyichlorid.

Fiir die Herstellung der Formk&rper auf der Basis von Polyolefinen, insbesondere von Polyvimyl-
harzen kfnnen in besonderen Fillen zusétzlich fibliche Weichmacher, die bekannterweise zum
Weichmachen von festen Vinylharzen verwendet werden, eingesetzt werden. Der zu verwendende
Weichmacher bingt von dem Harz und seiner Vertriglichkeit mit dem Weichmacher ab. Geeignete
zuséitzliche Weichmacher sind beispielsweise Phosphorsaureester, Adipinsiureester, wie zB. Diiso-
und n-Butyladipat. Es kdnnen auch andere Ester, wie die Ester von Azelainsiure, Maleinsaure,
Ricinolsaure, Myristinsiure, Palmitinséure, Olsgure, Sebacinsaure, Stearinsiure und Trimellithsiure,

sowie komplexe lineare Polyester, polymere Weichmacher und epoxydierte Sojabohnentle
verwendet werden.

\3
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Zushtzliche Weichmacher werden ggf. in Mengen von etwa 5 bis 50 Gew.-%, vorzugsweise etwa 15
bis 45 Gew.-% der gesamten Zusammensetzung eingesetzt

In den Formk&rpem kénnen noch weitere iibliche Bestandteile, wie Stabilisierungsmittel, Schmier-
mittel, Formirennmittel, Filllstoffe und Farbematerialien, enthalten sein; in der Regel werden dadurch
die grundlegenden Eigenschaften der Zusammensetzung nicht wesentlich verandert. )

Geeignete Stabilisierungsmittel sind Antioxidationsmittel und Mittel, welche die Bander vor ultra-
violetter Strahlung und unerwiinschtem Abbau wihrend der Bearbeitung, wie Strangpressen

schiitzen. Einige Stabilisierungsmittel, wie epoxidierte Sojabohnenéle, dienen auflerdem als sekun-
diire Weichmacher,

Als Schmiermitte]l konnen beispielsweise Stearate, Stearinsfiure und Polyethylene mit niedrigem
Molekulargewicht verwendet werden. Diese Bestandteile werden Giblicherweise in einer Konzen-
tration bis zu etwa 5 Gew.-% der gesamten Zusammensetzung verwendet.

Bei der Herstellung der Formkérper werden vorzugsweise die verschiedenen Bestandteile nach
bekannten Verfahren gemischt und nach bekannten Strangpress- oder Spritzgussverfahren form-
gepresst. '

Die Wahl des Verarbeitungsverfahrens zur Herstellung der Formkdrper richtet sich technisch
grundsiitzlich nach den rheologischen Eigenschaften des polymeren Trigermaterials und der Form
des gewiinschten Formkdrpers. Die Verarbeitungsverfabren kdmnen nach der Verarbeitungs-
technologie oder nach der Art der Formgebung eingestellt werden. Bei der Verfahrenstechnologie
kann man die Verfahren nach den bei ihnen durchlaufenden rheologischen Zustinden umterteilen.
Danach kommen fiir viskose polymere Trigermaterialien GieBen, Pressen, SpritzgieBen und
Aufiragen und fiir elastoviskose Polymere SpritzgieBen, Strangpressen (Extrudieren), Kalandrieren,
Walzen und gegebenenfalls Kneten in Frage. Nach Art der Formgebung eingeteilt, lassen sich die
erfindungsgemafien FormkOrper durch GieBen, Tauchen, Pressen, Spritzgiefen, Extrudieren,
Kalandrieren, Priigen, Biegen, Tiefzichen etc. herstellen. Ein Beschichten von festen Grundirdgern
kommt ebenfatls in Frage.

Diese Verarbeitungsverfahren sind an sich bekannt und bedirfen keiner niheren Erkldrung. Im

Prinzip gelten fiir andere Polymere die Erlfiuterungen, die oben beispielhaft fir Polyvinylharze
gemacht wurden.

Die erfindungsgemifen festen Formkorper eignen sich bei gilustiger Warmbliltertoxizitit zur
Bekampfung von Parasiten, die in der Tierhaltung und Tierzucht bei Haus- und Nutztieren sowie
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Zoo-, Labor-, Versuchs- und Hobbytieren vorkommen. Sie sind gegen normal sensible und

resistente Arten sowie gegen alle oder einzelne Entwicklungsstadien der genannten Tiere wirksam.

Parasiten sind insbesondere Arthropoden. Bevorzugt werden die erfindungsgemalBen festen
Formulierungen eingesetzt zur Bekimpfung von Ektoparasiten.

Zu den oben erwihnten Ektoparasiten gehdren: Schildzecken, Lederzecken, Réudemilben, Lauf-
milben, Fliegen (stechend und leckend), parasitierende Fliegenlarven, Lause, Haarlinge, Federlin-
ge, Zecken und Flohe. Zu diesen Parasiten gehoren:

Aus der Ordnung der Anoplurida z.B. Haematopinus spp., Linognathus spp., Pediculus spp., Phti-
rus spp., Solenopotes spp..

Aus der Ordnung der Mallophagida und den Unterordnungen Amblycerina sowie Ischnocerina z.B.
Trimenopon spp., Menopon spp., Trinoton spp., Bovicola spp., Wemeckiella spp., Lepikentron
spp., Trichodectes spp., Felicola spp..

Avs der Ordnung Diptera und den Unterordnungen Nematocerina sowie Brachycerina zB. Aedes
spp., Anopheles spp., Culex spp., Simulium spp., Evsimulium spp., Phiebotomus spp., Lutzomyia
spp., Culicoides spp., Chrysops spp., Hybomitra spp., Atylotus spp., Tabanus spp., Hacmatopota
spp., Philipomyia spp., Braula spp., Musca spp., Hydrotaea spp., Stomoxys spp., Haematobia spp.,
Morellia spp., Fannia spp., Glossina spp., Calliphora spp., Lucilia spp., Chrysomyia spp., Wohi-
fahrtia spp., Sarcophaga spp., Oestrus spp., Hypoderma spp., Gasterophilus spp., Hippobosca spp.,
Lipoptena spp., Melophagus spp..

Aus der Ordnung der Siphonapterida z.B. Pulex spp., Ctenocephalides spp., Xenopsylla spp., Cera-
tophyllus spp..

Aus der Ordnung der Heteropterida z.B. Cimex spp., Triatoma spp., Rhodnius spp., Panstrongylus
Spp..

Aus der Ordnung der Blattarida z.B. Blatta orientalis, Periplaneta americana, Blattella germanica,
Supelia spp..

Aus der Unterklasse der Acaria (Acarida) und den Ordnvngen der Meta- sowie Mesostigmata z.B,
Argas spp., Omithodorus spp., Otobius spp., Ixodes spp., Ixodes Holocyclus, Amblyomma spp.,
Boophilus spp.,, Dermacentor spp., Haemophysalis sp;;., Hyalomma spp., Rhipicephalus spp.,
Dermanyssus spp., Raillietia spp., Pneumonyssus spp., Stemostoma spp., Varroa spp..
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Aus der Ordnung der Actinedida (Prostigmata) und Acaridida (Astigmata) z.B. Acarapis spp.,
Cheyletiella spp., Omnithocheyletia spp., Myobia spp., Psorergates spp., Demodex spp., Trombicu-
la spp., Listrophorus spp., Acarus spp., Tyrophagus spp., Caloglyphus spp., Hypodectes spp , Pte-
rolichus spp., Psoroptes spp., Chorioptes spp., Otodectes spp., Sarcoptes spp., Notoedres spp.,
Knemidocoptes spp., Cytodites spp., Laminosioptes spp..

Die Formk&rper eignen sich generell fur die Bekimpfung von Parasiten bei den meisten Tierarten,
bevorzugt bei Warmblitern, insbesondere Siugetieren. Zu den Nutz- und Zuchttieren gehéren
Saugetiere wie zB. Rinder, Pferde, Schafe, Schweine, Ziegen, Kamele, Wasserbiiffel, Esel, Ka-
ninchen, Damwild, Rentiere; Pelzticre wie 2. B. Nerze, Chinchilla, Waschbfr; Gefliigel wie z.B.
Hithner, Giinse, Puten, Enten.

Zu Labor- und Versuchstieren gehren Rinder, Miuse, Ratten, Meerschweinchen, Goldhamster,
Hunde und Katzen,

Zu den Hobbytieren gehéren Pferde, Hunde, Katzen, Mause, Ratten, Meerschweinchen, Gold-
hamster, Hasen und Kaninchen.

Die erfindungsgemiBen Mittel eignen sich insbesondere zur Bebhandlung von Rind, Hund und Kat-
ze, und zwar vorzugsweise zur Bekimpfung von Zecken und/oder FlGhen.

Die Anwendung kann sowohl prophylaktisch als auch therapeutisch erfolgen.

Die Formkorper enthalten fiblicherweise den Wirkstoff in Konzentrationen von jeweils 0,1 bis
30 Gew.-%, bevorzugt von 1 bis 20 Gew.-%, besonders bevorzugt von 2 bis 15,0 Gew.-%, bezogen
auf die Gesamtmasse der festen Formulierung.

Die Formkdrper enthalten {iblicherweise Wirkstoffkombinationen in Gesamtkonzentrationen von 1
bis 35 Gew.-%, bevorzugt 2 bis 25 Gew.-%, besonders bevorzugt von 2,5 bis 17,5 Gew.-% bezogen
auf die Gesamitmasse der festen Formulierung.

Die peuen festen Formkdrper kfnnen Wirkstoffe, wie Insektizide, Akarizide, Lockstoffe, Sterilan-
tien, Bakterizide, Nematizide,' Fungizide etc. enthalten. Zn den Insektiziden, Akaradiziden sowie
Wachstumsinhibitoren zihlen beispielsweise Phosphorsaureester, Carbamate, Carbonsfureester,
synthetische oder natiirliche Pyrethroide, Neonicotinoide (auch als Chlomicotinyle bezeichnet;
dazu gehbren z.B. Chlorpyridin-, Chlorthiazol- und Tetrahydrofuran-Verbindungen), Pyroximate,
Phenylether, Phenylhamstoffe, durch Mikroorganismen hergestellte Stoffe u.a..

Gilnstige Wirkstoffe und Cowirkstoffe sind zB. die folgenden:
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Insektizide / Akarizide / Nematizide /Wachstuminbinitoren:

Abamectin, Acephate, Acetamiprid, Acrinathrin, Alanycarb, Aldicarb, Aldoxycarb, Alphacyper-
methrin, Alphamethrin, Amitraz, Avermectin, AZ 60541, Azadirachtin, Azamethiphos, Azinphos
A, Azinphos M, Azocyclotin,

Bacillus popillise, Bacillus sphaericus, Bacillus subtilis, Bacillus thuringiensis, Baculoviren,
Beauveria bassiana, Beauveria tenella, Bendiocarb, Benfuracarb, Bensultap, Benzoximate, Beta-
cyfluthrin, Bifenazate, Bifenthrin, Bioethanomethrin, Biopermethrin, BPMC, Bromophos A, Bu-
fencarb, Buprofezin, Butathiofos, Butocarboxim, Butylpyridaben,

Cadusafos, Carbaryl, Carbofuran, Carbophenothion, Carbosulfan, Cartap, Chloethocarb, Chlo-
rethoxyfos, Chlorfenapyr, Chlorfenvinphos, Chlorfluazuron, Chlormephos, Chlorpyrifos,
Chlorpyrifos M, Chlovaporthrin, Cis-Resmethrin, Cispermethrin, Clocythrin, Cloethocarb,
Clofentezine, Cyanophos, Cycloprene, Cycloprothrin, Cyfluthrin, Cyhalothrin, Cyhexatin,
Cypermethrin, Cyromazine,

Deltamethrin, Demeton M, Demeton S, Demeton-S-methyl, Diafenthiuron, Diazinon, Dichlorvos,
Diflubenzuron, Dimethoat, Dimethylvinphos, Diofenolan, Disulfoton, Docusatsodivm, Dofenapyn,

Eflusilanate, Emamectin, Empenthrin, Endosuifan, Entomopfthora spp., Eprinomectin, Esfenvale-
rate, Ethiofencarb, Ethion, Ethoprophos, Etofenprox, Etoxazole, Etrimfos,

Fenamiphos, Fenazaquin, Fenbutatin oxide, Fenitrothion, Fenothiocarb, Fenoxacrim, Fenoxycarb,
Fenpropathrin, Fenpyrad, Fenpyrithrin, Fenvalerate, Fipronil, Fluazinam, Fluazuron, Flubrocythri.
nate, Flacycloxuron, Flucﬁﬁnatc, Flufenoxuron, Flumethrin, Flutenzine, Fluvalinate, Fonophos,
Fosmethilan, Fosthiazate, Fubfenprox, Furathiocarb,

Granuloseviren

Halofenozide, HCH, Heptenophos, Hexaflumuron, Hexythiazox, Hydroprene,
Imidacloprid, Isazofos, Isofenphos, Isoxathion, Ivermectin,
Kempolyederviren

Lambdacyhalothrin, Lufepuron

Malathion, Mecarbamn, Metaldehyd, Methamidophos, Metharhizium anisoplias, Metharhizium
flavoviride, Methidathion, Methiocarb, Methomyl, Methoxyfenozide, Metolcarb, Metoxadiazone,
Mevinphos, Milbemectin, Monocrotophos, Moxidectin,
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Naled, Nitenpyram, Nithiazine, Nova]uron
Omethoat, Oxamyl, Oxydemethon M

Paecilomyces fumosoroseus, Parathion A, Parathion M, Permethrin, Phenthoat, Phorat, Phosalone,
Phosmet, Phosphamitfon, Phoxim, Pirimicarb, Pirimiphos A, Pirimiphos M, Profenofos, Prr;me-
carb, Propoxur, Prothiofos, Prothoat, Pymetrozine, Pyraclofos, Pyresmethrin, Pyrethrum, Pyrida-
ben, Pyridathion, Pyrimidifen, Pyriproxyfen,

Quinalphos,
Ribavirin
Salithion, Sebufos, Selamectin, Silafluofen, Spinosad, Sulfotep, Sulprofos,

Taufluvalinate, Tebufenozide, Tebufenpyrad, Tebupirimiphos, Teflubenzuron, Tefluthrin, Te-
mephos, Temivinphos, Terbufos, Tetrachlorvinphos, Thetacypermethrin, Thiamethoxam, Thiapro-
nil, Thiatriphos, Thiocyclam hydrogen oxalate, Thiodicarb, Thiofanox, Thuringiensin, Ti 435,
Tralocythrin, Tralomethrin, Triarathene, Triazamate, Triazophos, Triazuron, Trichlophenidine,
Trichlorfon, Triflumuron, Trimethacarb,

Vamidothion, Vaniliprole, Verticillium lecanii
Y1 5302

YRC 2894

Zetacypermethrin, Zolaprofos

(1R<is)[5(Phenylmethyl)-3-furanyl]-methyl-3-[(dihydro-2-oxo-3(2H)-furanyliden)-methyl}-2,2-
dimethylcyclopropancarboxylat

(3-Phenoxyphenyl)-methyl-2,2,3,3-tetramethylcyclopropanecarboxylat
1-[(2-Chlor-5-thiazolyl)methyl}tetrahydro-3,5-dimethy}-N-nitro-1,3,5-triazin-2(1 H)-imin
2-(2-Chlor-6-ﬂuorphenyl)—4—[4-—( 1,1-dimethylethy)phenyl]-4,5-dihydro-oxazol
2-(Acetlyoxy)-3-dodecyl-1,4-naphthalindion

2-Chlor-N-[[[4(1-phenylethoxy)-phenyl]-amina]-carbonyl}-benzamid

2-Chlor-N-{{[4-(2,2-dichlor-1,1-difluerethoxy)-phenyl}-amino}-carbonyl]-benzamid
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4-[4-(4-Ethoxyphenyl)-4-methylpentyl]-1-fluor-2-phenoxy-benzol

3-Methylpheny!-propylcarbamat

4-Chlor-2-(1,1-dimethylethyl)-5-[{22,6-dimethyl-4-phenoxyphenoxy)ethy}thio)-3(2H)-
pyridazinon

4-Chlor-2-(2-chlor-2-methylpropyl)-5-[(6-iod-3-pyridinyl)methoxy]-3(2H)-pyridazinon
4-Chlor-5-[(6-chlor-3-pyridinyD)methoxy]-2-(3,4-dichlorphenyl)-3(2H)-pyridazinon
Bacillus thuringiensis strain EG-2348

Benzoestnre [2-benzoyl-1-(1,1-dimethylethyl}-hydrazid

Butansdure 2,2-dimethyl-3-(2,4-dichlorphenyl)-2-oxo-1-oxaspiro[4.5]dec-3-en-4-yl-ester
[3-[(6-Chlor-3-pyridinyl)methyl}-2-thiazolidinyliden]-cyanamid
Dihydro-2-(nitromethylen)-2H-1,3-thiazine-3(4H)-carboxaldehyd
Ethyl-f2-[[1,6-dihydro-6-0xo0-1-(phenylmethyl)-4-pyridazinyl]oxy]ethyl}-carbamat

N-(3,4,4-Trifluor-1-0x0-3-butenyl)-glycin

\fe

N-(4-Chlorphenyl)-3-[4-(difluormethoxy)phenyl}-4,5-dihydro-4-phenyl-1H-pyrazol-1-carboxamid

N-[(2-Chlor-5-thiazolyl)methyl]-N'-methyl-N"-nitroguanidin
N-Methyl—N‘-(l-rnethyl-2-propenyl)—1,2-hydrazindicarbo;:hioamid
N-Methyl-N'-2-propenyl-1,2-hydrazindicarbothioamid
0,0-Diethyl-[2-(dipropylamino)-2-oxoethyi]-ethylphosphoramidothioat
Bevorzugte Pyrethroide sind Cyfluthrin, 8-Cyfluthrin, Flumethrin.

Bevorzugte Neonicotinoide (Chloronicotinyle) sind:
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1
c:—@—ﬁz N\“,NH NS\ c"!‘/ I_CH:,
N\ JI—S H, \II\II/

NO, cl NO,
Imidacloprid - AKD 1022
%
7N CH—-—N c,__@m,———n oH
3
A SR A
~CN ~CN
Thiacloprid Acetamiprid
g. _CH=NH NH~CH,
/N _cH—
\n,NHCH 0|—<\ |
N= N
~
2 NOZ
Nitenpyram (Ti 304) Clothianidin (Ti 435)

o

s——CH; \“/ ~CH, <:l—CH2—NH\|/NHCH3
o—4 | N, |
N NO, ~NO,
Thiamethoxam Dinotefuran

Imidacloprid, Thiacloprid, Acetamiprid und Nitenpyram sind Vertreter der Chlorpyridin-
Neonicotinoide; Thiametoxam, Clothianidin und AKD 1022 sind Vertreter der Chlorthiazol-
Neonicotinoide und Dinotefuran ist ein Vertreter der Tetrahydrofuran-Neonicotinoide.

Als weiteres bevorzugtes Insektizid sei Propoxur genannt.

Bevorzugte Wachstumsinhibitoren sind Pyriproxyfen, Methopren und Triflumuron, sie eignen sich
insbesondere fir die Anwendung in Kombination mit einem anderen Insektizid/Akarizid
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Bevorzugter Synergist ist Piperonylbutoxid; auch die Synergisten werden selbstverstindlich in

Kombination mit entsprechenden Wirkstoffen eingesetzt.

Die Verwendung der genannten Cowirkstoffe und Synergisten mit den genannten Wirkstoffen ist
prinzipiell bekannt, siche z B. WO 00/02453, WO 95/33380,WO 95/07615, EP-A 569791, EP-A 0
736 252, EP-A 470467 und EP-A 251472,

Als weitere Wirkstoffe seien Pyrazoloxime und Benzoylhamstoffe genannt,

Geeignete Pyrazoloxime mit insektizider und akarizider Wirkung werden z.B. in der EP-A-
0 234 045 beschrieben auf die hiermit ansdriicklich Bezug genommen wird.

Zy den Benzoylharnstoffen gehtiren Verbindungen der Formel (T):

R1
R3
CD—NH—CONH*@N )
RZ

wobei
R! fiir Halogen steht,
R? fir Wasserstoff oder Halogen steht,

R? fiir Wasserstoff, Halogen oder C)-Alkyl steht,

R'  fir Halogen, 1-5-Halogen-C; y-alkyl, C;.c-Alkoxy, 1-5-Halogen-Cy.i-alkoxy, Cy4-Alkylthio, 1-
5-Halogen-C, ¢-alkylthio, Phenoxy oder Pyridyloxy die gegebenenfalls substituiert sein
konnen durch Halogen, Cps-Alkyl, 1-5-Halogen-C,-alkyl, C-Alkoxy, 1-5-Halogen-C;.
¢-alkoxy, C, s-Alkylthio, 1-5-Halogen-C;-Cs-alkylthio.

Die genannten Verbindungen kdnnen in Abhlingigkeit von dem Substitutionsmuster in stereoiso-
meren Formen, die sich entweder wie Bild und Spiegelbild (Enantiomere), oder die sich nicht wie
Bild und Spiegelbild (Diastercomere) verhalten, existieren. Die Erfindung betrifft sowohl die E-
nantiomeren oder Diastercomeren als auch deren jewsilige Mischungen. Die Racemate lassen sich

ebenso wie die Diastereomeren in bekannter Weise in die stereoisomer einheitlichen Bestandteile
trennen.

\ T
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Weiterhin kénnen bestimmte Verbindungen in tautomeren Formen vorliegen. Dies ist dem Fach-

mann bekannt, und derartige Verbindungen sind ebenfalls vom Umfang der Erfindung umfasst.

Die erfindungsgemiBen Verbindungen kdnnen gegebenenfalls sowohl als cis- als auch als trans-
Isomere vorliegen. Auch wenn nur ejnes der Isomere dargestellt ist, sind erfindungsgem#B immer

das cis- und das trans-Isomere gemeint.

Die erfindungsgeméBen Formkdrper eignen sich hervorragend zur Durchfithrung von &uBerlichen
bzw. dermalen Behandlungen an Tieren, insbesondere Hun;ien, Katzen und Rindern. Sie weisen
iiblicherweise eine Dicke von 0,25 - 3,5 mm, vorzugsweise 0,75 — 2,5 mm auf. Sie zeichnen sich
aus durch ihre ganz hervorragende Lagerungsstabilitit von 3-5 Jahren in allen Klimazonen. Sie
zeichnen sich weiterhin durch ibre einfache Applizierbarkeit, sehr gute biologische Langzeitwirk-
samkeit von fiblicherweise bis zu neun Monaten sowie ihre gute Umwelt- insbesondere Gewisser-

und Warmbliitervertriglichkeit aus. \
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Beispiele

Beispiel 1

Zusammensetzung:

2-Isopropoxyphenyl-N-methylcarbamat (Pr(;poxur)
Di-n-butyladipat

Propylenglycoloctanoatdecanoat
(Handelsbezeichnung: Miglyol 840, Fa. Sasol/Witten)
Epoxidiertes Sojabohnend!

Stearins#ure

PVC

Pigmentmischung

PCT/EP2005/006465

10g
21g
9g

2g
g
56g
lg

Hersteltung:  Die Mischung aus 2-Isopropoxyphenyl-N-methylcarbamat, Pigmentmischung und
PVC wird in einem Mischer mit dem Gemisch aus Di-n-butyladipat, Propylen-
glycoloctanoatdecanoat und epoxidiertem Sojabohnend! gemischt. Man mischt unter
Wirme solange, bis die Mischung homogen ist. Das Erwlirmen fordest das Einziehen
der Weichmachermischung in das PVC. Nach der anschlieBenden homogenen
Verteilung der Stearinsiure wird dic Mischung im Spritzguss mm Halsbiindern
geformt.

Beispiel] 2

Zusammenseizung:

2-Isopropoxyphenyl-N-methylcarbamat
Flumethrin

Di-n-butyladipat
Propylenglycoloctanoatdecanoat
Epoxidiertes Sojabohnens}
Stearinshure

PVC

Pigmentmischung

10 g
25g
2l1g
9g
2g
lg
54g
058
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Herstelhmg:  Die Mischung aus 2-Isopropoxyphenyl-N-methylcarbamat, Pigmentmischung und
PVC wird in einem Mischer mit dem Gemisch aus Di-n-butyladipat, Propylen-
glycoloctanoatdecanoat, epoxidiertem Sojabohnens! und Flumethrin gemischt. Man
mischt unter Wirme solange, bis die Mischung homogen ist. Das Erwiirmen f5rdert
das Einziehen -der Wirkstoff-Weichmachermischung in das PVC. Nach der an-
schlieBenden homogenen Verteilung der Stearinsiure wird die Mischung im Spritz-
guss zu Halsblindern geformt. Gleiche Mischung wird im Extruder zn Endlosbindern
oder Platten extrudiert, die vom Hersteller oder Anwender auf eine der Applika-
tionsform gem#Be Linge konfektioniert wird. Aus dem Extrudat werden Formkorper
geschnitten oder gestanzt, die in emer Medaillonform eng an das Tier gehingt wird.

Beispiel 3

Zusammensetamg;
Flumethrin 25g
Di-n-butyladipat 2lg
Propylenglycoloctanoatdecanoat 9g
Epoxidiertes Sojabohnendl 2g
Stearinsiure lg
PVC 64g
Pigmentmischung 05¢g

Herstellung:

Die Mischung aus Pigmentmischung und PVC wird in einem Mischer mit dem Gemisch sus Di-n-
butyladipat, Propylenglycoloctancatdecanoat, epoxidiertem Sojabohnend! und Flumethrin gemischt.
Man mischt unter Wirme solange, bis diec Mischung homogen ist. Das Erwérmen fordert das Ein-
zichen der Wirkstoff Weichmachermischung in das PVC. Nach der anschlieBenden homogenen
Verieilung der Stearinsdure wird die Mischung za Endlosbandern und Plaiten extrudiert, die vom

-~

Hersteller oder Anwender auf eine der Applikationsform gemiiBe Linge konfektioniert wird. Aus

dem Extrudat werden Formkdrper geschnitten oder gestanzt, die in einer Medaillon- bzw. Ohr-
markenform eng an das Tier gehfingt wird.
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Beispiel 4

Zusammensetamg:
Imidacloprid 10g
Flumethrin ' 5g
Di-n-butyladipat 2lg
Propylenglycoloctanoatdecanoat 9%
Epoxidiertes Sojabohnensl 2g
Stearinsdure lg
P\_IC 51g
Pigmentmischung 1p

Herstellung:  Die Mischung aus Imidacloprid, Pigmentmischung und PVC wird in einem Mischer
mit dem Gemisch aus Di-n-butyladipat, Propylenglycoloctanoatdecanoat, epoxi-
diertem Sojabohnend! und Flumethrin gemischt. Man mischt unter Warme solange,
bis die Mischung homogen ist. Das Erwirmen fordert das Einzichen der Wirkstoff-
Weichmachermischuag in das PVC. Nach der anschlioBenden homogenen Vertei-
lung der Stearinsiiure wird die Mischung im Spritzguss zn Halsbindern und
Medallions geformt.

Bei den in den Beispiclen genannten Pigmentmisclumgen handelt es sich in den
Beispielen 1 und 4 um eine Mischung aus handelsiiblichen Eisenoxiden, in den

Beispielen 2 und 3 um ein Gemisch aus handelsfiblichem Titandioxid und Eisenoxid.

Wirksamkeitsversuche

Zur Durchfiihrung von Wirksamkeitsversuchen gegen Flohe und Zecken wurden Hunde mit Hals-
béindern bzw. Rinder mit einem ihrer Kdrpergréfe angepassten Extrudat gemaB den Beispielen 1,
2, 3, 4, behandelt. Die Behandlung erfolgte fiber die Befostigung eines Formkdrpers in Form eines
Halsbandes (ca. 1,4cm breiter Streifen) am Hals der Tiere. Die Streifen wurden moglichst eng (mit
einem fingerbreit Zwischenraum) an den Hals der Tiere angepasst. Medaillons wurden perforiert
und an einem herkbmmlichen, Wirkstoff-freien Halsband befestigt. Das Medaillon wurde so pla-
ziert, dass es im vorderen Halsbereich Kontakt mit dem Fell des Tieres hatte.
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Beispiel A: Wirksamkeit gegen Fl6he (Crenocephalides felis) am Hund

An den Tagen —4 und -1 werden Hunde mit ca. 100 adulten, niichternen Ctenocephalides felis pro
Hund infestiert. Dabej werden die Flohe auf den Nacken des Tieres ausgebracht.

Am Tag 0 wird der Infestationserfolg am Hund tiberprilft, indem am wachen Tier nach Flshen
gesucht wird. Die Zahl der lebenden Fl5he wird protokolliert.

Nach der Zahlung der Flohe werden dic Tiere behandelt. Die Hunde der Kontroligruppe werden
nicht bebandelt. Die zu priifenden Arzneimittel werden den Tieren als Halsband oder als Medail-
lon verabreicht. Halsbéinder und Medaillon verbleiben am Tier bis zZnmn Versuchsende am Tag 170.

Es wird pro Tier jeweils nur 1 Halsband oder 1 Medaillon appliziert. Es werden nur klinisch ge-
sunde Tiere verwendet.

Am Tag 1 und Tag 2 werden alle Hunde auf lebende FlShe und Zecken ilberpriift. Die Ergebnisse
werden in den Rohdaten festgehalten.

An den Tagen 14, 28, 56, 84, 112, 140 und 168 werden alle Hunde mit ca. 100 adulten, niichternen
Ctenocephalides felis pro Hund reinfestiert. Jeweils einen und zwei Tage nach Reinfestation wer-

den alle Hunde auf lebende Flghe kontrolliert. Die Ergcbnissé werden in den Rohdaten protokol-
liert.

Fitr die Berechnung der Wirksamkeit wird eine modifizierte Formel nach Abbott benutzt:
@ Anzah] Flshe KG - @ Anzahl Flshe BG

Wirksamkeit % = X100
@ Anzahl Flohe KG

KG: Kontrollgruppe
BG: Behandlungsgruppe

Mit den gem4B der in den Formuliernngsbeispiclen 1, 2, 3, 4 hergestellten, als Halsband und als
Medaillon applizierten, wirkstoffhaltigen Formkorpemn k8nnen Wirksamkeiten >90% gegen Cte-
nocephalides felis tiber 5-6 Monate erzielt werden.

Beispiel B: Wirksamkeit gegen Zecken (Ixodes ricinus) am Hund

Am Tag -1 werden Hunde mit 2% Rompun® (Bayer AG) (0,1mlkg K6rpergewicht) sediest. Nach-
dem alle Hunde sediert sind (nach ca. 10-15 Minuten) werden sie in Transportboxen tiberfihrt und
50 Ixodes ricinus (259, 253) pro Hund auf den Nacken des Tieres ausgebracht. Die Tiere werden
nach ca. 1 % Stunden wieder aus der Transportkiste in den Kafig gesetzt.

-~
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Am Tag 0 wird der Infestationserfolg am Hund fiberprift, indem am wa::hen Tier nach Zecken
gesucht wird. Intensiv wird dabei gesucht im Kopf- und Ohrenbereich inkl. Ohrenfalte, im Bereich
des Nackens, am Unterbauch, an der Unterbrust, an der seitlichen Flanke sowie zwischen den Ze-
hen und an den Gliedmafen. Die Zahl der angesogenen lebenden Zecken wird protokolliest. Tote
Zecken werden entfernt.

Nach der Zihlung der Zecken werden die Tiere behandelt. Die Hunde der Kontroligruppe werden
nicht behandeit. Die zu pritfenden Arzneimitte]l werden den Tieren als Halsband oder als Medail-
lon verabreicht. Halsbdnder und Medaillon verbleiben am Tier bis zum Versuchsende am Tag 170.
Es wird pro Tier jeweils nur 1 Halsband oder 1 Medaillon appliziert. Es werden nur klinisch ge-

sunde Tiere verwendet.

Am Tag 1 und Tag 2 werden alle Hunde auf lebende und tote angesogende Zecken fiberpriift. Die
Ergebnisse werden in den Rohdaten festgehalten. Am Tag 2 werden alle lebenden und toten Ze-
cken vom Hund entfernt.

An den Tagen 14, 28, 56, 84, 112, 140 und 168 werden alle Hunde mit jeweils 50 Jxodes ricinus
(259, 258) pro Hund reinfestiert. Jeweils einen und zwei Tage nach Reinfestation werden alle
Hunde auf lebende und tote angesogene Zecken kontrolliert. Die Ergebnisse werden in den Rohda-

ten protokolliert. Am 2.ten Tag nach Reinfestation werden alle lebenden und toten Zecken vom
Hund entfernt.

Fir die Berechnung der Wirksamkeit wird eine modifizierte Formel nach Abbott benutzt:

& Anzahl Zecken KG — @ Anzahl Zecken BG
Wirksamkeit% = X100

Anzahl Zecken KG

KG: XKontrollgruppe
BG: Behandlungsgruppe

Mit den gemalB der in den Formulierungsbeispiclen 1, 2, 3, 4 hergestellten, als Halsband und als
Medaillon applizierten, wirkstoffhaltigen Formk&rpern

kbnnen Wirksamkeiten >90% gegen Ixodes ricinus tiber 5-6 Monate erzielt werden.

e
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Beispiel C: Wirksamkeit gegen den australischen Zecken (Txedes holocyclus) am Rind

Am Tag -1 werden Hunde mit 2% Rompun® (Bayer AG) (0,1 ml/kg Korpergewicht) sediert. Nach-
dem alle Rinder sediert sind (nach ca. 10-15 Minuten) und 10 Ixodes holocyclus (59, 53) pro Rind

auf den Nacken des Tieres ausgebracht.

Am Tag 0 wird der Infestationserfolg am Rind iiberpriift, indem am wachen Tier nach Zecken ge-
sucht wird. Intensiv wird dabei gesucht im Kopf- nnd Ohrenbereich inkl. Ohrenfalte, im Bereich
des Nackens, am Unterbauch, an der Unterbrust, an der seitlichen Flanke sowie zwischen den Ze-

hen und an den GliedmaBen. Die Zahl der angesogenen lebenden Zecken wird protokolliert. Tote
Zecken werden entfernt.

Nach der Zdhlung der Zecken werden die Tiere behandelt. Die Rinder der Kontrollgruppe werden
nicht behandelt. Die zu priifenden Arzneimitte] werden den Tieren als Halsband verabreicht. Hals-
binder verbleiben am Tier bis zum Versuchsende am Tag 170. Es wird pro Tier jeweils nur 1
Halsband appliziert. Es werden nur klinisch gesunde Tiers verwendet.

Am Tag 1 und Tag 2 werden alle Hunde auf lebende und tote angesogende Zecken fiberpriift. Die
Ergebnisse werden in den Rohdaten festgehalten. Am Tag 2 werden alle lebenden und toten Ze-
cken vom Hund entfernt.

An den Tagen 14, 28, 56, 84, 112, 140 und 168 werden alle Rinder mit jeweils 50 fxodes holocyc-
lus (59, 58) pro Rind reinfestiert. Jeweils einen und zwei Tage nach Reinfestation werden alle
Hunde auf lebende und tote angesogene Zecken kontrolliert. Die Ergebnisse werden in den Rohda-

ten protokolliert. Am 2.ten Tag nach Reinfestation werden alle lebenden und toten Zecken vom
Rind entfernt.

Fiir die Berechnung der Wirksamkeit wird eine modifizierte Formel nach Abbott benutzt:

@& Anzahl Zecken KG — ¢ Anzahl Zecken BG
Wirksamkeit% = X 100
@ Anzaht Zecken KG

KG: Kontrollgruppe
BG: Behandlungsgruppe

Mit den gem3B der in den Formulierungsbeispielen 1, 2, 3, 4 hergestellten, als Halsband-wgplizier-
ten, wirkstoffhaltigen Formkérpemn kénnen Wirksamkeiten >90% gegen Ixodes holocyclus iiber 5-
6 Monate erzielt werden.




10

15

WO 2006/000335 PCT/EP2005/006465

Patentanspriiche

1. Feste Formkdrper zur uBerlichen Anwendung gegen Parasiten an Tieren auf Basis einer
Polyolefin-Matrix, enthaltend

- einen oder mehrere Ester eines zwei- oder dreiwertigen Alkohols mit bis zu drei

Kohlenstoffatomen mit Fettsduren mit 6 bis 18 Kohlenstoffatomen
- einen oder mehrere Wirkstoffe
- sowie ggf. weitere Hilfs- wnd Zusatzstoffe.
2. Feste Formkdrper gema8 Anspruch 1 auf Basis einer Polyvinylharz-Matrix.
3. Feste Formkd&rper geméB Anspruch 1 auf Basis einer Polyvinlychlorid-Matrix.

4, Feste FormkSrper gemif einem der vorstehenden Anspriiche enthaltend einen oder

mehrere Ethylenglykol-, Propylenglykol- oder Glycerinester mit Fettsiuren mit 6 bis 18
Kohlenstoffatomen.

5. Feste Formktrper gem#B Anspruch 4 enthaltend ein Capryl-/Caprinsuretriglycerid
und/oder Propylenglykoldicaprylat/-dicaprat.

6. Verwendung der festen Formkorper gemil Anspruch 1 zur dermalen Bekimpfing von
Parasiten an Tieren.
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ELEMENTOS MOLDEADOS SOLIDOS CON CONTENIDO EN PRINCIPIO
ACTIVO PARA USO EXTERNO CONTRA PARASITOS EN ANIMALES

La presente invencion se refiere a elementos moldeados con contenido
en principio activo para uso externo contra parasitos en anmales

Los elementos moldeados con contenido en principio activo para el
combate de parasitos en animales se conocen desde hace mucho tiempo. Este
tipo de elementos moldeados se describe, por glemplo, en los documentos WO
2002/78443, EP-A 539295, EP-A 763325, EP-A 1289363, EP-A 211207, EP-
A124404, EP-A 979605, FR 2729833, US 5620696, EP-A 576267, EP-A
569791, EP-A 542078, EP-A 470467, EP-A 251472, EP-A 50782, US 5858387
y EP-A 542080. El inconveniente de los procedimientos y mezclas descntos
hasta la fecha para la preparacion de los elementos moldeados con contenido
en principio activo reside en que cuando se usan las matrices convencionales
de poliolefina o de resina de vinilo, se requiere el uso adicional de ésteres del
acido ftalico, tales como ftalato de dimetilo y ftalato de dioctilo (véanse, por
ejemplo, los documentos WO 01/787065, EP-A 0211207 y EP-A 0569791). Se
sabe que los ftalatos usados para ello y utiles desde el punto de vista
tecnoldgico no son del todo inocuos toxicoldégicamente. Si no se manipulan
correctamente, pueden suponer un riesgo durante la preparacion de los
elementos moldeados y durante su uso, y, ademas, existe el riesgo de la
contaminacién del medio ambiente.

Por lo tanto, resulta deseable sustituir dichos ftalatos por sustancias de
uso menos téxicas y compatibles con el medio ambiente. Estas nuevas

sustancias de uso preferentemente deben aumentar la migracion de los

L’Z/
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principios activos desde la matnz poliménca y mejorar de este modo la eficacia
(efecto residual y de dembo) de los elementos moldeados sin influir
negativamente en las buenas propiedades fisico-quimicas de la matnz
polimérica.

Sorprendentemente se descubn6é ahora que este objetivo se puede
alcanzar mediante determinados ésteres de acidos grasos con alcoholes
polifuncionales (por ejemplo, di- y tnglicéndos o ésteres de propilenglicol).

Estos ésteres de acidos grasos, por su estructura fisico-quimica, son
compuestos polares, mientras que las poliolefinas y las resinas de vinilo
mencionadas son plasticos relatvamente apolares. El experto da por sentado
que los compuestos polares y los plasticos apolares son incompatibles. En
muchos casos, tales combinaciones conducen a una disgregacién/separacion
de fases, lo que a su vez conduce a un considerable empeoramiento de las
propiedades fisico-quimicas de la matnz poliménca, tales como el modulo de
elasticidad, la ductilidad, la deformacidén por traccién, la facilidad de extraccién
de la masa moldeada correspondiente, asi como a una migracidn espontanea
del principio activo desde la matriz plastica y, de este modo, a un considerable
empeoramiento de la eficacia a largo plazo. Por lo tanto, resulté sorprendente
que el uso de los ésteres polares mencionados de acidos grasos y alcoholes
polifuncionales no influyese negativamente en las propiedades fisico-quimicas
ni en la eficacia a largo plazo de los elementos moldeados En muchos casos
se observo Incluso, en contra de la doctrina, una mejora en la procesabilidad y
en el efecto a largo plazo

La invencion se refiere a:

Elementos moldeados sélidos para uso externo contra parasitos en
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animales, que estan basados en una matriz de poliolefina y contienen

- uno o vanos ésteres de un alcohol di- o tnfuncional con hasta tres atomos de
carbono con acidos grasos con 6 a 18 atomos de carbono,

- uno o varios principios activos,

- asl como, dado el caso, coadyuvantes y aditivos adicionales.

Los ésteres usados de acuerdo con la invencidn contienen como
componente alcohélico un alcohol di- o trifuncional con hasta tres atomos de
carbono, como, por ejemplo, etilenglicol, propilenglicol o glicerol. En general
estan esterificados al menos dos, preferentemente todos los grupos hidroxilo
del alcohol. El componente acido de los ésteres lo forman acidos grasos con 6
a 18 atomos de carbono que pueden ser de cadena lineal, ramificados, asi
como mono- o polinsaturados. Se pueden usar ésteres mixtos o también
mezclas de diferentes tipos de ésteres. Como glicéridos se consideran di- y
tnglicéridos, preferentemente tniglicéndos, como, por ejemplo, triglicéridos de
los acidos caprilico y caprico o tnghcéridos de los acidos caprilico, caprico y
linoleico. Del mismo modo se prefieren ésteres del propilenghcol con el acido
caprilico y/o caprico (octanoato-decanoato de propilenglicol). Con especial
preferencia, estos ésteres de glicerol y/o de propilenglicol con el acido
caprllico/caprico presentan una viscosidad (20°C) comprendida en el intervalo
de 5 a 40, preferentemente de 8 a 35, muy preferentemente de 9 a 13 mPa's
Estos ésteres se pueden adquinr bajo el nombre comercial Miglyol 840
(octanocato-decancato de propilenglicol, n® CAS 68583-51-7) y Miglyol 812
(tnghcéridos de los acidos caprilico y caprico, n° CAS 73398-61-5) de la
empresa Sasol Gemany GmbH/Witten. Asimismo se pueden usar sus

denvados modificados con poli(6xido de etileno), poli(6xido de propileno) y/o

PR
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carbonato de proplleno con viscosidades comprendidas en el Intervalo
mencionado.

Los elementos moldeados de acuerdo con la invencidon contienen los
ésteres de acidos grasos en proporciones del 1 al 25%, preferentemente del 5
al 17,5% en peso, muy preferentemente del 5 al 12,5% en peso (respecto a la
masa correspondiente de la mezcla total).

En el caso de los elementos moldeados sélidos de acuerdo con la
invencidn se trata, por ejemplo, de collares, colgantes para collares
(medallones), marcas orejeras, cintas que se sujetan a los membros 0 a otras
partes del cuerpo, tiras y hojas adhesivas u hojas desprendibles. Se prefieren
especialmente los medallones y, en particular, los collares.

Como sustancia portadora o base para los elementos moldeados se
consideran poliolefinas y elastobmeros termoplasticos y termoplasticos flexibles
Como tales son de mencicnar resinas de polivinilo, EPDM (terpolimero de
etileno/propilenc/dieno), polietleno (por ejemplo, HDPE o LLDPE) y
polipropileno que sean suficientemente compatibles con los principios activos
antes mencionados.

Los polimeros deben presentar una resistencia y flexibilidad suficientes
para no desgarrarse o quebrarse durante el moldec. Deben poseer una
durabilidad suficiente para resistir el desgaste normal Ademas, los polimeros
deben permitir una migracién suficiente del principio activo hacia la superficie
del elemento moldeado.

Entre las resinas de polivinilo se encuentran los poli(halogenuros de
vinilo), tales como el poli{cloruro de vinilo), el poli{cloruro de vinilo)- acetato de

vinilo y el poli(fluoruro de wvinilo); y los polivinlbencenos, tales como el
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poliestireno y el poliviniitolueno.

Otros plasticos adecuados como matriz para los elementos moldeados
de acuerdo con la invencién son los elastémeros termoplasticos. Estos son
matenales que contienen fases elastoméncas mezcladas fisicamente o ligadas
quimicamente en polimeros procesables termoplasticamente Se distinguen
mezclas de polimeros en las que las fases elastoméncas forman parte del
esqueleto polimérico. Por la estructura de los elastomeros termoplasticos
coexisten regiones rigidas y blandas. Las regiones rigidas forman una
estructura reticular cristalna o una fase continua cuyos Intersticios estan
rellenos de segmentos elastoméricos Debido a esta estructura, estos
materiales poseen propiedades similares al caucho. En este contexto se remite
a poliolefinas termoplasticas (TPO) y copolimeros de bloques de estireno
(véase, por ejemplo, el documento EP 542078).

De acuerdo con la invenciébn se prefieren el poli{cloruro de vinilo), el
polipropileno, el polietleno y el EPDM; se prefiere muy especialmente el
poli(cloruro de vinilo).

Para la preparacion de los elementos moldeados basados en
poliolefinas, en especial en resinas de polvinilo, se pueden usar ademas en
casos especiales plastificantes habituales que, como se sabe, se usan para
plastificar las resinas de vinilo sélidas. El plastificante que se va a usar
depende de la resina y de su compatibilidad con el plastificante. Los
plastificantes adicionales adecuados son, por ejemplo, ésteres del acido
fosfénco y ésteres del acido adipico, como, por ejemplo, adipato de diisobutilo y
de n-butilo También se pueden usar otros ésteres, tales como los ésteres del

acido acelédico, del acido maleico, del acido ricinoleico, del acido miristico, del
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acido palmitico, del 4cido oleico, del acido sebéacico, del acido estearico y del
acido trimelitico, asi como poliésteres lineales complejos, plastificantes
poliméncos y aceites de semilla de soja epoxidados

Los plastificantes adicionales se usan, dado el ¢caso, en cantidades de
aproximadamente 5 a 50% en peso, preferentemente de aproxmadamente 15
a 45% en peso de la composicion total.

Los elementos moldeados pueden contener también otros componentes
habituales, tales como estabilizantes, lubricantes, agentes de desmoldeo,
cargas y matenales colorantes; en general, éstos esencialmente no alteran las
propiedades basicas de la compasicién.

Los estabilizantes adecuados son antioxidantes y agentes que protegen
los collares contra la radiacion ultravioleta y la degradacién no deseada durante
un procesamiento como la extrusién. Algunos estabilizantes, como los aceites
de semilla de soja epoxidados, sirven ademas de plastificante secundano.

Como lubricantes se pueden usar, por ejemplo, estearatos, acido
estearico y polietlenos de bajo peso molecular. Estos componentes se usan
habitualmente en una concentracidén de hasta aproximadamente 5% en peso
de la composicién total.

En ia preparacion de los elementos moideados preferentemente se
mezclan los diferentes companentes segin procedimientos conocidos y se
moldean por compresion segin procedimientos conocidos de extrusién o
moldeo por inyeccion.

La eleccién del procedimiento de procesamiento para la preparacion de
los elementos moldeados se rige, desde el punto de vista técnico, basicamente

por las propiedades reolégicas del material portador polimérico y por la forma
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del elemento moldeado deseado. Los procedimentos de procesamiento se
pueden ajustar en funcion de la tecnologia de procesamiento o en funcién del
tipo de conformaciéon. En el caso de la tecnologla de procedimientos, los
procedimentos se pueden subdividir en funcion de los estados reoldgicos por
los que pasan los materiales. Por lo tanto, para los materiales portadores
poliméricos viscosos se consideran la colada, la compresion, el moldeo por
inyeccion y la aplicacién, y para los polimeros viscoelasticos el moldeo por
Inyeccidn, la extrusién, el calandrado, el laminado y, dado el caso, el amasado
Dependiendo del tipo de conformacion, los elementos moldeados de acuerdo
con la invencién se pueden preparar por colada, inmersidén, compresion,
moldeo por inyeccidn, extrusioén, calandrado, estampado, plegado, embuticion
profunda, etc. También se considera el recubrimiento de sustratos sélidos.

Estos procedimientos de procesamiento son conocidos en si y no
precisan de una explicacion mas detallada Para los demas polimeros en
principio son validas las aclaraciones hechas anteriormente a modo de ejemplo
para las resinas de polivinilo.

Los elementos moldeados sdlidos de acuerdo con la invencion son
adecuados para combatir parasitos que estan relacionados con la posesiéon y
cria de animales domésticos y Utiles, asl como en animales de zoolégico, de
laboratorio, de experimentacién y de companiia, al mismo tiempo que poseen
una toxicidad favorable en animales de sangre caliente. Son eficaces frente a
especies de sensibiidad normal y resistentes, asi como frente a todos o
determinados estadios de desarrollo de los animales mencionados

Los parasitos son especialmente artrbpodos. Las formulaciones solidas

de acuerdo con la invencibn se usan preferentemente para combatir
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ectoparasitos.

Entre los ectoparasitos antes mencionados se encuentran: Garrapatas
duras, acaros blandos, acannos de la sarna, trombiculas, moscas (picadoras y
chupadoras), larvas de moscas parasitas, piojos, maléfagos, garrapatas y
pulgas Entre estos parasitos se encuentran:

Del orden de los anopluros por ejemplo Haematopinus spp., Linognathus
spp., Pediculus spp., Phtirus, spp., Solenopotes spp.

Del orden de los maléfagos y de los subérdenes amplycera e 1schnocera
por ejemplo Trimenopon spp, Menopon spp., Tnnoton spp., Bovicola spp.,
Wermeckiella spp., Lepikentron spp., Trichodectes spp., Felicola spp..

Del orden de los dipteros y de los subdérdenes nematdceros y
braquiceros por ejlemplo Aedes spp, Anopheles spp., Culex spp., Simulium
spp , Eusimulium spp., Phlebotomus spp., Lutzomyia spp., Culicoides spp.,
Chrysops spp., Hybomitra spp., Alylotus spp., Tabanus spp., Haematopota
spp., Philipomyia spp, Braula spp., Musca spp., Hydrotaea spp., Stomoxys
spp , Haematobia spp., Morellia spp, Fannia spp., Glossina spp., Calliphora
spp , Lucilia spp., Chrysomyia spp , Wohifahrtia spp , Sarcophaga spp., Oestrus
spp, Hypoderma spp., Gasterophilus spp., Hippobosca spp., Lipoptena spp.,
Maelophagus spp..

Del orden de los sifonapteros por ejemplo Pulex spp., Ctenocephalides
spp., Xenopsyila spp., Ceratophyllus spp..

Del orden de los heterépteros por ejemplo Cimex spp, Triatoma spp.,
Rhodhnius spp., Panstrongylus spp..

Del orden de los blatarios por ejemplo Blatta orientalis, Periplaneta

amerncana, Blattella germanica, Supella spp
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De la subclase de los acaros (acéridos) y de los érdenes meta- y
mesostigmata por ejemplo Argas spp, Omithodorus spp., Otobius spp., Ixodes
spp , Ixodes holocyclus spp., Amblyomma spp., Boophilus spp , Dermacentor
spp., Haemophysalis spp., Hyalomma spp., Rhipicephalus spp., Dermanyssus
spp., Railliotia spp., Pneumonyssus spp., Sternostomna spp., Varroa spp.

Del orden de los actinedida (prostigmata) y acaridida (astigmata) por
ejemplo Acarapis spp., Cheyletiella spp., Ormithocheyletia spp, Myobia spp.,
Psorergates spp., Demodex spp., Trombicula spp., Listrophorus spp., Acarus
spp., Tyrophagus spp., Caloglyphus spp., Hypodectes spp., Plerolichus spp,
Psoroptes spp, Chorioptes spp., Otodecles spp, Sarcoptes spp., Notoedres
spp., Knemidocoptes spp., Cytodites spp , Laminosioptes spp..

En general, los elementos moldeados son adecuados para combatir
parésitos en la mayoria de las especies animales, preferentemente en animales
de sangre caliente, en particular en mamiferos. Entre los animales utiles y de
ganado se encuentran mamiferos como, por ejemplo, ganado vacuno, caballos,
ovejas, cerdos, cabras, camellos, bifalos arni, burros, conejos, gamos, renos;
animales de pieles finas como, por ejemplo, visones, chinchilla, mapaches,
aves de corral como, por ejemplo, pollos, gansos, pavos, patos. .

Entre (os animales de laboratario y de experimentacién se encuentran
bévidos, ratones, ratas, cobayas, hamsters dorados, perros y gatos.

Entre los anmales de compania se encuentran caballos, perros, gatos,
ratones, ratas, cobayas, hamsters dorados, liebres y conejos.

Los agentes de acuerdo con la invencion son especialmente adecuados
para el tratamiento de bévidos, perros y gatos, y preferentemente para combatir

garrapatas y/o pulgas.

'30
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La administracién se puede realizar tanto de forma profilactica como
terapéutica

Los elementos moldeados contienen el principio activo habitualmente en
concentraciones del 0,1 al 30% en peso, preferentemente del 1 al 20% en
peso, muy preferentemente del 2 al 15,0% en peso, respecto a la masa total de
la formulacion sohda.

Los elementos moldeados contienen habitualmente combinaciones de
principios activos en concentraciones totales de hasta el 35% en peso,
preferentemente del 2 al 25% en peso, muy preferentemente del 2,5 al 17,5%
en peso, respecto a la masa total de la formulacién sdlida.

Los nuevos elementos moldeados sdlidos pueden contener principios
activos tales como Insecticidas, acancidas, sustancias atrayentes,
esterilizantes, bactericidas, nematicidas, fungicidas, etc.. Entre los insecticidas,
acaricidas e inhibidores del crecimiento se cuentan, por ejemplo, ésteres del
acido fosforico, carbamatos, ésteres de Aacidos carboxllicos, piretroides
sintéticos o naturales, neonicotinoides (denominados también cloronicotinilos;
entre ellos se encuentran, por ejemplo, compuestos de cloropiridina, clorotiazol
y tetrahidrofurano), piroximatos, éteres fenllicos, fenilureas, sustancias
producidas por microarganismos, entre ofros.

Los pnncipios activos y principios activos coutilizados apropiados son,
por ejemplo, los siguientes:

Insecticidas/acaricidas/nematicidas/inhibidores del crecimiento:

Abamectina, acefato, acetamiprid, acrinatrin, alanicarb, aldicarb,
aldoxicarb, alfacipermetrin, alfametrin, amitraz, avermectina, AZ 60541,

azadiractina, azametifos, azinfos A, azinfos M, azociclotin,

3\
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Bacillus popilliae, Bacillus sphaericus, Bacillus subtilis, Bacillus
thuringiensis, baculovirus, Beauveria bassiana, Beauveria tenella, bendiocarb,
benfuracarb, bensultap, benzoximato, betacifluinn, bifenazato, Dbifentrin,
bioetanometnn, biopermetrin, BPMC, bromofos A, bufencarb, buprofezina,
butatiofos, butocarboxima, butilpindaben,

cadusafos, carbanlo, carbofurano, carbofenotion, carbosulfan, cartap,
cloetocarb, cloretoxifos, clorfenapir, clorfenvinfos, clorfluazuron, clormefos,
clorpinfos, clorpirnfos M, clovaportrin, cis-resmetrin, cispermetnn, clocitnn,
cloetocarb, clofentezina, cianofos, ciclopreno, cicloprotnn, ciflutrin, cihalotrin,
cihexatin, cipermetrin, ciromazina,

deltametrin, demeton M, demeton S, demeton-S-metilo, diafentiuron,
diazinona, diclorvéds, diflubenzuron, dimetoato, dimetilvinfos, diofenolan,
disulfoton, docusato sédico, dofenapin,

eflusilanato, emamectina, empentrin, endosulfan, Entomorpfthora spp.,
eprinomectina, esfenvalerato, etiofencarb, etién, etoprofos, etofenfos, etoxazol,
etrimfos,

fenamifos, fenazaquin, fenbutatin 6xido, fenitrotibn, fenotiocarb,
fenoxacrim, fenoxicarb, fenpropatrin, fenpirad, fenpiritrin, fenvalerato, fipronil,
fluazinam, fluazuron, flubrocitrinato, flucicloxuron, flucitnnato, flufenoxuron,
flumetrin, flutenzina, fluvalinato, fonofos, fosmetilan, fostiazato, fubfenprox,
furatiocarb,
virus granulosos,

halofenocida, HCH, heptenofos, hexaflumuron, hexitiazox, hidropreno,

imidacloprid, 1sazofos, 1sofenfos, iIsoxatién, ivermectina,

virus poliédricos nucleares,

32
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lambdacihalotrin, lufenuron,

malatibn, mecarbam, metaldehido, metamidofos, Metharhiziurmn
anisophae, Metharhizium flavovinde, metidatibn, metiocarb, metomilo,
metoxifenocida, metolcarb, metoxadiazona, mewvinfos, milbemectina,
monocrotofos, moxidectina,

naled, nitenpiram, nitiacina, novaluron,

ometoato, oxamilo, oxidemetén M,

Paecifomyces fumosoroseus, paration A, paration M, permetrin, fentoato,
forato, fosalon, fosmet, fosfamidon, foxima, primicarb, pirimifos A, pinmifos M,
profenfaos, promecarb, propoxur, protiofos, protoato, pimetrocina, piraclofos,
piresmetnn, pelitre, piridaben, pindatién, pirimidifén, pinproxifén,

quinalfos,

ribavirina,

salitién, sebufos, selamectina, silafluofén, espinosad, sulfotep, sulprofos,

taufluvalinato, tebufenozida, tebifenpirad, tebupinmiios, teflubenzuron,
teflutrin, temefos, temivinfos, terbufos, tetraclorovinfos, tetacipermetrin,
trametoxam, tiapronil, tiatrifos, hidrogeno-oxalato de tiociclam, tiodicarb,
tiofanox, thuringiensina, Ti 435, tralocitnn, tralometrin, triaranteno, triazamato,
tnazofos, triazuron, triclorofenidina, triclorfon, tnflumuron, tnmetacarb,

vamidotién, vaniliprol, Verticilium lecanii,

Y1 5302,

YRC 2894,

zetacipermetnn, zolaprofos,

2,2-dimetilciclopropanocarboxilato de (1R-cis)-[5-(femimetil)-3-furanii]-

metil-3-[(dihidro-2-oxo-3(2H)-furaniliden)-metilo],

30
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2,2,3,3-tetrametilciclopropanocarboxilato de (3-fenoxifenil)-metilo,
1-[(2-cloro-5-tiazolil)metil]tetrahidro-3,5-dimetil-N-nitro-1,3,5-triazin-
2(1H)-imina,
2-(2-cloro-6-fluorofenil}-4-[4-(1,1-dimetiletil)fenil]-4,5-dinidro-oxazol,
2-(acetiloxi)-3-dodecil-1,4-naftalenodiona,
2-cloro-N-{[[4-(1-feniletoxi)-fenil}-amino]-carbonill-benzamida,
2-cloro-N-[[[4-(2,2-dicloro-1,1-difluoroetoxi)-fenil]-amino]-carbonil}-
benzamida,
carbamato de 3-metilfenilpropilo,
4-[4-(4-etoxifenil)-4-metilpentit]-1-fluoro-2-fenoxibenceno,
4-cloro-2-(1,1-dimetiletil)-5-{[2-(2,6-dimetil-4-fenoxifenoxi)etil}-tio]-3(2H)-
pindazinona,
4-cloro-2-(2-cloro-2-metilpropil}-5-[(6-yodo-3-pindinil}-metoxi]-3(2H)-
piridazinona,
4-cloro-5-{{6-cloro-3-piridinil)metoxi]-2-(3,4-diclorofenit)-3(2H)-
piridazinona,
Bacillus thuringiensis, cepa EG-2348,
[2-benzoil-1-(1,1-dimetiletil}-hidazida del acido benzoico,
éster  2,2-dimetil-3-(2,4-diclorofenil}-2-oxo-1-oxaespiro[4.5]dec-3-en-4-
llico del acido butanoico,
[3-[(6-cloro-3-piridinil)metil]-2-tiazolidiniiden]-cianamida,
dihidro-2-(nitrometilen)-2H-1,3-tiazina-3(4H)-carboxialdehido,
[2-[[1,6-dihidro-6-oxo-1-(fenilmetil}-4-piridaziniljoxi}etil]-carbamato de
etilo,

N-(3,3.4-trifluoro-1-oxo-3-butenil)-glicina,



N-(4-clorofenil)-3-[4-(difluorometoxi)fenil}-4,5-dihidro-4-fenil-1H-pirazol-1-
carboxiamida,

N-[(2-cloro-5-tiazolil)metil]-N'-metil-N"-nitroguanidina,

N-metil-N'-{1-metil-2-propenil}-1,2-hidrazindicarbotioamida,

N-metil-N'-2-propenil-1,2-hidrazindicarbotioamida,

fosfoamidotioato de O,0-dietil[2-(dipropilamino)-2-oxoetil]-etilo.

Los piretroides prefendos son ciflutrin, p-ciflutrin, flumetrin.

Los neonicotinoides (cloronicotinilos) preferidos son.
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Imidaclopnd, tiacloprid, acetamipnd y nitenpiram son representantes de
los neonicotinoides de cloropindina, tiametoxam, clotianidina y AKD 1022 son
representantes de los neonicotinoides de clorotiazol, y dinotefurano es un
representante de los neonicotinoides de tetrahidrofurano.

Como otro insecticida preferido es de mencionar propoxur.

Los inhibidores del crecimiento prefendos son pinproxifen, metopreno y
triflumuron, que son especialmente adecuados para la administracidn en
combinacién con otro insecticida/acaricida.

El compuesto sinérgico prefendo es butdxido de piperonito; naturalmente
también los compuestos sinérgicos se usan en combinacién con pnncipios
activos correspondientes

El uso de los principios activos coutiizados y compuestos sineérgicos
mencionados es conocido en principio; véanse, por ejemplo, los documentos
WO 00/02453, WO 95/33380, WO 95/07615, EP-A 569791, EP-A 0736252, EP-
A 470467 y EP-A 251472,

Como pnncipios activos adicionales son de mencionar pirazoloximas y
benzoilureas

En el documento EP-A-0234045, por ejlemplo, al que se hace referencia
expresa en esta memoria, se describen pirazoloximas adecuadas con efecto
insecticida y acaricida

Entre las benzoilureas se encuentran compuestos de formula (1):

R1
R3
CO-NH-CONH'@R‘ @
R2

en la que
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R'  representa halégeno,

R? representa hidrégeno o halégeno,

R®  representa hidrégeno, haldégeno o alquilo C1.,

R* representa halégeno, 1-5-haloalquilo Cy4, alcoxi C14, 1-5-haloalcoxi Cq4,
alquiitio C44, 1-5-haloalquiltio C.4, fenoxi o pindiloxi, que, dado el caso,
pueden estar sustituidos con halégeno, alquilo Ci4, 1-5-haloalquilo C14,
alcoxi C1.4, 1-5-haloalcoxi C14, alquiltio C14, 1-5-haloalquiltio C14
Los compuestos mencionados pueden existir, dependiendo del patrén

de sustituciéon, en formas esterecisoméricas que se comportan como imagen €

imagen especular (enantiébmeros) o bien no se comportan como imagen e

imagen especular (diaestereémeros). La invencion se refiere tanto a los

enantibmeros o diaesterebmeros como también a sus mezclas
correspondientes Los racematos, al igual que los diaestereébmeros, se pueden
separar de manera conocida en [os componentes estereocisoméricos uniformes.

Determinados compuestos también pueden estar presentes en formas
tautoméricas. Esto es conocido para el experto, y el alcance de la invencion
también comprende este tipo de compuestos.

Los compuestos de acuerdo con ia invencidon pueden estar presentes,
dado el caso, en forma de los 1Isdmeros c¢is y frans. AlGn cuando se represente
solo uno de los isdbmeros, siempre se incluyen de acuerdo con la invencion los
isbmeros cis y trans.

Los elementos moldeados de acuerdo con la Invencion son
excelentemente adecuados para la realizacidon de tratamientos externos y/o
dérmicos en animales, en particular en perros, gatos y bévidos. Normalmente

presentan un grosor de 0,25 a 3,5 mm, preferentemente de 0,75 a 2,5 mm Se
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caracterizan por su excelente estabilidad al almacenamiento, de 3 a 5 afos, en
todas las zonas climaticas Asimismo se caracterizan por su faci
administracién, su muy buena eficacia biolégica a largo plazo, habitualmente de
hasta nueve meses, asi como por su buena compatbiidad con el medio

ambiente, en particular con el agua, y tolerabilidad en animales de sangre

caliente.

Ejemplos

Elemplo 1

Composicion-
Carbamato de 2-isopropoxifenil-N-metilo (Propoxur) 10g
Adipato de di-n-butilo 21 g

Octanoato-decanocato de  propilenglicol (nombre 9g

comercial' Miglyol 840, empresa Sasol/Witten)

Aceite de semilla de soja epoxidado 29

Acido estearico 19

PVC 56g

Mezcla de pigmentos 19
Preparacion:

En un mezclador se mezcla la mezcla formada por carbamato de 2-
isopropoxifenil-N-metilo, la mezcla de pigmentos y PVC con la mezcla de
adipato de di-n-butilo, octanoato-decanoato de propilenglicol y aceite de semilla
de soja epoxidado Se mezcla con calor hasta que la mezcla es homogénea. El
calentamiento fomenta la infiltracion de la mezcla plastificante en el PVC
Después de distnbuir homogéneamente el acido estearico, la mezcla se

conforma mediante moldeo por inyeccion para dar collares.

P
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Ejemplo 2

Composicion:
Carbamato de 2-isopropoxifenil-N-metilo 10g
Flumetrin 25¢
Adipato de di-n-butilo 21g
Octanoato-decanoato de propilenglicol 9g
Aceite de semilla de soja epoxidado 2g
Acido estearico 19
PVC 54 g
Mezcla de pigmentos 05¢g

Preparacion

En un mezclador se mezcla |la mezcla formada por carbamato de 2-
isopropoxifenil-N-metilo, la mezcla de pigmentos y PVC con la mezcla de
adipato de di-n-butilo, octanoato-decanoato de propilenglicol, aceite de semilla
de soja epoxidado y flumetrin, Se mezc¢la con calor hasta que la mezcla es
homogénea. El calentamiento fomenta la infiltracion de la mezcla de principio
activo/plastificante en el PVC, Después de distribuir homogéneamente el acido
estearico, la mezcla se conforma mediante moldeo por inyeccién para dar
collares. La misma mezcla se extruye en la extrusora para dar cintas sin fin o
placas que son confeccionadas por el fabricante o usuario a una longitud
adecuada para la forma de administracion. A partir del producto extruido se
cortan o estampan elementos moldeados que se colocan ajustadamente al
animal en forma de medallon.

Ejempilo 3

Composicion:
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Flumetrin 259
Adipato de di-n-butilo 21g
Octanoato-decanoato de propilenglicol 9g
Aceite de semilla de soja epoxidado 29
Acido estearico 1g
PVC 64g
Mezcla de pigmentos 0,5¢g

Preparacion.

En un mezclador se mezcla la mezcla formada por la mezcla de
pigmentos y PVC con la mezcla de adipato de di-n-butilo, octanoato-decanoato
de propilenglicol, aceite de semilla de soja epoxidado y flumetnn Se mezcla
con calor hasta que la mezcla es homogénea El calentamiento fomenta la
infiltracién de la mezcla de pnncipio activo/plastificante en el PVC. Después de
distnbuir homogéneamente el 4cido estearico, la mezcla se extruye para dar
cintas sin fin o placas que son confeccionadas por el fabricante o usuario a una
longitud adecuada para la forma de administracibn A partir del producto
extruido se cortan o estampan elementos moldeados que se colocan

ajustadamente al animal en forma de medallén o marca orejera

Ejemplo 4

Composicién:
Imidacloprid 10g
Flumetrin 5¢g
Adipato de di-n-butilo 21g
Octanoato-decanoato de propilenglicol 9g
Aceite de semilla de soja epoxidado 29
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Acido estearco 19

PVC 51g

Mezcla de pigmentos 19
Preparacion:

En un mezclador se mezcla la mezcla formada por imidaclopnd, la
mezcla de pigmentos y PVC con la mezcla de adipato de di-n-butilo, octanoato-
decanoato de propilenglicol, aceite de semilla de soja epoxidado y flumetrin. Se
mezcla con calor hasta que la mezcla es homogénea. El calentamiento fomenta
la infiltracién de la mezcla de principio activo/plastificante en el PVC. Después
de distnbuir homogéneamente el acido esteanco, la mezcla se conforma
mediante moldeo por inyeccién para dar collares y medallones.

En el caso de las mezclas de pigmentos mencionadas en los ejemplos
se trata de una mezcla de éxidos de hierro comerciales (ejemplos 1 y 4) y de
una mezcla de dibxido de titanio y déxido de hierro comerciales (ejemplos 2 y 3).
Ensayos de eficacia

Para la realizacidn de los ensayos de eficacia frente a pulgas vy
garrapatas se trataron perros con collares y bévidos con un producto extruido
adaptado a su tamafio corporal de acuerdo con los ejemplos 1, 2, 3 y 4. El
tratamiento se llevd a cabo sujetando un elemento moldeado en forma de collar
(tira con una anchura de aproximadamente 1,4 cm) alrededor del cuello de los
animales. Las tiras se ajustaron al maximo posible (con un dedo de espacio) al
cuello de los animales. Los medallones se perforaron y se sujetaron a un collar
convencional sin principio activo. El medallbn se colocd de manera que
estuviera en contacto con el pelaje del animal en la zona anterior del cuello.

Ejemplo A: Eficacia frente a pulgas (Ctenocephalides felis) en perros

X\
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Los dias 4 y -1 se infestan perros con aproximadamente 100
Ctenocephalides felis adultos en ayunas por perro. Las pulgas se aplican en la
nuca del animal.

El dia 0 se comprueba el éxito de la infestaciébn en el perro buscando
pulgas en el animal despierto. Se registra el nimero de pulgas vivas.

Una vez contadas las pulgas se tratan los animales. Los perros del
grupo control no se tratan. Los medicamentos que se han de estudiar se
administran a los animales en forma de collar o medallon Los collares y
medallones permanecen en el animal hasta que finaliza el ensayo el dia 170.
Se coloca sblo 1 collar o 1 medallén por animal Se usan anicamente animales
clinicamente sanos

El dia 1 y el dia 2 se analizan todos los perros en cuanto a |a presencia
de pulgas y garrapatas vivas. Los resultados se protocolan en los datos brutos.

Los dias 14, 28, 56, 84, 112, 140 y 168 se vuelven a infestar todos los
perros con aproximadamente 100 Ctenocephalides felis adultos en ayunas por
perro. Todos los perros se controlan uno y dos dlas después de la reinfestacion
en cuanto a la presencia de pulgas vivas. Los resultados se protocolan en los
datos brutos.

Para el célculo de la eficacia se usa una férmula modificada segin

Abbott:

J nimero de pulgas en GC — & nimero de pulgas en GT X
& nimero de pulgas en GC

% de eficacia = 100

GC: Grupo control
GT: Grupo tratado

Con los elementos moldeados con contenido en principio activo,
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preparados de acuerdo con los ejemplos de formulacidn 1, 2, 3 y 4 y usados en
forma de collar y medallbn se pueden lograr unas eficacias frente a
Ctenocephalides felis >90% durante 5 a 6 meses.

E[emplo B: Eficacla frente a garrapatas (/xodes ricinus) en perros

El dia -1 se sedan perros con Rompun® al 2% (Bayer AG) (0,1 ml/kg de
peso corporal). Una vez sedados todos los perros (después de
aproximadamente 10 a 15 minutos), éstos se trasladan a cajas de transporte y
se aplican 50 /xodes ricinus (259, 25&) por perro en la nuca del animal.
Después de aproximadamente 1 % horas los animales se vuelven a colocar de
la caja de transporte a la jaula.

El dia O se comprueba el éxito de la infestacion en el perro buscando
garrapatas en el animal despierto. Se busca intensamente en la zona de la
cabeza y de las orejas, incluido el pliegue orejero, en la zona de la nuca, en el
hipogastno, en la parte inferior del pecho, en el costado lateral, asi como entre
los dedos y en las extremidades. Se registra el nimero de garrapatas vivas
adheridas. Las garrapatas muertas se eliminan.

Una vez contadas las garrapatas se tratan los animales. Los perros del
grupo control no se tratan. Los medicamentos que se han de estudiar se
administran a los animales en forma de collar o medallén. Los collares y
medallones permanecen en el animal hasta que finaliza el ensayo el dia 170
Se coloca s6lo 1 collar o 1 medallén por animal Se usan Unicamente animales
clinicamente sanos.

El dia 1 y el dia 2 se analizan todos los perros en cuanto a la presencia
de garrapatas vivas y muertas adheridas Los resultados se protocolan en los

datos brutos. El dla 2 se eliminan del perro todas las garrapatas vivas y
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muertas

Los dias 14, 28, 56, 84, 112, 140 y 168 se vuelven a infestar todos los
perros con 50 Ixodes ncinus (259, 253) por perro. Todos los perros se
controlan uno y dos dias después de la reinfestacion en cuanto a la presencia
de garrapatas vivas y muertas adheridas. Los resultados se protocolan en los
datos brutos El 2° dia después de la reinfestacion se eliminan del perro todas
las garrapatas vivas y muertas.

Para el calculo de la eficacia se usa una férmula modificada segun

Abbott.

& niimero de garrapatas en GC — & nimeroc de garrapatas en GT .
& niimero de garrapatas en GC

% de eficacia = 100

GC: Grupo control
GT: Grupo tratado

Con los elementos moldeados con contenido en principio activo,
preparados de acuerdo con los ejemplos de formulacion 1, 2, 3 y 4 y usados en
forma de collar y medallén se pueden lograr unas eficacias frente a Ixodes
ricinus >90% durante 5 a 6 meses
Ejemplo C: Eficaclia frente a la garrapata australiana (Ixodes holocyclus)
en bévidos

El dia -1 se sedan bévidos con Rompun® al 2% (Bayer AG) (0,1 ml/kg de
peso corporal). Una vez sedados todos los bovidos (después de
aproximadamente 10 a 15 minutos) se aplican 10 /xodes holocyclus (59, 53)
por bévido en la nuca del animal.

El dia 0 se comprueba el éxito de la infestacion en el bévido buscando
garrapatas en el animal despierto. Se busca intensamente en la zona de la

cabeza y de las orejas, incluido el phegue orejero, en la zona de la nuca, en el
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hipogastrio, en la parte inferior del pecho, en el costado lateral, asi como entre
los dedos y en las extremidades Se registra el nimero de garrapatas vivas
adhendas. Las garrapatas muertas se eliminan.

Una vez contadas las garrapatas se tratan los animales. Los bévidos del
grupo control no se tratan. Los medicamentos que se han de estudiar se
administran a los animales en forma de collar. Los collares permanecen en el
animal hasta que finaliza e! ensayo el dia 170. Se coloca s6lo 1 collar por
animal. Se usan Unicamente animales clinicamente sanos.

El dia 1 y el dia 2 se analizan todos los bdvidos en cuanto a la presencia
de garrapatas vivas y muertas adhendas Los resultados se protocolan en los
datos brutos. El dia 2 se eliminan del bévido todas las garrapatas vivas y
muertas

Los dias 14, 28, 56, 84, 112, 140 y 168 se vuelven a infestar todos los
bévidos con 50 Ixodes holocyclus (59, 53) por bévido. Todos los bévidos se
controlan uno y dos dias después de la reinfestacion en cuanto a la presencia
de garmrapatas vivas y muertas adheridas. Los resultados se protocolan en los
datos brutos. El 2° dia después de la reinfestacion se eliminan del bévido todas
las garrapatas vivas y muertas.

Para el calculo de la eficacia se usa una férmula modificada segun
Abbott:

& nimero de garrapatas en GC — & nimero de garrapatas en GT .
7 mimero de garrapatas en GC

% de eficacia = 100

GC: Grupo control
GT. Grupo tratado
Con los elementos moldeados con contenido en pnncipio activo,

preparados de acuerdo con los ejemplos de formulacion 1, 2, 3 y 4 y usados en

usS™



forma de collar se pueden lograr unas eficacias frente a Ixodes holocycius

>90% durante 5 a 6 meses
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Habiendo descrito la invencidn como antecede se declara como propiedad lo

contenido en las siguientes:
REIVINDICACIONES

1 Elementos moldeados so6lidos para uso externo contra parasitos en
animales, que estan basados en una matnz de poliolefina que contienen

- uno o varios ésteres de un alcohol di- o trifuncional con hasta tres atomos de
carbono con acidos grasos con 6 a 18 atomos de carbono,

- uno o varios principios activos,

- asi como, dado el caso, coadyuvantes y aditivos adicionales.

2. Elementos moldeados sdélidos de acuerdo con la rewmindicacion 1

basados en una matriz de resina de paolivinilo.

3 Elementos moldeados soélidos de acuerdo con la rewvindicacion 1

basados en una matriz de poli{cloruro de vinilo).

4, Elementos moldeados sélidos de acuerdo con una de las
reivindicaciones precedentes que contienen uno o varios ésteres de etilenglicol,

de propilenglicol o de glicerol con acidos grasos con 6 a 18 4tomos de carbono.

5. Elementos moldeados de acuerdo con la reivindicacion 4 que contienen
un glicérido de los acidos caprilico y cdprico y/o dicaprilato y dicaprato de

propilenglicol.

N



6. Uso de los elementos moldeados soélidos de acuerdo con

reivindicacién 1 para combatir parasitos en animales por via dérmica.

1Y



ELEMENTOS MOLDEADOS SOLIDOS CON CONTENIDO EN PRINCIPIO
ACTIVO PARA USO EXTERNO CONTRA PARASITOS EN ANIMALES

Resumen
Elementos moldeados sblidos para uso externo contra parasitos en
animales, que estan basados en una matriz de poliolefina que contienen: uno o
vanios ésteres de un alcohol di- o tnfuncional con hasta tres 4tomos de carbono
con acidos grasos con 6 a 18 atomos de carbono, uno o varios principios

activos, asi como, dado el caso, otros coadyuvantes y aditivos.
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C (Fonsstzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kalegore*

Bazeschnung der Verdifentichung, sowel afordefich unier Angabe dor in Balracht kotamenden Telle Belr Anspruch Nr

Y

WO 02/49436 A (BAYFR AKTIENGESELLSCHAFT;
SIRINYAN, KIRKOR; HANSEN, OLAF; TURBERG,
AND) 27. Juni 2002 (2002-06-27)
Zusammenfassung

Seite 9, Zeile 13 - Zefle 28

EP 0 537 998 A (MERCK & CO. INC; MERCK &
C0., INC) 21. April 1993 (1993-04-21)
Zusammenfassung

Seite 3, 7eile 30 - Zeile 35

Seite 3, 7Zeile 52 - Zel1le b6

USs 6 001 382 A (LEVY ET AL)

14. Dezember 1999 (1999-12-14)
Zusammenfassung

Spalte 11, Zeile 13 ~ Spalte 15, Zeile 32
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1-6

Footiviaht RCTASAI210 (Fartswizung vwon Blsh 2} {anuar 2004)




INTERNATIONAL ) RECHERCH ENBERICHT
Angaben 2u Verdflerdbchungen, dis zur selban Palentfamike gehlnen

‘l-‘ ‘
4 .

inte. hales Atanzeichen

PCT/EP2005/006465
im Racherchenbencht Datum der Milghed(ar} dor Detumn der
angeftihries Patentdokumen Vortfientichunp Palentfamiia Verofientichung
DE 2519126 20-11-197% AU 8085175 A 11-11-1976
CA 1017946 Al 27-09-1977
BB 1475466 A 01-06-1977
S 4536388 20-08-1985 KEINE
FR 2746585 03-10-1997 ZA 9702542 A 25-09-1998
WO 0249436 27-06-2002 AU 2194602 A 01-07-2002
DE 10063864 Al 271-06-2002
EP 0637998 21-04-1993 AT 147621 T 15-02-1997
AU 656815 B2 16-02-1995
AU 2701792 A 22-04-1993
CA 2080574 Al 16-04-1993
DE 69216755 D1 27-02-1997
DE 69216755 T2 24-07-1997
FI 924640 A 16-04-1993
JpP 2649002 B2 03-09-1997
JP 5194187 A 03-08-1993
NO §23986 A 16-04-1993
us 5411737 A 02-05-1995
ZA 9207908 A 14-07-1993
Us 6001382 14-12-1999 AT 301395 T 15-08-2005
AU 689716 B2 02-04-1998
AU 5364096 A 08-10-1996
CA 2215377 Al 26-09-1996
DE 69635045 D1 15-09-2005
EP 0814659 Al 07-01-1998
JP 11502229 T 23-02-1999
WO 9628973 Al 26-09-1996
us RE37890 E1 22-10-2002
us 5858384 A 12-01-1999
us 5902596 A 11-05-1999
us 5846553 A 08-12-1998
us 5858386 A 12-01-1999
us 5885605 A 23-G3-1999
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

EXTRACTO PARA PUBLICACION
SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCTd3

(21) N° de sohicitud
22) Fecha de solicitud.

(30) Prondad  (31)  No.Prioridad (32) Fecha (33}

102004031325.3 29/06/04

(51) It Cl AOTN 025/034

(71)Solictante(s) BAYER HEALTHCARE AG

(72) Inventor{es) KIRKOR SIRINYAN
REINHOLD LOHR

(74) Apoderado.  EMILIO FERRERO

(85) Fecha imite inicio fase nacional 29/01/2007

{B6) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT
Fecha de presentacién de la solicitud 16/06/2005
No de solicitud PCT/EP2005/006465

{87) Publicacién intemacional
Fecha 05/01/2008
N* publicacion. WO 2006/000335 A1

(54) Tiulo  ELEMENTOS MOLDEADOS SOLIDOS CON CONTENIDO EN PRINCIPIO ACTIVO PARA USO EXTERNO CONTRA
PARASITOS EN ANIMALES.
' una de las reivindicaciones precedentes que contienen
REIVINDICACIONES
unc o varios ésteres de etilenglicol, de propilenglicol o de
1 Elementos moldeados sdlidos para uso extemo

contra parasitos en animales, que estan basados en una
matnz de poliolefina que contienen

- uno 0 varios ésteres de un alcohol di- o trifuncional con
hasta tres atomos de carbono con acidos grasos con 6 a
18 atomos de carbono,

- Uno o varios pnnciplos activos,

- asi como, dado el caso, coadyuvantes y aditivos

adicionales

2 Elementos moldeados sélides de acuerdo con
la reivindicacion 1 basados en una matriz de resina de

polivinile
3. Elementos moldeades sélidos de acuerdo con
la reivindicacién 1 basados en una matnz de poli(cloruro

de vinilo)

4 Elementos moldeados sdlidos de acuerdo con

glicerol con acidos grasos con 6 a 18 atomos de

carbono.

5. Elementos moldeados de acuerdo con la
rewvindicacion 4 que contienen un glicéndo de los acidos
caprilico y caprico y/lo dicaprilato y dicaprato de

propilenglicol
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Industria y Comerci

SUPERINTENDENCIA

REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE

PCT
PATENTE DE INVENCION [{/ MODELO DE UTILIDAD [ ]
Indicacién de que se solicita la concesién de una patente [
Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [;}/

Descripcién de la invencion [
Dibujos de ser estos pertinentes [/}/
Comprobante de-pago de las tasas establecidas [

COMPLETA [/ INCOMPLETA [ ]

DISENO INDUSTRIAL [ ]

L 2 2 2 X 2

¢ Indicacion de que se solicita el registro de Disefio Industrial [ ]

¢ Datos de dentificacion del solicitante o de Ia persona que presenta la solicitud [ ]

¢ Representacion grafica y fotogréfica del Disefio Industrial 0 muestra del [
material que incorpora e} disefio

¢ Comprobants de pago de las tasas establecidas []

COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ 1

ESQUEMA DE TRAZADO [ }

¢ Indicacién de que se solicita el registro de un Esquema de Trazado

¢ Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud
® Representacitn grafica del esquema trazado

4 Comprobante de pago de las tasas establecidas

COMPLETA [ INCOMPLETA [ ]

]
]
]
]

e e e e

Firma Responsab,

Fecha Carrera 13 No 27-00 Piso 5,7 y 10
Conmutador: 3 82 08 40
Fax: 350 52 20
E-mall: Info@sic.gov.co

www.Sic.gov.co
Bogotd, D.C., Colombia
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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INKDUSTRIA Y COMERCI

Bogota,
2020

Doctor (a)

FERRERO EMILIO

Apoderado(a) y/o Representante de
BAYER HEALTHCARE AG.

REFERENCIA Radicacibén No. 06 128575
Solicitud internacional PCT/EP2005/006465
Fecha inicio fase nacional 29/01/2007

Tramite 11

Evento a7s8

Actuacién 430
ficio No.

Ofici [+] ."o . RV '-'872

Comc resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decisidén 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. La solicitud no contiene la copla del documento en gue consta la cesibén del
derecho a la patente del inventor al eolicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decisién 486.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisifn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiente, la aecolicitud se
considerari abandonada y perderd su prelacifén.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo titulo primerc de la Circular Unica No.10 de 2001i.

ALIX CARMENZA
Jefe de la di

SPEDES DE VERGEL
B8i6n de Nuevae Creaciones

El anterior  requerimiento fue notificado por fijacién en lista de

fecha 26.EHE m

adpalo



