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DESCRIPCION
Lentes de contacto de hidrogel de silicona

Antecedentes de la invencién

La presente invencion se refiere a lentes de contacto que son usables, de forma continua, durante largos periodos de
tiempo. En particular, la invencion se refiere a lentes de contacto flexibles que contienen silicona hidrofilica que tienen
combinaciones de propiedades ventajosas.

Las lentes de contacto se clasifican fundamentalmente en lentes de tipo blando y duro. Las lentes de contacto duras
son literalmente duras y pueden ser algo incomodas de llevar. Por otro lado, las lentes de contacto blandas son mas
comodas de llevar, pero generalmente se retiran del ojo al final de cada dia. Las lentes de contacto blandas se
clasifican como lentes de hidrogel y lentes sin hidrogel.

Las lentes de contacto de hidrogel blando convencionales a menudo estan compuestas de copolimeros de monémeros
hidrofilicos, tales como metacrilato de hidroxietilo, N-vinilpirrolidona y similares, y pueden prepararse mediante
procedimientos de corte de torno, procedimientos de colada por centrifugacion, procedimientos de moldeo por colada
0 combinaciones de los mismos, seguidos de un tratamiento de inflamacién en una solucion salina fisioldgica y/o
solucién amortiguadora de fosfatos para obtener lentes con contenidos de agua de aproximadamente el 20 % o
aproximadamente el 30 % a aproximadamente el 80 % en peso. El documento US 2002/016383 A1 describe en una
lente de contacto de hidrogel de silicona blanda no tratada que comprende N-vinilpirrolidona (NVP) y un macrémero
de silicona hidrofilica como comonémeros.

Se han sugerido lentes de contacto de silicona blanda o de hidrogel de silicona para uso continuo durante largos
periodos de tiempo. Por ejemplo, algunas lentes de contacto de hidrogel de silicona estan destinadas a ser usadas
durante la noche. Algunas lentes de contacto de hidrogel de silicona se pueden usar de forma continua durante
aproximadamente dos semanas, y algunas lentes de contacto de hidrogel de silicona se pueden usar de forma continua
durante aproximadamente un mes o aproximadamente treinta dias. Dichas lentes de uso continuo han tenido
relativamente altas permeabilidades al oxigeno para proporcionar acceso del oxigeno a la cérnea durante el uso
prolongado de dichas lentes.

La permeabilidad al oxigeno (Dk) es un factor importante en el disefio de lentes de contacto para mantener la salud
ocular de los usuarios de lentes de contacto. Segun lo establecido por Holden y Mertz en 1984, se requiere una
transmisibilidad de oxigeno minima del 87 x 10° (cm ml O2)/(sec ml mmHg) para que las lentes de contacto de hidrogel
limiten el edema durante la noche al 4 % (Holden y col., Invest. Ophtalmol. Vis. Sci., 25:1161-1167(1984)). Las
propiedades fisicas como el flujo de oxigeno (j), la permeabilidad al oxigeno (Dk) y la transmisibilidad de oxigeno (Dk/t)
se utilizan para referirse a las propiedades de las lentes de contacto. El flujo de oxigeno se puede definir como un
volumen de oxigeno que atraviesa un area especifica de una lente de contacto durante un periodo de tiempo
determinado. Las unidades fisicas del flujo de oxigeno se pueden describir como pl O2 (cm? seg). La permeabilidad al
oxigeno se puede definir como la cantidad de oxigeno que atraviesa un material de lentes de contacto durante un
tiempo determinado y una diferencia de presién. Las unidades fisicas de la permeabilidad al oxigeno se pueden
describir como 1 Barrer o 10-"" (cm® O2 cm)/(cm® seg mmHg). La transmisibilidad de oxigeno se puede definir como la
cantidad de oxigeno que atraviesa una lente de contacto de un grosor especifico durante un tiempo determinado y
una diferencia de presion. Las unidades fisicas de la transmisibilidad de oxigeno se pueden definir como 10-° (cm ml
O2)/(ml sec mmHg). La transmisibilidad de oxigeno se refiere a un tipo de lente con un grosor particular. La
permeabilidad al oxigeno es una propiedad especifica del material que puede calcularse a partir de la transmisibilidad
de oxigeno de la lente.

La transmisibilidad de oxigeno se mide cominmente utilizando técnicas polarograficas y coulométricas conocidas por
personas o expertos ordinarios en la técnica. La permeabilidad al oxigeno se puede calcular multiplicando la
transmisibilidad de oxigeno (Dk/t) de una lente por el grosor medio del area medida. Sin embargo, parece que las
técnicas polarograficas pueden no proporcionar mediciones exactas para las lentes de contacto con hidrogel de
silicona de alto Dk, tales como lentes de contacto con hidrogel de silicona que tienen un Dk mayor que
aproximadamente 100 barrers. La variabilidad asociada con las técnicas polarograficas puede estar relacionada con
la cuestion de que para las lentes de hidrogel de silicona que tienen un Dk mayor que 100 barrers, las mediciones
tienden a estabilizarse en valores Dk mayores que 100. La técnica coulométrica se usa con frecuencia para medir el
Dk de lentes que se cree tienen Dk mayores que 100 barrers.

Las lentes de contacto hidrofilicas que contienen silicona blanda de la técnica anterior con contenidos de agua mas

altos tienden a tener una permeabilidad al oxigeno reducida o menor. Por ejemplo, una lente de contacto de hidrogel
de silicona disponible con el nombre comercial, Focus Night & Day (disponible en CIBA Vision Corporation), tiene un
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contenido de agua de aproximadamente el 24 % y un Dk de aproximadamente 140 barrers. Otra lente de contacto de
hidrogel de silicona disponible con el nombre comercial, O2 Optix (disponible en CIBA Vision Corporation), tiene un
contenido de agua de aproximadamente el 33 % y un Dk de aproximadamente 110 barrers. Otra lente de contacto de
hidrogel de silicona disponible con el nombre comercial, Acuvue Oasys (disponible en Johnson & Johnson), tiene un
contenido de agua de aproximadamente el 38 % y un Dk de aproximadamente 105 barrers. Otra lente de contacto de
hidrogel de silicona disponible con el nombre comercial, PureVision (disponible en Bausch & Lomb), tiene un contenido
de agua de aproximadamente el 36 % y un Dk de aproximadamente 100 barrers. Otra lente de contacto de hidrogel
de silicona disponible con el nhombre comercial, Acuevue Advance (disponible en Johnson & Johnson), tiene un
contenido de agua de aproximadamente el 46-47 % y un Dk de aproximadamente 65 barrers. En comparacion, una
lente de contacto de hidrogel sin silicona disponible con el nhombre comercial, Acuvue2 (disponible en Johnson &
Johnson), tiene un contenido de agua de aproximadamente el 58 % y un Dk de aproximadamente 25 barrers.

Ademas, las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes tienen un médulo de entre aproximadamente el 0,4
a aproximadamente 1,4 mPa. Por ejemplo, la lente de contacto de Focus Night & Day tiene un mddulo de
aproximadamente 1,4 mPa, la lente de contacto de PureVision tiene un médulo de aproximadamente 1,3 mPa, la de
Optix O2 tiene un modulo de aproximadamente 1,0 mPa, la lente de contacto de Advance tiene un moddulo de
aproximadamente 0,4 mPa y la lente de contacto de Oasys tiene un médulo de aproximadamente 0,7 mPa. En general,
para las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes, a medida que aumenta la Dk, aumenta el médulo de la
lente.

Ademas, las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes no tienen una humectabilidad superficial deseable.
Por ejemplo, la lente de contacto de Focus Night and Day tiene un angulo de humectacién de aproximadamente 67°,
la lente de contacto de PureVision tiene un angulo de humectacion de aproximadamente 99°, la lente de contacto de
Optix O2 tiene un angulo de humectacion de aproximadamente 60° y la lente de contacto de Advance tiene un angulo
de humectacion de aproximadamente 107°. En comparacion, las lentes de contacto de hidrogel sin silicona tienen
angulos de humectacion de aproximadamente 30°.

Es importante que las lentes de contacto sean comodas y seguras de llevar. Por ejemplo, las lentes de contacto de
hidrogel de silicona deben ser comodas y seguras de llevar para el uso diario, para usar durante la noche y/o para
usar sobre una base de uso prolongado o continuo. Un problema que surge en el uso prolongado o continuo de las
lentes de contacto es la adherencia de la lente a la cornea durante el uso de la lente, lo que puede ocasionar molestias
al usuario, irritacion ocular, tincion de la cérnea y otros dafios en los 0jos. Aunque las lentes con alto contenido de
agua son mas blandas y mas cémodas de usar, dichas lentes de la técnica anterior pueden no tener una o mas
propiedades Utiles para proporcionar un uso cémodo y seguro de las lentes de contacto. Por ejemplo, las lentes de
contacto existentes pueden no tener un Dk deseable, una humectabilidad superficial deseable, un médulo deseable,
un disefio deseado y/o un contenido de agua deseable. Por ejemplo, las lentes de contacto de hidrogel de silicona con
un alto Dk tipicamente tienen un contenido de agua mas bajo. Ademas, dichas lentes son mas rigidas en comparacion
con las lentes con un mayor contenido de agua, y dichas lentes son menos humectables.

Para reducir la anoxia estromal durante el uso diario de lentes de contacto, es deseable producir una lente que tenga
una transmisibilidad de oxigeno de al menos aproximadamente 45. Se han desarrollado lentes, como ciertas lentes
de contacto de hidrogel de silicona existentes, con una transmisibilidad de oxigeno superior a 50 para reducir la anoxia
estromal durante el uso diario.

Para ayudar a mejorar las propiedades de las lentes de contacto de hidrogel de silicona, se han producido algunas
lentes que incluyen uno o mas tratamientos superficiales o modificaciones de la superficie para intentar que las
superficies de las lentes sean mas hidrofilicas. Se han producido otras lentes que incluyen una red interpenetrante de
polivinilpirrolidona y un polimero que contiene silicona.

Sigue existiendo la necesidad de nuevas lentes de contacto de hidrogel de silicona que tengan combinaciones
ventajosas de propiedades tales como, flexibilidad mejorada o menos rigidez, mejor humectabilidad y/o mejores
disefios de lentes.

Resumen de la invencion

Se han inventado nuevas lentes de contacto que comprenden un componente polimérico que contiene silicona
hidrofilica tal como se define en la reivindicacion 1. Se puede entender que las presentes lentes estan asociadas con
una, dos 0 mas de las siguientes caracteristicas, una humectabilidad natural (por ejemplo, una humectabilidad de
superficie no tratada), un alto Dk, un alto contenido de agua, un bajo médulo y disefios que facilitan llevar las lentes
de contacto con menos molestias. Por ejemplo, las presentes lentes tienen una o mas de las propiedades anteriores
en comparacion con las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes. O, dicho de otra manera, las presentes
lentes tienen valores diferentes de una o mas de las propiedades anteriores. Las propiedades de las presentes lentes
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conllevan un malestar reducido para el usuario de lentes que usa las lentes de contacto actuales en comparacion con
las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes.

Las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen una o mas superficies que no se tratan para volverse
mas hidrofilicas y, ventajosamente, no tienen agentes humectantes y/o estan asociadas con una baja o nula deposicion
de proteinas o lipidos.

En ciertos modos de realizacion, las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk relativamente
alto y un contenido de agua relativamente alto en comparacion con las lentes de contacto de hidrogel de silicona
existentes, tales como las que se describen en el presente documento. Por ejemplo, las presentes lentes de contacto
de hidrogel de silicona pueden tener un contenido de agua en equilibrio de aproximadamente un 30 % a
aproximadamente un 60 % en peso, y un Dk de aproximadamente 200 barrers a aproximadamente 80 barrers. En un
modo de realizacion, una lente de contacto de hidrogel de silicona tiene un contenido de agua en equilibrio del 20 %
al 70 % en peso, y un Dk de 220 barrers a 60 barrers. Un ejemplo de las presentes lentes de contacto de hidrogel de
silicona tiene un contenido de agua en equilibrio de aproximadamente el 30 % en peso y un Dk de aproximadamente
200 barrers. En ciertos modos de realizacion, la presente lente tiene un contenido de agua en equilibrio mayor que 20
% en peso y un Dk mayor que 160 barrers. Otro ejemplo de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona
tiene un contenido de agua de aproximadamente el 60 % en peso y un Dk de aproximadamente 80 barrers. En un
modo de realizacién, una lente de contacto de hidrogel de silicona tiene un contenido de agua superior al 50 % en
peso y un Dk mayor que 70 barrers. Otro ejemplo mas de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tiene
un contenido de agua de aproximadamente el 48 % en peso y un Dk mayor que 100 barrers. Por lo tanto, se puede
entender que las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona pueden tener un mayor contenido de agua y
mayor Dk en relacion con las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes.

En ciertos modos de realizacion, las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk relativamente
alto y un contenido de agua relativamente alto en comparacion con las lentes de contacto de hidrogel de silicona
existentes, tales como las que se describen en el presente documento. Por ejemplo, las presentes lentes de contacto
de hidrogel de silicona pueden tener un Dk de aproximadamente 100 a aproximadamente 200 barrers, y un médulo
de aproximadamente 0,4 mPa a aproximadamente 1,4 mPa. Un ejemplo de una lente de contacto de hidrogel de
silicona tiene un Dk mayor que 90 barrers y un modulo de 0,3 mPa a 1,5 mPa. En ciertos modos de realizacion, las
presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk de aproximadamente 100 y un médulo de
aproximadamente 0,4 mPa. En otros modos de realizacion, las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona
tienen un Dk de aproximadamente 200 y un modulo de aproximadamente 1,4 mPa. Aun en otros modos de realizacion,
las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk de aproximadamente 150 y un modulo de
aproximadamente 0,8 mPa. En comparacion, la lente de contacto de hidrogel de silicona de Acuvue Advance existente

tiene un médulo de aproximadamente 0,4 mPa y un Dk de aproximadamente 70. La lente de contacto de hidrogel de
silicona existente de Focus Night & Day tiene un médulo de aproximadamente 1,4 y un Dk de aproximadamente 130.
Por lo tanto, ciertos modos de realizacidon de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk
relativamente mayor, un contenido de agua relativamente mayor, y son relativamente mas blandas que las lentes de
contacto de hidrogel de silicona existentes.

Las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona pueden comprender superficies que tienen una mayor
humectabilidad que las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes, tales como las lentes de contacto de
hidrogel de silicona descritas en el presente documento. Segun entienden las personas con experiencia ordinaria en
la técnica, la humectabilidad de la superficie de una lente de contacto puede determinarse con la medicién del angulo
de humectacién utilizando un procedimiento, tal como el procedimiento de la gota sésil. Los angulos de humectacién
bajos corresponden a una mayor humectabilidad de la superficie. Con el propésito de la comparacion, las lentes de
contacto de hidrogel de silicona existentes, tal como las que se describen en el presente documento, tienen superficies
que proporcionan un angulo de humectacion de aproximadamente 60° a aproximadamente 110°. Las presentes lentes
de contacto de hidrogel de silicona pueden comprender superficies, tales como la superficie anterior y/o posterior, que
tienen un angulo de humectacion inferior a 60°. En ciertos modos de realizacion, las presentes lentes de contacto de
hidrogel de silicona tienen superficies que tienen un angulo de humectacion inferior a aproximadamente 50°. En modos
de realizacién adicionales, las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen superficies que tienen un
angulo de humectacién de aproximadamente 30°. Al menos un ejemplo de las presentes lentes de contacto tiene una
superficie que tiene un angulo de humectacion inferior a 40°. Las presentes lentes de contacto con el dngulo de
humectacion inferior, y por lo tanto, la humectabilidad de la superficie mejorada, tienen mayor Dk, mayor contenido de
agua y/o menor modulo en comparacién con las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes, tal como se
analiza en el presente documento.

Las presentes lentes pueden proporcionar una mejora o incremento de la comodidad del paciente en comparacién con
las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes, tal como se analiza en el presente documento. Por ejemplo,
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mientras que solo alrededor del 15 % de los pacientes que usan lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes
informaron de una comodidad satisfactoria al usarlos, aproximadamente el 40 % de los pacientes que usan las
presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona informaron de una comodidad satisfactoria al usar las lentes.

En un modo de realizacién especifica, las presentes lentes de contacto tienen un Dk de aproximadamente 115 a
aproximadamente 149 barrers, un contenido de agua de aproximadamente el 48 % en peso, y un modulo de
aproximadamente 0,84 mPa. Por ejemplo, una lente de contacto puede tener un Dk mayor que 105 barrers, un
contenido de agua mayor que el 45 % en peso y un moédulo mayor que 0,8 mPa. En ciertos modos de realizacion, las
presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un contenido de agua superior a aproximadamente el 50
% en peso, un modulo de aproximadamente 0,3 a aproximadamente 0,5 mPa, y un Dk de aproximadamente 70 a
aproximadamente 100 barrers. Por ejemplo, una lente de contacto puede tener un contenido de agua superior al 50
% en peso, un modulo de 0,2 mPa a 0.6 mPa y un Dk mayor a 60 barrers. Dichos modos de realizacién pueden ser
utiles como lentes de contacto de hidrogel de silicona de uso diario. En modos de realizacién adicionales, las presentes
lentes de contacto de hidrogel de silicona tienen un Dk de, al menos, aproximadamente 120 barrers y un contenido de
agua de, al menos, aproximadamente el 48 % en peso. Dichos modos de realizacion pueden ser Utiles como lentes
de contacto de hidrogel de silicona de uso prolongado o continuo. A modo de comparacion, tal como se analiza en el
presente documento, la lente de contacto de hidrogel de silicona de Acuevue Advance tiene un Dk de
aproximadamente 105, un contenido de agua de aproximadamente el 46 % en peso y un médulo de 0,7 mPa.

Las presentes lentes son hidrofilicas y tienen combinaciones Unicas y ventajosas de propiedades tal como se describen
en el presente documento. Las combinaciones de propiedades son utiles a la hora de evaluar las condiciones
adecuadas para usar las presentes lentes. Por ejemplo, ciertas combinaciones de propiedades, como alto contenido
de agua, Dk relativamente bajo y bajo mdédulo pueden ser deseables o aceptables para el uso diario de lentes de
contacto de hidrogel de silicona, tal como las lentes que se pueden usar durante la noche sin limpiar, pero que
tipicamente se desechan a diario. Otras combinaciones de propiedades, como alto Dk, alto contenido de agua y bajo
modulo, pueden ser eficaces para facilitar el uso de dichas lentes en aplicaciones de uso continuo o prolongado, por
ejemplo, durante mas de una noche, tal como por lo menos durante aproximadamente cinco dias, por ejemplo,
aproximadamente dos semanas o0 mas, 0, al menos, aproximadamente un mes. Las presentes lentes de contacto
pueden producirse de manera relativamente facil y rentable. El uso de dichas lentes proporciona ventajas, como la
correccién de la visién con una manipulacion y un mantenimiento reducidos de las lentes, el uso continuo o prolongado
de las lentes de contacto, a la vez que son oftalmicamente compatibles y proporcionan comodidad y seguridad al
usuario.

En un aspecto amplio, las lentes de contacto comprenden cuerpos de lentes que estan configurados para ser
colocados o dispuestos en una cérnea de un ojo animal o humano. Los cuerpos de las lentes comprenden un material
o0 materiales poliméricos que contienen silicona hidrofilica. Los cuerpos de las lentes tienen Dk o permeabilidades al
oxigeno superiores a aproximadamente 70 barrers o aproximadamente 80 barrers o aproximadamente 100 barrers o
aproximadamente 105 barrers o aproximadamente 110 barrers o aproximadamente 115 barrers o aproximadamente
120 barrers o aproximadamente 125 barrers o aproximadamente 130 barrers o aproximadamente 150 barrers o
aproximadamente 180 barrers o aproximadamente 200 barrers o0 mas, y contenidos de agua en equilibrio superiores
a aproximadamente el 15 % o aproximadamente el 30 % o aproximadamente el 35 % o aproximadamente el 40 % o
mas en peso. Las presentes lentes de contacto son oftalmicamente compatibles y, de forma ventajosa, estan
adaptadas y estructuradas y/o son eficaces para el uso continuo en una cérnea de un ojo humano o animal, por
ejemplo, durante 1 dia o 5 dias 0, al menos, aproximadamente 5 dias o mas.

En un modo de realizacion, el cuerpo de lente, que es el cuerpo de lente oftalmicamente compatible, de la presente
lente de contacto, no tiene, por ejemplo, se produce sin tratamiento o modificacion de la superficie, tal como en la cara
anterior y/o cara posterior del cuerpo de lente. En ciertas lentes de la técnica anterior, dicho tratamiento de superficie
se requeria para mejorar la humectabilidad de la superficie y/o una o mas propiedades de las lentes. Las presentes
lentes tienen compatibilidad oftalmica sin requerir dicho tratamiento o modificaciéon de la superficie. Por ejemplo, las
presentes lentes pueden producirse polimerizando una composicion precursora de la lente en un conjunto de molde
de lente de contacto para formar una lente de contacto que puede someterse a etapas de extraccion y envasado sin
requerir una modificaciéon de la superficie posterior a la polimerizaciéon para permanecer suficientemente humectable
cuando se coloca en el ojo de un individuo. Ademas, algunos modos de realizacion de las presentes lentes no
requieren polivinilpirrolidona (PVP), tal como una red interpenetrante que contiene PVP, y/u otros aditivos, para obtener
la humectabilidad deseada de las presentes lentes. En ciertos modos de realizacién, las presentes lentes que estan
libres de una modificacion de la superficie o tratamiento de la superficie no incluyen una red interpenetrante que
contiene PVP. En otras palabras, las presentes lentes de contacto pueden producirse polimerizando o curando una
composicion precursora de la lente en un molde de lente de contacto y extrayendo e hidratando la lente polimerizada.
La lente hidratada producida en el molde incluye una superficie anterior y/o una superficie posterior que es lo
suficientemente humectable para ser usada en un ojo con una incomodidad reducida o sin incomodidad sustancial,
para un usuario de lentes, y sin requerir un tratamiento de superficie. Por lo tanto, se puede entender que las lentes
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de la presente invencion son lentes de contacto de hidrogel de silicona de superficie no tratada.

En un modo de realizacion, los cuerpos de lentes de las presentes lentes de contacto pueden tener una combinacion
de propiedades, incluido un valor de lonoflux eficaz o adecuado para inhibir sustancialmente, o incluso evitar
sustancialmente, la tincion de la cornea, por ejemplo, una tincién de la cornea mas grave que la tincion de la cérnea
superficial o moderada, después de que la lente de contacto se haya usado de forma continua en la cérnea de un ojo
humano o animal durante 8 horas o mas, por ejemplo, durante aproximadamente 1 dia, o aproximadamente 5 dias, o
aproximadamente 10 dias, o aproximadamente 20 dias o aproximadamente 30 dias 0 mas.

La permeabilidad al oxigeno de los presentes cuerpos de lentes puede medirse con la lente de contacto en estado
humedo o completamente hidratado. La permeabilidad al oxigeno o Dk se expresa como barrers, es decir 10™"° (ml O2
mm)/(cm? seg. Mm Hg) o 10" ml O2 mm cm seg”' mm Hg™'. Preferentemente, el cuerpo de lente tiene un Dk de, al
menos, aproximadamente 80 barrers o aproximadamente 100 barrers o aproximadamente 105 barrers o
aproximadamente 110 barrers o aproximadamente 115 barrers o aproximadamente 120 barrers o aproximadamente
125 barrers o aproximadamente 130 barrers, o al menos aproximadamente 150 barrers o alrededor de 180 barrers, o
incluso al menos unos 200 barrers o mas. Los valores mas altos de Dk de los presentes cuerpos de lentes son muy
utiles porque el oxigeno es sustancialmente accesible a la cérnea de un 0jo, incluso cuando una lente de contacto se
encuentra en la cornea de forma continua durante un periodo prolongado de tiempo, tal como se describe en el
presente documento.

Los presentes cuerpos de lentes pueden tener caracteristicas estructurales o mecanicas eficaces o adecuadas, tales
como maddulo, resistencia al rasgado, alargamiento y/o una o mas de las propiedades similares, para resistir el
desgaste continuo de las lentes de contacto durante periodos de tiempo largos o prolongados, tal como se describe
en el presente documento. Por ejemplo, los presentes cuerpos de lentes pueden tener un modulo eficaz o adecuado
para su uso como lentes de contacto de uso continuo.

Las presentes lentes de contacto incluyen un cuerpo de lente que comprende un material polimérico que contiene
silicona hidrofilica tal como se define en la reivindicacion 1. En un modo de realizaciéon, el material polimérico
comprende unidades de un mondmero que contiene silicona, por ejemplo, de dos macrémeros que contienen silicona
que tienen diferentes pesos moleculares y, preferentemente, estructuras quimicas diferentes. Un modo de realizacién
de este tipo puede ser particularmente Util para el uso continuo de lentes de contacto de hidrogel de silicona, tales
como las lentes de contacto de hidrogel de silicona que se pueden usar de forma continua durante aproximadamente
30 dias. En otro modo de realizacion, las presentes lentes de contacto comprenden solo un macrémero que contiene
silicona que tiene un peso molecular relativamente alto. Este modo de realizacion, que es el modo de realizaciéon que
comprende un macroémero que contiene silicona, puede ser particularmente Util para el uso diario de lentes de contacto
de hidrogel de silicona que se pueden usar mientras se duerme, pero que tipicamente se desechan a diario.

Todas y cada una de las caracteristicas descritas en el presente documento, y todas y cada una de las combinaciones
de dos 0 mas de dichas caracteristicas, se incluyen dentro del alcance de la presente invencion siempre y cuando las
caracteristicas incluidas en dicha combinacién no sean mutuamente contradictorias. Ademas, cualquier caracteristica
o combinacioén de caracteristicas puede excluirse especificamente de cualquier modo de realizaciéon de la presente
invencion.

Estos y otros aspectos y ventajas de la presente invencion seran evidentes en la siguiente descripcion detallada,
ejemplos y reivindicaciones.

Descripcion detallada

Las presentes lentes de contacto tienen combinaciones Unicas y ventajosas de propiedades que facilitan el uso de
dichas lentes para el uso prolongado de las lentes de contacto por los usuarios de lentes. Por ejemplo, las presentes
lentes se pueden usar mientras una persona duerme. En ciertos modos de realizacion, las lentes tienen propiedades
que facilitan el uso de las lentes para su uso diario, que pueden incluir el uso durante la noche. En otros modos de
realizacion, las lentes tienen propiedades que facilitan el uso de las lentes en aplicaciones de uso continuo o
prolongado, tal como durante mas de 5 dias (por ejemplo, durante aproximadamente 30 dias). Las presentes lentes
de contacto proporcionan ventajas, como la correccién de la visidn con una manipulaciéon y un mantenimiento
reducidos de las lentes, el uso continuo o prolongado de las lentes de contacto, que son oftalmicamente compatibles
y/o proporcionan comodidad y seguridad al usuario.

En un aspecto amplio, la presente invencidn proporciona lentes de contacto de hidrogel de silicona que comprenden
un cuerpo de lente de superficie no tratada. El cuerpo de lente comprende un material polimérico que contiene silicona
hidrofilica que comprende unidades de comonémero de N-vinilpirrolidona y un monémero o macrémero que contiene
silicona hidrofilica de la férmula (1):
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R1 R3

X;—SiI0—I[Y,]—Si—X

‘ 1

R2 R4 -

en el que, X1 es un sustituyente polimerizable que se muestra en la formula siguiente:

R5

(O)p—(CH,)m—2Z1—(C,H,0)qg—(CH)n—
H,C 1

)

en el que, R1, R2, R3 y R4 son grupos seleccionados de manera independiente de entre los grupos de hidrocarburos
que tienen de 1 a 12 atomos de carbono y un grupo de siloxanos, tal como un grupo trimetilsiloxi; y la estructura [Y1]
es un esqueleto de polisiloxano que comprende no menos de 2 unidades de siloxano; R5 es un hidrégeno o un grupo
metilo; Z1 es un grupo seleccionado de entre -NHCOO-,-NHCONH-, -OCONH-R6-NHCOO-, -NHCONH-R7-NHCONH-
y -OCONH-R8-NHCONH-, con R6, R7 y R8 seleccionados de manera independiente de entre los grupos de
hidrocarburos que tienen de 2 a 13 atomos de carbono; m es un nimero entero de 0 a 10; n es un nimero entero de
3a10; pes 0 cuando mes 0y 1 cuando m es 1 o mayor; y q es un numero entero de 0 a 20. La lente de contacto
tiene, al menos, una permeabilidad al oxigeno, un contenido de agua, una humectabilidad de la superficie, un médulo
y un disefio que es eficaz para facilitar el uso oftalmicamente compatible de la lente de contacto en un usuario de
lentes al menos durante un dia. En ciertos modos de realizacion, el cuerpo de lente tiene dos o mas de las
caracteristicas anteriores, tales como la permeabilidad al oxigeno, el contenido de agua, la humectabilidad de la
superficie, el moédulo y el disefio. En modos de realizacion adicionales, el cuerpo de lente tiene tres o mas de las
caracteristicas anteriores. Tal como se usa en el presente documento, puede entenderse que oftalmicamente
compatible se refiere al uso de las presentes lentes en un usuario de lentes con poca o ninguna molestia, y poca o
ninguna aparicion de caracteristicas asociadas con las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes, tales
como la deposicion de lipidos o proteinas, tincion de la cérnea, y similares. En ciertos modos de realizacion, el cuerpo
de lente tiene todas las propiedades utiles mencionadas anteriormente en lentes que se usan durante al menos un
dia, incluidas las lentes de uso diario. En modos de realizacion adicionales, el cuerpo de lente tiene todas las
propiedades utiles mencionadas anteriormente en lentes que se usan durante aproximadamente treinta dias, incluidas
las lentes de contacto de uso continuo.

Ciertos modos de realizacion, tales como las presentes lentes de uso diario, de las lentes de contacto comprenden un
material polimérico que contiene silicona hidrofilica que comprende unidades de un macrémero que contiene silicona
hidrofilica, tal como un macrémero que contiene silicona hidrofilica. Otros modos de realizacién, incluidas las presentes
lentes de contacto de uso continuo, de las lentes de contacto comprenden un material polimérico que contiene silicona
hidrofilica que comprende unidades de dos macromeros que contienen silicona hidrofilica diferentes, cada macromero
que tiene un peso molecular diferente.

Los modos de realizacion de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona comprenden un cuerpo de lente
que tiene una permeabilidad al oxigeno de al menos aproximadamente 70 barrers, un contenido de agua de al menos
aproximadamente 30 % en peso, un médulo inferior a aproximadamente 1,4 mPa, y un angulo de contacto en una
superficie del cuerpo de lente inferior a aproximadamente 60 grados. En algunos modos de realizacion, el cuerpo de
lente tiene una permeabilidad al oxigeno mayor que aproximadamente 110 barrers. En algunos modos de realizacion,
el cuerpo de lente tiene un contenido de agua superior a aproximadamente el 45 % en peso. En algunos modos de
realizacion, el cuerpo de lente tiene un modulo inferior a aproximadamente 0,9 mPa. Por ejemplo, un modo de
realizacion de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona comprende un cuerpo de lente que tiene una
permeabilidad al oxigeno de al menos aproximadamente 115 barrers, un contenido de agua de aproximadamente el
48 % en peso, y un modulo de aproximadamente 0,84 mPa. Para mencionar otro ejemplo, un modo de realizacién de
las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona comprende un cuerpo de lente que tiene una permeabilidad
al oxigeno de aproximadamente 70 barrers a aproximadamente 100 barrers, un contenido de agua de al menos
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aproximadamente el 50 % en peso, y un médulo de aproximadamente 0,3 mPa a alrededor de 0,5 mPa. Estas y otras
caracteristicas de las presentes lentes se incluyen en la siguiente descripcion y el resumen anterior.

En otro aspecto amplio, la presente invencion esta dirigida a lentes de contacto que comprenden cuerpos de lentes
que estan configurados para ser colocados o dispuestos en una cérnea de un ojo animal o humano. Los cuerpos de
lentes comprenden un material o materiales poliméricos que contienen silicona hidrofilica y las areas definidas en la
reivindicacion 1. Los cuerpos de las lentes tienen unos Dk o permeabilidades al oxigeno superiores a
aproximadamente 70 barrers o aproximadamente 75 barrers o aproximadamente 80 barrers o aproximadamente 85
barrers o aproximadamente 90 barrers o aproximadamente 95 barrers o aproximadamente 100 barrers o
aproximadamente 105 barrers o aproximadamente 110 barrers o aproximadamente 115 barrers o aproximadamente
120 barrers o aproximadamente 125 barrers o aproximadamente 130 barrers o aproximadamente 150 barrers o
aproximadamente 180 barrers o aproximadamente 200 barrers, y contenidos de agua en equilibrio superiores a
aproximadamente el 15 % o aproximadamente el 30 % o aproximadamente el 35 % o aproximadamente el 40 % en
peso. Las presentes lentes de contacto son oftalmicamente compatibles, tal como se define en el presente documento,
y estan adaptadas y estructuradas de manera ventajosa y/o son eficaces para el uso continuo en una cérnea de un
ojo humano o animal, por ejemplo, durante aproximadamente 1 dia o durante aproximadamente 5 dias, o durante al
menos aproximadamente 5 dias o aproximadamente 10 dias o aproximadamente 20 dias o aproximadamente 30 dias
0 mas.

Tal como se usa en el presente documento, el término "oftalmicamente compatible" aplicado a las lentes de contacto
y presentes cuerpos de lentes también puede entenderse que significa que dichas lentes y cuerpos de lentes son
eficaces para proporcionar las siguientes caracteristicas en aplicaciones de uso continuo: (1) permitir que el oxigeno
llegue a la cornea de un ojo que usa la lente en una cantidad suficiente para la salud de la cornea a largo plazo; (2)
no producir una inflamaciéon o edema corneal sustancial indebida en un ojo que usa la lente, por ejemplo, no producir
mas de aproximadamente el 5 % o aproximadamente el 10 % de inflamacion de la cérnea después de llevarla en una
coérnea de un ojo durante una noche de suefo; (3) permitir el movimiento de la lente en la cérnea de un ojo que usa la
lente lo suficiente como para facilitar el flujo de lagrimas entre la lente y el ojo, en otras palabras, no hacer que la lente
se adhiera al ojo con la fuerza suficiente para evitar el movimiento sustancialmente normal de la lente; (4) permitir el
uso de la lente en el ojo sin molestias excesivas o sustanciales y/o irritacion y/o dolor, por ejemplo, permitir el uso de
la lente con una comodidad sustancial y/o libertad sustancial de irritacion y/o libertad sustancial del dolor; y (5) inhibir
o evitar sustancialmente la deposicién de lipidos y/o proteinas lo suficiente como para interferir sustancialmente con
el funcionamiento de la lente durante su uso, por ejemplo, inhibir o evitar sustancialmente la deposicion de lipidos y/o
proteinas lo suficiente como para hacer que el usuario de la lente retire la lente a causa de dicha deposicion.
Ventajosamente, dichas lentes de contacto y cuerpos de lentes oftalmicamente compatibles ademas inhiben, reducen,
o incluso evitan sustancialmente, la tincién de la cérnea después de que la lente se haya usado continuamente en la
cérnea de un ojo, por ejemplo, durante una noche de suefio.

La tincién de la cornea es una medida del dafio o destruccion de las células del epitelio corneal. El epitelio corneal
tiene un espesor de aproximadamente 50 micras y comprende de 5 a 7 capas de células. El epitelio se regenera
constantemente con la capa mas externa de las células que se desprenden de la pelicula lagrimal con la ayuda del
parpadeo. La capa mas interna de la célula es empujada hacia delante por un nuevo crecimiento celular debajo y esta
capa se transforma gradualmente para convertirse en la capa mas externa de las células después de ciclos repetidos
de nuevo crecimiento durante aproximadamente 7 dias. Las células epiteliales dafiadas o muertas se tifien cuando se
exponen a fluoresceina sddica. Por lo tanto, el grado de dicha tincion se puede utilizar para medir el grado de
dafio/destruccion celular. A menudo se presenta cierto grado de tincion de la cornea con el uso de lentes de contacto
convencionales de uso diario y de uso continuo, y se puede producir incluso sin el uso de lentes de contacto.

El uso de fluoresceina sédica se usa habitualmente en la préactica clinica para identificar el grado de dafio epitelial de
la cornea. Esto se debe a que la fluoresceina sédica puede acumularse pasivamente en células dafiadas o agruparse
en areas en las que se han eliminado las células. Se puede determinar la significacion médica del dafio epitelial y, por
lo tanto, su control mediante la evaluacion de la extension del area de la cérnea que muestra la tincion con fluoresceina,
asi como si la fluoresceina es capaz de penetrar y difundirse en el estroma corneal. Cuanto mas rapido sea el tiempo
necesario para que se produzca la difusion en el estroma, mayor sera el nimero de capas dafiadas. Ademas, el patron
de la tincién es también un indicador crucial de la etiologia probable de la tincion de la cérnea, por ejemplo, queratitis
puntiforme superficial, lesiones arqueadas epiteliales superiores (SEAL), seguimiento de cuerpos extrafios, tincion
arqueada, etc. Las escalas de clasificacion se han desarrollado para cuantificar la tincién de la cérnea y son bien
conocidas. Véase Terry RL y col., "Standards for Successful Contact Lens Wear," Optom. Vis. Sci. 70(3):234-243,
1993.

En un modo de realizacion, las presentes lentes estan estructuradas y/o tienen combinaciones de propiedades para
inhibir sustancialmente, incluso evitar sustancialmente, la tinciéon de la cornea después de que la lente se haya usado
continuamente durante una noche de suefio o durante al menos 1 dia o al menos 5 dias o al menos 10 dias o al menos
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20 dias o al menos 30 dias. Por ejemplo, el uso de las presentes lentes ventajosamente puede dar como resultado
una tincion de la cérnea (escala de clasificacion de tincion de 1,0 o mas) incidencias de menos de aproximadamente
el 30 % o aproximadamente el 20 % o aproximadamente el 10 %, en base a una poblacion representativa de usuarios
de lentes.

En el parrafo inmediatamente anterior, el tipo de tinciéon de la cérnea considerada es la tincion de deshidratacion
corneal inferior. Esta tincion se produce de forma caracteristica en la mitad inferior de la cérnea, en la que la
deshidratacion de la pelicula lagrimal en la superficie anterior de la lente es mayor y durante su uso crea un gradiente
osmotico que extrae agua de la lente de contacto. Si la lente es lo suficientemente delgada o el material es propenso
a perder agua, por ejemplo, tiene un valor de lonoflux relativamente alto, entonces el gradiente osmético puede ser lo
suficientemente grande como para deshidratar la pelicula lagrimal debajo de la lente de contacto y, posteriormente,
deshidratar el epitelio corneal. Esta deshidratacion del epitelio produce dafio a la cérnea y, por lo tanto, la tincién de
la cornea por fluoresceina. Esta tincion generalmente se limita a las 2-3 capas superficiales del epitelio y se extiende
sobre la porcion inferior de la cérnea, pero si el estimulo es suficientemente grande, el dafio puede ser profundo y
severo, lo que permite una rapida difusion de la fluoresceina en el estroma. La tinciéon puede producirse rapidamente
en el plazo de unas pocas horas de la insercién de la lente, pero normalmente toma de 4 a 6 horas 0 mas. Asimismo,
el dafio epitelial puede resolverse rapidamente en el plazo de 2-3 horas una vez que se haya eliminado el estimulo
para la deshidratacion. Cuanto mayor sea el estimulo, mas rapido se inducira la tinciéon y mas tardara en curarse, pero
normalmente no tardara mas de 4 a 6 horas en resolverse.

En un modo de realizacion, los cuerpos de lentes de las presentes lentes de contacto pueden tener combinaciones de
propiedades, que incluyen valores de lonoflux eficaces o adecuados, para inhibir sustancialmente, o incluso evitar
sustancialmente, la tincion de la cérnea, tal como se describe en el presente documento. En un modo de realizacién
util, los presentes cuerpos de lentes tienen valores de lonoflux no mayores que aproximadamente 5, mas
preferentemente no mayores que aproximadamente 4 o aproximadamente 3, por ejemplo, no mayores que
aproximadamente 2 o aproximadamente 1 o menos. El valor de lonoflux se expresa como 10-3mm?2/min.

Los cuerpos de lentes oftalmicamente compatibles, de las presentes lentes de contacto no tienen tratamiento o
modificacion de la superficie, por ejemplo, pueden producirse sin tratamiento o modificacion de la superficie, como en
la cara anterior y/o la cara posterior del cuerpo de lente, para mejorar la humectabilidad de la superficie y/o una o mas
propiedades beneficiosas de los cuerpos de lentes. Ventajosamente, no se proporciona dicho tratamiento o
modificacion de la superficie en la cara anterior o en la cara posterior de los presentes cuerpos de lentes
oftalmicamente compatibles. Al no tener dicho tratamiento o modificacion de la superficie, el procedimiento de
fabricacion de la lente es menos complejo y costoso, y mas eficaz. Ademas, sin dicho tratamiento/modificacion de la
superficie, los presentes cuerpos de lentes tienen ventajosamente superficies mas reproducibles y/o mas
homogéneas. Ademas, el usuario de la lente no esta expuesto a un tratamiento de la superficie de la lente, que puede,
en si mismo, producir irritacion en los ojos y similares.

La permeabilidad al oxigeno de los presentes cuerpos de lentes se mide con la lente de contacto en estado humedo
o completamente hidratado. La permeabilidad al oxigeno o Dk se expresa como 107" (ml O2 mm)/(cm? seg mm Hg) o
barrer. Preferentemente, el cuerpo de la lente tiene un Dk de al menos aproximadamente 70 barrers o
aproximadamente 75 barrers o aproximadamente 80 barrers o aproximadamente 85 barrers o aproximadamente 90
barrers o aproximadamente 95 barrers o aproximadamente 100 barrers o aproximadamente 105 barrers o
aproximadamente 110 barrers o aproximadamente 115 barrers o aproximadamente 120 barrers o aproximadamente
125 barrers o aproximadamente 130 barrers, o aproximadamente 150 barrers o aproximadamente 180 barrers o
incluso al menos aproximadamente 200 barrers o mas. Los valores relativamente altos de Dk de los presentes cuerpos
de lentes oftalmicamente compatibles son muy ventajosos porque el oxigeno es sustancialmente accesible a la cérnea
de un ojo, incluso cuando una lente de contacto se encuentra en la cérnea de forma continua durante un periodo
prolongado de tiempo, tal como se describe en el presente documento.

Una propiedad mecanica adicional que puede ser eficaz para proporcionar a las lentes de contacto y presentes cuerpos
de lentes oftalmicamente compatibles es el alargamiento. Los presentes cuerpos de la lente tienen alargamientos
suficientes para facilitar la facilidad de manipulacién de la lente, la integridad estructural de la lente, la comodidad de
uso de la lente, el movimiento eficaz de la lente en la cérnea y beneficios similares. Los cuerpos de lentes con
alargamiento insuficiente a menudo estan afectados de irregularidades en una o mas de estas areas. En un modo de
realizacion muy util, los presentes cuerpos de lentes tienen alargamientos de al menos aproximadamente el 90 % o
aproximadamente el 100 % o aproximadamente el 120 %. Los cuerpos de lentes que tienen alargamientos de al menos
aproximadamente el 180 % o aproximadamente el 200 % son muy utiles.

Los valores Dk de los presentes cuerpos de lentes, junto con los contenidos de agua en equilibrio y/o los valores de

lonoflux relativamente bajos y/o los alargamientos relativamente altos de los presentes cuerpos de lentes facilitan
eficazmente la compatibilidad oftalmica de las presentes lentes de contacto y/o mejoran la seguridad y la comodidad
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del usuario de las presentes lentes de contacto, haciendo que el uso continuo de dichas lentes sea mas favorable para
el usuario de la lente.

Por otro lado, ademas de los presentes cuerpos de lentes oftalmicamente compatibles que tienen valores Dk utiles o
eficaces y contenidos de agua en equilibrio, y valores de lonoflux ventajosamente relativamente bajos, dichos cuerpos
de lentes tienen preferentemente suficientes caracteristicas estructurales o mecanicas, tales como el médulo para
reducir las interacciones lente/ojo, tales como SEAL, conjuntivitis papilar de lentes de contacto (CLPC) y similares,
resistencia al rasgado y/o una o mas de las propiedades mecanicas similares, para permitir o al menos facilitar que
los cuerpos de lentes puedan resistir el uso continuo de las lentes de contacto por periodos largos o prolongados de
tiempo, tal como se describe en el presente documento.

Los presentes cuerpos de lentes oftalmicamente compatibles tienen un médulo suficiente para su uso como lentes de
contacto de uso continuo. En un modo de realizacion util, el médulo del cuerpo de lente es aproximadamente 1,5 mPa,
aproximadamente 1,4 mPA, o aproximadamente 1,2 mPa o menos, preferentemente aproximadamente 1,0 mPa o
menos y, mas preferentemente, aproximadamente 0,8 mPa o menos, o aproximadamente 0,5 mPa o menos, o
aproximadamente 0,4 mPa o menos, o aproximadamente 0,3 mPa o menos. Por ejemplo, un modo de realizacion de
las presentes lentes tiene un médulo de aproximadamente 0,84 mPa. Otra realizacion de las presentes lentes tiene
un modulo de aproximadamente 0,3 mPa a aproximadamente 0,5 mPa. Los cuerpos de lentes que tienen médulo
suficiente para uso como lentes de contacto de uso continuo, pero médulo reducido en relacién con las lentes de uso
continuo de la técnica anterior, por ejemplo, menos de 1,0 MPa, son ventajosos, por ejemplo, para la comodidad del
usuario de la lente de contacto de uso continuo.

Las presentes lentes de contacto incluyen un cuerpo de lente que comprende un material polimérico que contiene
silicona hidrofilica tal como se define en la reivindicacién 1. Como tal, el material polimérico comprende unidades de
al menos dos macrémeros que contienen silicona que tienen diferentes pesos moleculares y, preferentemente,
estructuras quimicas diferentes. Ventajosamente, uno de los macrémeros tiene un peso molecular promedio en
numero mayor que aproximadamente 5.000 o mayor que aproximadamente 8.000 o mayor que aproximadamente
10.000. En otro modo de realizacion, el material polimérico comprende unidades de solo un macromero que contiene
silicona. Por ejemplo, un modo de realizacion de las presentes lentes comprende unidades de un macrémero que
contiene silicona que tiene un peso molecular promedio en numero de, al menos, aproximadamente 10.000.

El material polimérico puede comprender unidades de un macrémero que contiene silicona que tiene un peso
molecular promedio en niumero de menos de aproximadamente 5.000, por ejemplo, menos de aproximadamente
3.000, o menos de aproximadamente 2.000.

Cuando se incluyen unidades de dos macrémeros que contienen silicona en el material polimérico, dichos macrémeros
tienen, de forma ventajosa, pesos moleculares promedio en numero que difieren en al menos aproximadamente 3000
o aproximadamente 5000, mas preferentemente en al menos aproximadamente 10.000. En un modo de realizacion
util, las unidades de un macrémero que contiene silicona de alto peso molecular estan presentes en el material
polimérico en una cantidad mayor en peso que las unidades de un macrémero que contiene silicona de bajo peso
molecular. Por ejemplo, la proporcién en peso de macrémero de alto peso molecular a macromero de bajo peso
molecular utilizada para producir los presentes cuerpos de lentes puede ir desde aproximadamente 1,5 o
aproximadamente 2, hasta aproximadamente 5 o aproximadamente 7.

Sin querer limitar la invencién a ninguna teoria particular de funcionamiento, se cree que el uso de dos macrémeros
que contienen silicona de peso molecular diferente para producir los presentes cuerpos de lentes es ventajoso para
proporcionar una alta permeabilidad al oxigeno adecuada o eficaz y contenido de agua en equilibrio adecuado o eficaz
ylo

un valor de lonoflux relativamente bajo mientras proporciona cuerpos de lentes eficaces para su uso en lentes de
contacto de uso continuo, por ejemplo, lentes de contacto oftalmicamente compatibles que se pueden usar durante
aproximadamente treinta dias, si se desea. El uso de macrémeros que contienen silicona de diferente peso molecular
proporciona compatibilidad con los otros componentes utilizados para producir los cuerpos de lentes, y puede
proporcionar un grado de heterogeneidad en los presentes cuerpos de lentes, por ejemplo, a nivel molecular, que al
menos facilita el suministro de un cuerpo de lente tiene una combinacién deseable de propiedades fisicas que facilitan
que el cuerpo de lente sea altamente ventajoso para su uso en una lente de contacto de uso continuo. En otros modos
de realizacion que comprenden unidades de un macrdmero que contiene silicona, pueden obtenerse propiedades
adecuadas de la lente que facilitan el uso de las lentes a diario, tal como para el uso nocturno.

En un modo de realizacién util, uno de los macromeros que contiene silicona, preferentemente el macrémero de bajo

peso molecular, es monofuncional, es decir, comprende solo un grupo por molécula que participa en la reaccion de la
polimerizacion para formar el material polimérico que contiene silicona. Sin desear limitar la invencién a ninguna teoria
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particular de funcionamiento, se cree que el macrémero monofuncional facilita o mejora la compatibilidad de
componentes y/o la heterogeneidad, por ejemplo, a nivel molecular, del material polimérico. Es decir, se cree que la
morfologia del material polimérico del cuerpo de lente es suficientemente no uniforme o heterogénea, de manera que
diferentes dominios de fase estan presentes en el material polimérico. Se cree que esta morfologia heterogénea
mejorada aumenta la compatibilidad oftalmica del material polimérico y/o aumenta al menos uno de los niveles de Dk
y el contenido de agua en equilibrio y/o reduce el valor de lonoflux, al mismo tiempo que mantiene o incluso reduce el
moédulo del material polimérico con respecto a un material polimérico similar que comprende unidades de solo un
macromero que contiene silicona o con respecto a un material polimérico similar que comprende unidades de dos
macrémeros que contienen silicona, los cuales tienen al menos dos grupos funcionales por molécula.

En cualquier caso, se ha encontrado que las lentes de contacto con combinaciones de propiedades Unicas y
ventajosas, cuyas combinaciones de propiedades hacen que las presentes lentes sean oftalmicamente compatibles,
y ventajosamente altamente eficaces para su uso continuo o prolongado, pueden proporcionarse sorprendentemente
seleccionando y procesando macromeros y monémeros, tal como se describe en el presente documento, en cuerpos
de lentes de lentes de contacto.

No hay limitacion de una composicion de las lentes de contacto de la presente invencion tal como se define en la
reivindicacion 1, siempre que las lentes tengan combinaciones de propiedades y/o se realicen en aplicaciones de uso
diario o aplicaciones de uso continuo o prolongado como se expone en el presente documento.

Las lentes de contacto segun la presente invencién incluyen un polimero que contiene unidades de un metacrilato de
siloxanilo hidrofilico que se muestra en la férmula I.

R1 R3
| |
X, - Si0 - [¥Y1] -8i - X (1)
| |
R2 R4

en el que, X1 es un sustituyente polimerizable que se muestra en la férmula siguiente:

R5

|

CHy = CC-(0)p-{CHz)m - Z1 - (CoHO)g - (CHz)p -

I
0

en el que, R1, R2, R3 y R4 son grupos seleccionados de manera independiente de entre los grupos de hidrocarburos
que tienen de 1 a 12 atomos de carbono y un grupo de siloxanos, tal como un grupo trimetilsiloxi; y la estructura [[Y1]
es un esqueleto de polisiloxano que comprende no menos de 2 unidades de siloxano; R5 es un hidrégeno o un grupo
metilo; Z1 es un grupo seleccionado de entre -NHCOO-,-NHCONH-, -OCONH-R6-NHCOO-, -NHCONH-R7-NHCONH-
y -OCONH-R8-NHCONH-, con R6, R7 y R8 seleccionados de manera independiente de entre los grupos de
hidrocarburos que tienen de 2 a 13 atomos de carbono; m es un numero entero de 0 a 10; n es un numero entero de
aproximadamente 3 a 10; p es 0 cuando m es 0 y 1 cuando m es 1 0 mayor; y g es un niumero entero de 0 a 20.

En la férmula I, la unidad estructural Y1 puede tener la formula siguiente
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en el que R9 y R10 son grupos seleccionados de entre grupos hidrocarbonados que tienen de 1 a aproximadamente
12 atomos de carbono, por ejemplo, grupos metilo, grupos hidrocarbonados sustituidos con uno o mas atomos de

5 fluor, grupos trimetilsiloxi y sustituyentes hidrofilicos, y pueden ser diferentes entre si en cadena secuencial; y r es un
numero entero de aproximadamente 7 a aproximadamente 1000.

El uso de dicho metacrilato de siloxanilo hidrofilico segun la presente invencion proporciona lentes de contacto con

alta permeabilidad al oxigeno, deposicion reducida de proteinas vy lipidos, mantenimiento superior o mejorado de la
10 humectabilidad del agua de la lente durante el uso continuo de la lente, movimiento aceptable de la lente en la cornea

del ojo, y adherencia reducida a una cérnea.

En un modo de realizacion, al menos uno de R1, R2, R3 y R4 puede seleccionarse de entre los grupos mostrados en

las siguientes férmulas (1a), (2a) y (3a):
15

-C4HgSi(-OSi(CH3)3)5 (1a)

CHj

~C3HgS 1 (-OSiCHQCH2CF‘3)3 (2a)

|

CH,

CH;
I
-C3HgS1i (~081) g-0S1i (CH;) 1) 3 (3a)

CH;

en el que, g es un numero entero de 1 a aproximadamente 10.

20 Uno o mas sustituyentes hidrofilicos pueden incluirse en los mondmeros que contienen silicona y pueden
seleccionarse, por ejemplo, de entre grupos hidrocarbonados lineales o ciclicos unidos con al menos un sustituyente
seleccionado de entre los grupos hidroxilo y grupos oxialquileno, tales como los grupos que se muestran en las
siguientes formulas (3b) y (4b):

12



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

ES 2 732 439 T3

-R21(OH)(3b)

en el que, R21 es un grupo hidrocarbonado que tiene de aproximadamente 3 a aproximadamente 12 atomos de
carbono y puede tener un grupo -O-, -CO- 0 -COO- insertado entre los atomos de carbono; siempre y cuando el nimero
de grupos hidroxilo en el mismo atomo de carbono esté limitado a solo uno, e i sea un nimero entero mayor que 1;

-R22-(0R23)-022 (4b)

en el que R22 es un grupo hidrocarbonado que tiene de aproximadamente de 3 a aproximadamente 12 atomos de
carbono y puede tener un grupo -O-, -CO- o -COO- insertado entre los atomos de carbono; R23 es un grupo
hidrocarbonado que tiene aproximadamente de 2 a aproximadamente 4 atomos de carbono y el nimero de atomos
de carbono puede ser diferente entre si cuando j no es menor que 2; j es un nimero entero de 1 a aproximadamente
200; Z2 es un grupo seleccionado de entre hidrogeno, grupos hidrocarbonados que tienen aproximadamente de 1 a
aproximadamente 12 atomos de carbono y -OOCR24, en los que R24 es un grupo hidrocarbonado que tiene
aproximadamente de 1 a aproximadamente 12 atomos de carbono.

Los ejemplos de grupos hidrofilicos comprenden, sin limitacion: sustituyentes de alcohol monohidrico tales como -
C3sHsOH, -CsH16OH, -C3HsOC2H4sOH, -C3sHsOCH2CH(OH)Cs,-C2H4COOC2H4+0OH,-C2H4COOCH2CH(OH)C2H y
similares; sustituyentes de alcohol polihidrico tales como -C3HsOCH2CH(OH)CH20H,-C2H4+COOCH2CH(OH)CH2O0H, -
C3HeOCH2C(CH20H)s y similares; y sustituyentes de polioxialquileno tales como —CsHe(OC2H4)4OH,-
C3Hs(OC2H4)300H, -C3H6(OC2H4)100CH3, -C3H6(OC2H4)10, -(OC3He)100C4Hg y similares. Entre estos, los grupos
particularmente Utiles comprenden: sustituyentes de alcohol tales como -C3HsOH,-C3HsOCH2CH(OH)CH20H vy -
C3HsOC2H4OH; y sustituyentes de polioxietileno tales como -CsHs(OC2H4)kOH y -C3sHs(OC2H4).CH3 en el que cada
uno de k y 1 de manera independiente es un numero entero de aproximadamente 2 a aproximadamente 40,
preferentemente de aproximadamente 3 a aproximadamente 20, desde los puntos de vista de la hidrofilicidad superior
y la permeabilidad al oxigeno.

Uno o mas sustituyentes que contienen flior proporcionan resistencia a la tinciéon del material polimérico, pero una
sustitucion en exceso puede afectar a la hidrofilicidad. Un sustituyente de hidrocarburo que tiene de 1 a
aproximadamente 12 atomos de carbono unidos a atomos de flior es muy util. Dichos grupos utiles que contienen
flior comprenden, sin limitacién: grupo 3,3,3-trifluoropropilo, grupo 1,1,2,2-tetrahidrofluorooctilo, grupo 1,1,2,2-
tetrahidroperfluorodecilo y similares. Entre estos, el grupo 3,3,3-trifluoropropilo es muy util en vista de la hidrofilicidad
y la permeabilidad al oxigeno obtenidas en el cuerpo de lente resultante.

Ademas de los sustituyentes hidrofilicos y los sustituyentes que contienen fluor, los sustituyentes unidos a atomos de
silicona pueden comprender, sin limitacion, grupos hidrocarbonados que tienen de uno a aproximadamente 12 atomos
de carbono, grupos trimetilsiloxi y similares, y pueden ser iguales o diferentes entre si. Un grupo muy util es un grupo
alquilo que tiene de 1 a aproximadamente 3 4tomos de carbono, y el grupo metilo es particularmente util.

En la férmula general |, m es ventajosamente un numero entero de 1 a 4. Si m es 5 o mayor, el monémero puede
volverse demasiado hidrofébico para ser compatible con los otros monédmeros, dando lugar al enturbiamiento durante
la polimerizacion y la dificultad en la mezcla homogénea de los mondmeros. En la formula (3a), si g es mayor que
aproximadamente 10, el mondémero puede tener una compatibilidad reducida con los otros monémeros.

El metacrilato de siloxanilo hidrofilico descrito anteriormente puede sintetizarse haciendo reaccionar metacrilato de 2-
isocianatoetilo con alcohol siloxanilalquilo.

Las presentes lentes de contacto pueden tener contenidos de agua en equilibrio en un intervalo de aproximadamente
el 25 a 60 % en peso, comprenden material polimérico que contiene silicona hidrofilica y tienen permeabilidades al
oxigeno, expresadas como Dk, no inferiores a aproximadamente 80 o aproximadamente 90 o aproximadamente 100
o aproximadamente 110 o aproximadamente 120. Las lentes pueden proporcionar uno o mas, por ejemplo, al menos
2 0 3 0 mas, y ventajosamente todos, de los siguientes: reduccion de la adsorcion de proteinas y lipidos a la parte
interior de la lente; facil cuidado de la lente, movimiento aceptable de la lente en el ojo, estabilidad aceptable en la
forma de la lente, flexibilidad y comodidad de uso, permitiendo asi su uso en aplicaciones de uso continuo. En un
modo de realizacidon muy util, las presentes lentes de contacto son suficientemente compatibles oftalmicamente para
ser eficaces para el uso continuo durante al menos 5 dias o al menos 10 dias o al menos 20 dias o al menos 30 dias.

Los contenidos de agua de menos del 5 % o menos del 15 % en peso a menudo son indeseables debido a una facil

adsorcion de los lipidos a la lente, lo que puede producir la adherencia de la lente a la cérnea del ojo que usa la lente.
Los contenidos de agua por encima del 60 % a menudo son indeseables, lo que da a la lente poca resistencia,
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deshidratacion de la lente, poca resistencia al rayado en su manipulacion, facil fractura y alta adsorcion de proteinas.
Las lentes con permeabilidades al oxigeno inferiores a un Dk de aproximadamente 80 no son deseables en las lentes
de uso continuo. Las lentes con un médulo de traccion inferior a aproximadamente 0,2x107 dinas/cm? (MPa) a menudo
no son deseables debido a la inestabilidad relativa en la forma de la lente y la dificultad en la manipulacién de la lente.
Las lentes con un modulo de traccion de aproximadamente 1,5x107 dinas/cm? (Mpa) o aproximadamente 2x107
dinas/cm? (Mpa) son indeseables, por ejemplo, a causa de una disminucion significativa en el movimiento de la lente
en la cérnea y una mayor aparicion de adherencia a la cérnea, problemas de flexion de la lente, problemas de
comodidad durante el uso de la lente y similares.

Entre otros mondmeros Utiles que contienen silicona hidrofilica para las lentes de contacto de la presente invencion
estan los que tienen las estructuras mostradas en las siguientes férmulas la y Ib porque las lentes de materiales
poliméricos incluyen unidades para dichos mondémeros, por ejemplo, junto con unidades de otros monémeros que
contienen silicona, proporcionan una combinacién bien equilibrada de propiedades, que incluyen, entre ofras,
contenido de agua, permeabilidad al oxigeno y médulo, junto con una menor deposicién de proteinas y lipidos, y son
ventajosamente compatibles oftdlmicamente:

CHy

CH,=CCOOC;HNHCOO-C,H40CHg~Si- (~0-8i (CH3)3)5  (Ia)

CH; CH; CH, CH;
| i ! 1
H,C=CCOOC,;H,NHCOOC,H;0C3H¢Si0- (Si0)y ~SiR11 (Ib)

| I |

CH; CH, CH;

en el que h es un numero entero de aproximadamente 8 a aproximadamente 70 y R11 es un grupo no polimerizable
o no funcional, por ejemplo, un grupo hidrocarbonado que tiene aproximadamente de 1 a aproximadamente 6 atomos
de carbono. En un modo de realizacién muy util, R11 es -C4Hg. ElI compuesto identificado en la férmula (Ib), en un
modo de realizacién, puede considerarse un macrémero, por ejemplo, que tiene un peso molecular en un intervalo de
aproximadamente 1.000 a aproximadamente 3.000 o aproximadamente 5.000. El nimero entero h se selecciona para
proporcionar un macromero con el peso molecular deseado. Dicho macrémero es particularmente util en combinacion
con otro macromero que contiene silicona que tiene un peso molecular mas alto, tal como se describe en otro lugar
en el presente documento.

Por ejemplo, y sin limitacién, un compuesto de la formula general |, por ejemplo, mediante la selecciéon adecuada del
valor de "r", puede ser un macrémero que tenga un peso molecular promedio en numero de al menos
aproximadamente 5.000 o aproximadamente 8.000 o aproximadamente 10.000 a unos 25.000 o mas. Dicho
macromero de alto peso molecular se puede usar en combinaciéon con un macrémero de bajo peso molecular, por
ejemplo, tal como se ilustra en la férmula Ib, para producir cuerpos de lentes para lentes de contacto que sean lo
suficientemente oftalmicamente compatibles para ser eficaces en aplicaciones de uso continuo, tal como se describe
en otro lugar en el presente documento. En un modo de realizacion, el uso de la combinacion de dichos macromeros
que contienen silicona de alto y bajo peso molecular para producir un cuerpo de lente de contacto proporciona una
compatibilidad oftalmica mejorada y/o una eficacia mejorada en dichas aplicaciones de uso continuo en relacién con
un cuerpo de lente de contacto sustancialmente idéntico producido sin uno del macrémero de alto peso molecular o el
macromero de bajo peso molecular.

Cualquier polimero que contenga unidades de N-vinilpirrolidona y uno o mas monémeros que contengan silicona

hidrofilica y/o macrémeros de la formula (1) descritos en el presente documento se puede usar en las lentes de contacto
de la presente invencion. Por ejemplo, el polimero puede incluir copolimeros con los siguientes compuestos
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copolimerizables: monémeros acrilicos tales como acrilato de metilo, acrilato de etilo y acido acrilico; monémeros
metacrilicos tales como metacrilato de metilo, metacrilato de etilo, metacrilato de 2-hidroxietilo y acido metacrilico;
monomeros de siloxano, tales como metacrilato de tris(trimetilsiloxi) sililpropilo, metacrilato de bis(trimetilsiloxi)
metilsililpropilo, metacrilato de pentametildisiloxanopropilo, metacrilato de tris(trimetilsiloxi) sililpropiloxietilo,
metacrilato de tris(polidimetilsiloxi) sililpropilo; monémeros de fluorosiloxano tales como metacrilato de
tri(dimetiltrifluoropropilsiloxi) sililpropilo; mondmeros fluoroalquilicos tales como metacrilato de 2,2,2-trifluoroetilo,
metacrilato de 2,2,3,3,3-pentafluoropropilo y metacrilato de hexafluoroisopropilo; monémeros de fluoroalquilo y éter de
fluoroalquilo que contienen un grupo hidroxilo tal como el metacrilato de 1,1,2,2-tetrafluoroetoxi-2-hidroxipropilo;
monomeros hidrofilicos tales como N, N'-dimetilacrilamida y N-vinil-N-metilacetamida; monémeros reticulables, tales
como dimetacrilato de etilenglicol, dimetacrilato de tetraetilenglicol y tetrametil disiloxano bis (metacrilato de propilo).

Entre estos, los copolimeros con metacrilatos de siloxano, metacrilatos de fluoroalquilsiloxano, metacrilatos de
fluoroalquilo, metacrilatos de fluoroalquiléter que contienen grupos hidroxilo, monémeros hidrofilicos, monémeros
reticulables con uno o mas grupos insaturados dentro de una molécula y macrémeros de siloxano con grupos
polimerizados insaturados en los extremos moleculares son preferentes debido a las propiedades fisicas bien
equilibradas tales como la permeabilidad al oxigeno, la resistencia a la deposicién de tincidn y la resistencia mecanica.
Los mondmeros hidrofilicos preferentes en la presente invencion son monémeros de amida que contienen un grupo
N-vinilo, y la N-vinilpirrolidona o N-vinil-N-metilacetamida, en particular, pueden proporcionar una lente de contacto
con una humectabilidad superior en la superficie.

Un ejemplo, sin limitacion, de dicha lente de contacto comprende un material de polimero derivado de
aproximadamente el 30 % a aproximadamente el 70 % o aproximadamente el 80 % en peso de mondmero(s) o
macrémero(s) que contienen silicona hidrofilica, de aproximadamente el 5 % a aproximadamente el 50 % en peso de
N-vinilpirrolidona, del 0 % a aproximadamente el 25 % en peso de N-vinil N-metilacetamida, del 0 % a
aproximadamente el 15 % en peso de metacrilato de 2-hidroxibutilo, del 0 % a aproximadamente el 10 % en peso de
metacrilato de isobornilo, del 0SINTEXIS% a aproximadamente el 15 % de metacrilato de metilo en peso y de
aproximadamente el 0,005 % a aproximadamente el 5 % en peso de un compuesto reticulante.

Las lentes de contacto de la presente invencién pueden fabricarse mediante procedimientos convencionales de
fabricacion de lentes. Dichos procedimientos comprenden, por ejemplo y sin limitacion, un procedimiento de corte de
torno de un bloque de polimero seguido de pulido, un procedimiento de colada de una composicion de monémero (y
un macroémero) en un molde con la forma de lente correspondiente seguido de polimerizacion, y un procedimiento para
formar solo una cara de la lente mediante el procedimiento de colada usando un molde de polimerizacion, y luego
terminar la otra cara con un procedimiento de corte de torno y pulido, etc.

Los materiales poliméricos que comprenden unidades de un monémero de polisiloxano hidrofilico que se muestra en
la férmula general Il se pueden usar para las lentes de contacto de la presente invencion:
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R12 R13

I |

HyC=C-CO0~ (CHp~} 4~X~ (~CH,3CHZ0) p- (CH2~ ) - (S1-0) 4

[
R14
{Y}
R15 R R12
g |
T Sl - ‘:“‘CHE") cT { "'OCHQ_CHQ" ) b—x— (—CHz“ ) E*OOC—C=CH2

i
R16 (I1)

en el que, R12 es hidrogeno o un grupo metilo; cada uno de R13, R14, R15 y R16 se selecciona de manera
independiente de entre grupos hidrocarbonados que tienen de 1 a aproximadamente 12 atomos de carbono y grupos
trimetilsiloxi; Y se selecciona de entre las combinaciones de las unidades estructurales (I') y (II') que se muestran a
continuacion, con la proporcion de la unidad estructural (I') y la unidad estructural (lI') que es aproximadamente de
1:10 a aproximadamente 10:1 y el numero total de unidades estructurales (I') y (II') que es de aproximadamente 7 a
aproximadamente 200 o aproximadamente 1000; cada uno de a y ¢ es de manera independiente un nimero entero
de 1 a aproximadamente 20, d es un numero entero de 2 a aproximadamente 30; b es un numero entero de 0 a
aproximadamente 20; X es el grupo - NHCOO- o el grupo -OOCNH-R16-NHCOO-, en el que R16 es un grupo
hidrocarbonado que tiene de aproximadamente 4 a aproximadamente 13 atomos de carbono:

R17 R19
| |

(I') (-8i0-) (II’) (-Sio-)
| |

R18 R20
en el que, cada uno de R17 y R18 es de manera independiente un grupo hidrocarbonado que tiene de 1 a
aproximadamente 12 atomos de carbono o
grupo hidrocarbonado fluorado que tiene de 1 a aproximadamente 12 atomos de carbono, siempre y cuando al menos

uno de R17 y R18 sea un grupo hidrocarbonado fluorado; y cada uno de R19 y R20 es de manera independiente un
grupo hidrocarbonado o un grupo que contiene oxigeno, siempre y cuando al menos uno de R19 y R20 sea un grupo
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que contiene oxigeno. Los grupos que contienen oxigeno muy utiles para su uso como R19 y/o R20 comprenden, sin
limitacion

-C4Hg(OC,H,) ,OH

-C3Hg(OC,H,)fOCHy

en el que e y f es un nimero entero de aproximadamente 2 a aproximadamente 40, preferentemente de
aproximadamente 2 a aproximadamente 20.

El monémero de la formula |l puede considerarse un macrémero, por ejemplo, un macrémero bifuncional. Por ejemplo,
el peso molecular del macrémero de la férmula Il puede controlarse controlando el nimero de unidades estructurales
(I y (II" en el macrémero. En un modo de realizacién util, el macromero de la férmula Il tiene un peso molecular
relativamente alto, por ejemplo, al menos aproximadamente 5.000 y, preferentemente, en un intervalo de
aproximadamente 10.000 a aproximadamente 25.000 o mas (peso molecular promedio en numero). El macrémero de
la formula 1l se puede usar solo, es decir, como el inico monémero que contiene silicona, en las presentes lentes de
contacto. Ventajosamente, el macromero de alto peso molecular se usa en combinacion con un macrémero de bajo
peso molecular, tal como se describe en otro lugar del presente documento para formar el material polimérico incluido
en las presentes lentes o cuerpos de lentes.

En este modo de realizacién, las unidades de monémero(s) o macrémero(s) pueden constituir aproximadamente el 30
% o aproximadamente el 40 % a aproximadamente el 70 % o aproximadamente el 80 % en peso del material
polimérico.

En el caso de que se utilicen macrémeros que contienen silicona de alto y bajo peso molecular, el macromero de alto
peso molecular comprende al menos aproximadamente el 20 % o aproximadamente el 30 % o aproximadamente el
40 % en peso de los materiales poliméricos. En un modo de realizacion util, las unidades de la combinacion del
macrémero de alto peso molecular y el macrémero de bajo peso molecular son al menos aproximadamente el 30 % o
aproximadamente el 40 % o aproximadamente el 50 % en peso del material polimérico.

El monémero o macrémero descrito anteriormente de la Férmula Il puede copolimerizarse con uno 0 mas monémeros
y/o macrémeros, por ejemplo, tal como se describe en otro lugar en el presente documento.

Una lente de contacto que comprende el mondmero o monodmeros de polisiloxano descritos anteriormente (macrémero
0 macrémeros) como componente principal o primario puede fabricarse mediante procedimientos de fabricacién de
lentes convencionales tales como el procedimiento de colada en el que se inyecta una composicion de mondémero en
un molde de polimerizacidon con una forma de lente correspondiente seguido de una polimerizacion. Se prefiere una
lente fabricada usando un molde hecho de un material con grupos polares en la superficie del molde, tales como
moldes hechos de copolimero de etileno-alcohol vinilico (EVOH), poliamida y tereftalato de polietileno. Se cree que
dichos moldes son eficaces para facilitar la formacion de una capa hidrofilica estable y gruesa en la superficie del
cuerpo de lente, poco o ningln cambio en las caracteristicas de la superficie durante el uso continuo o prolongado de
la lente, junto con un rendimiento de la lente sustancialmente estable, tal como una humectabilidad superior del agua
y una deposicién reducida de proteinas y lipidos durante dicho uso. Ventajosamente, las lentes producidas en dichos
moldes, incluidos los moldes de EVOH, tienen la humectabilidad de la superficie deseada, sin requerir un tratamiento
de la superficie o una modificacién de la superficie que esté asociada con ciertas lentes de contacto de hidrogel de
silicona existentes.

En esta memoria descriptiva, las unidades estructurales de las féormulas [I] y [Il] de los monémeros o macromeros que
contienen silicona se expresan como un enlace tipo bloque, pero la presente invencion también comprende un tipo de
enlace aleatorio.

Es preferible desde el punto de vista de la polimerizacion que los grupos insaturados polimerizables estén unidos a
los extremos de la cadena de siloxano y la estructura del grupo insaturado sea un grupo acrilato o metacrilato. Como
grupo de enlace a los atomos de Si, son preferentes los grupos de hidrocarburo que contienen enlaces uretano o urea,
y pueden estar unidos a los atomos de Si a través de grupos oxietileno. Los enlaces uretano o urea son altamente
polares y mejoran la propiedad hidrofilica y la resistencia del polimero. Una estructura que tiene dos de estos grupos
puede formarse mediante una reaccion entre los enlaces diisocianato y una molécula que contiene hidroxilo o amina
que tiene de aproximadamente 2 a aproximadamente 13 atomos de carbono y puede ser de tipo lineal, ciclico o
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aromatico.

Hay diversos procedimientos de sintesis para los mondémeros que contienen silicona hidrofilica (macréomeros). Un
numero de dichos procedimientos emplean reactivos y reacciones y estrategias y técnicas de sintesis que son
convencionales y bien conocidas en la técnica, por ejemplo, en la técnica de la quimica de polimeros de silicona.

Un ejemplo de un procedimiento de sintesis util comprende los siguientes parrafos: Una polimerizacion de apertura de
anillo de una mezcla de siloxano ciclico con grupos hidrosilano (Si-H), siloxano ciclico con grupos hidrocarbonados y
disiloxano con grupos hidroxialquilo en ambos extremos, junto con siloxano ciclico con grupos hidrocarbonados
sustituidos con fldor en ciertos casos, es realizada usando un catalizador acido, tal como acido sulfurico, acido
trifluorometanosulfénico y arcilla acida para obtener compuestos de polisiloxano que contienen grupos hidrosililo que
tienen grupos hidroxilo en ambos extremos. En este caso, los compuestos de siloxano con diversos grados de
polimerizacion y proporciones de introduccién de sustituyentes que contienen fldor y grupos hidrosililo se pueden
obtener cambiando las proporciones de alimentacion de cada uno de los compuestos de siloxano ciclico y disiloxano
utilizados.

Los acrilatos sustituidos con isocianato o los metacrilatos sustituidos con isocianato posteriormente se hacen
reaccionar con grupos hidroxilo en los extremos de polisiloxano para obtener compuestos de siloxano fluorados que
contienen uretano con grupos insaturados polimerizables en ambos extremos.

Los macrémeros monofuncionales actualmente Utiles pueden producirse usando técnicas de sintesis quimica
convencionales y bien conocidas. Por ejemplo, un hidroxil polisiloxano monofuncional, tal como un hidroxil polisiloxano
monofuncional disponible comercialmente, puede hacerse reaccionar con un acrilato sustituido con isocianato o un
metacrilato sustituido con isocianato en presencia de un catalizador, por ejemplo, un catalizador que contiene estafio,
en condiciones eficaces para obtener un macromero de polisiloxano de acrilato o metacrilato mono-terminado.

Los metacrilatos utiles sustituidos con isocianato comprenden, sin limitacién, mondmeros tales como
metacriloxietilisocianato, metacriloilisocianato y similares y mezclas de los mismos. También se pueden utilizar
compuestos de isocianato con grupos acrilato o metacrilato obtenidos mediante la reaccién de acrilatos o metacrilatos
que contienen grupos hidroxilo, como metacrilato de hidroxietilo y acrilato de hidroxibutilo, con diversos compuestos
de diisocianato.

El monémero de polisiloxano hidrofilico y/o los macromeros se pueden obtener afiadiendo un compuesto hidrofilico
que contiene un grupo hidrocarbonado insaturado al hidrosilano usando un catalizador de metal de transicion, como
el acido cloroplatinico y similares, utilizando la llamada reaccion de hidrosililacion. En la reaccion de hidrosililacion, se
sabe que se produce una reaccién de deshidrogenacién como reaccién secundaria si esta presente un compuesto de
hidrégeno activo, tal como un grupo hidroxilo y acido carboxilico y similares. Por lo tanto, si estos atomos de hidrégeno
activo estan presentes en un compuesto hidrofilico que se va a introducir, la reaccién secundaria debe suprimirse
protegiendo el atomo de hidrégeno activo con antelacion o afiadiendo agentes amortiguadores. Por ejemplo, véase la
patente de Estados Unidos n.° 3907851, cuya divulgacién se incorpora en su totalidad por referencia en el presente
documento.

Otra ruta de sintesis es de la siguiente manera: Después de la sintesis de un compuesto de polisiloxano que contiene
un grupo hidrosililo que tiene grupos hidroxilo en ambos extremos, se introduce un grupo o fraccién hidrofilico por
hidrosililacion con antelacion, a continuacién se introducen grupos polimerizables en ambos extremos del siloxano al
reaccionar con metacrilato sustituido con isocianato o similares.

En este caso, si el hidrégeno activo, que es reactivo al isocianato, esta presente en el compuesto hidrofilico, debe
evitarse la reaccion secundaria con el isocianato, por ejemplo, introduciendo un grupo protector. De forma alternativa,
por ejemplo, un derivado de éster de silicato, tal como dimetoxisilano, un compuesto de dietoxisilano, y similares, en
lugar de un siloxano ciclico, puede usarse como materia prima de partida. También se pueden usar mezclas de dos o
mas mondmeros de polisiloxano hidrofilicos asi obtenidos.

Cualquier polimero que comprenda unidades de N-vinilpirrolidona y uno o mas monémeros que contengan silicona
hidrofilica y/o macrémeros de la férmula (I) descritos en el presente documento se puede usar en las lentes de contacto
de la presente invencion.

Se puede emplear al menos un mondémero hidrofilico adicional como componente de comondémero ademas del
monomero o macromero que contiene silicona hidrofilica. Preferentemente, un monémero de amida, por ejemplo, un
monomero de amida que contiene un grupo N-vinilo, es Util para obtener una transparencia superior, resistencia a la
tincion y humectabilidad de la superficie. Sin querer limitar la invencion a ninguna teoria particular de funcionamiento,
se cree que puede formarse una estructura separada por fases, a nivel molecular, en la copolimerizaciéon con el
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monoémero (macroémero) o monémeros (macrémeros) de polisiloxano hidrofilico descritos en la presente invencion, por
ejemplo, debido a diferencias en la capacidad de copolimerizacion, peso molecular, polaridad y similares entre dos o
mas de estos mondmeros que dan como resultado una resistencia a la tinciéon estable, hidrofilicidad mejorada y
permeabilidad al oxigeno mejorada y, preferentemente, un grado mejorado de compatibilidad oftalmica.

Se puede seleccionar un mondmero de amida adicional que contiene un grupo N-vinilo, sin limitacion de N-
vinilformamida, N-vinil acetamida, N-vinil isopropilamida, N-vinil-N-metilacetamida, N-vinilcaprolactama y similares y
mezclas de los mismos. El N-vinil-N-metilacetamida es muy util.

Los materiales poliméricos Utiles segun la presente invencion comprenden copolimeros obtenidos mediante la adicion
de monoémeros distintos del (los) mondmero(s) hidrofilico(s) de polisiloxano de la férmula (1) y la N-vinilpirrolidona. Se
puede usar cualquier mondmero en la presente invencién siempre que sea copolimerizable, y, entre ellos, los
mondémeros hidrofilicos son utiles. Los mondémeros hidrofilicos utiles tienen buena compatibilidad con el (los)
mondmero(s) y/o macrémero(s) de polisiloxano hidrofilico y también pueden mejorar la humectabilidad de la superficie
del material polimérico y modificar el contenido de agua. Los monémeros hidrofilicos utiles comprenden, por ejemplo
y sin limitacion, monémeros que contienen uno o mas grupos hidroxilo, monémeros que pueden mejorar las
propiedades mecanicas, p. €j., resistencia, alargamiento, resistencia al rasgado y similares, tales como metacrilato de
2-hidroxietilo, metacrilato de 2-hidroxipropilo, metacrilato de 3-hidroxipropilo, metacrilato de 2-hidroxibutilo, metacrilato
de 1-hidroximetilpropilo, metacrilato de 4-hidroxibutilo y metacrilato de glicerol; monémeros que contienen grupos
sustituidos con flior, tales como metacrilato de 3-(1, 1,2, 2-tetrafluoroetoxi)-2-hidroxipropilo; y acrilatos
correspondientes a los metacrilatos expuestos en el presente documento. El metacrilato de 2-hidroxietilo, el metacrilato
de 2-hidroxipropilo, el metacrilato de 2-hidroxibutilo y las mezclas de los mismos son muy Uutiles.

Otros mondmeros hidrofilicos utiles incluyen, por ejemplo, y sin limitacion, monémeros que contienen grupos carboxilo
tales como acido metacrilico, acido acrilico y acido itacénico; mondmeros que contienen grupos amino sustituidos con
alquilo tales como metacrilato de dimetilaminoetilo y metacrilato de dietilaminoetilo; monémeros de acrilamida o
metacrilamida tales como N, N'-dimetilacrilamida, N, N'-dietilacrilamida, N-metilacrilamida, metilenebisacrilamida y
diacetoneacrilamida; mondmeros que contienen grupos oxialquileno tales como monometacrilato de
metoxipolietilenglicol y monometacrilato de polipropilenglicol y similares y mezclas de los mismos.

Los acrilatos de siloxanilo son comondémeros utiles, por ejemplo, para ajustar la permeabilidad al oxigeno. Por ejemplo,
dichos mondmeros comprenden, sin limitacién, metacrilato de tris(trimetilsiloxi) sililpropilo, metacrilato de
bis(trimetilsiloxi) metilsililpropilo, metacrilato de pentametildisiloxano y similares y mezclas de los mismos. Los
polidimetilsiloxanos polimerizables sustituidos con grupos metacrilato y similares y mezclas de los mismos también se
pueden usar para el objetivo similar.

Otros mondmeros, que pueden ser utilizados, comprenden, sin limitacién, monémeros fluorados, como acrilatos de
fluoroalquilo y metacrilatos de fluoroalquilo, por ejemplo, acrilato de trifluoroetilo, acrilato de tetrafluoroetilo, acrilato de
tetrafluoropropilo, acrilato de pentafluoropropilo, acrilato de hexafluorobutilo, acrilato de hexafluoroisopropilo,
metacrilatos correspondientes a estos acrilatos y similares y las mezclas de los mismos.

Ademas, también se pueden usar monémeros de acrilato de alquilo y mondmeros de metilacrilato de alquilo si es
necesario y/o se desea. Comprenden, por ejemplo y sin limitacién, acrilato de metilo, acrilato de etilo, acrilato de n-
propilo, acrilato de n-butilo, metacrilatos de acrilato de estearilo correspondientes a estos acrilatos y similares y
mezclas de los mismos. Ademas, también pueden usarse monémeros con alta temperatura de transicion vitrea (Tg),
tales como metacrilato de ciclohexilo, metacrilato de terc-butilo y metacrilato de isobornilo y similares, y mezclas de
los mismos, para mejorar las propiedades mecanicas.

Ademas, pueden usarse monomeros reticulables distintos de los monémeros de polisiloxano hidrofilicos para mejorar
las propiedades mecanicas y la estabilidad y ajustar el contenido de agua. Por ejemplo, comprenden, sin limitacion,
dimetacrilato de etilenglicol, dimetacrilato de dietilenglicol, dimetacrilato de tetraetilenglicol, dimetacrilato de
polietilenglicol, trimetacrilato de trimetilolpropano, tetrametacrilato de pentaeritolol, dimetacrilato de bisfenol A,
metacrilato de vinilo; acrilatos correspondientes a estos metacrilatos; monémeros que contienen uno o mas grupos
alquilo, tales como, sin limitacion, isocianurato de trialilo, ciamurato de trialilo, trimelitato de trialilo y metacrilato de
alilo; derivados de siloxano tales como 1,3-bis(3-metacriloxipropil)tetrametildisiloxano y similares y mezclas de los
mismos.

Los mondmeros reticulables unidos al grupo uretano son particularmente Utiles para proporcionar compatibilidad e

hidrofilicidad, junto con la mejora de las propiedades mecanicas. Los mondmeros reticulables bifuncionales que se
muestran en la formula (10b) son utiles:
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R24 R26
| 1

CH2=CC- (0} g~ {(CHz) ¢-Z3-R25-0CC=CH, (10b)
0 0]

en la que, R24 y R26 se seleccionan de manera independiente de entre hidrogeno y grupo metilo; Z3 es un grupo de
union de uretano; R25 se selecciona de entre un grupo hidrocarbonado que tiene de 2 a aproximadamente 10 4&tomos
de carbono y un grupo polioxietileno expresado por -(C2H4O)uC2Hs4- en el que u es un nimero entero de 2 a
aproximadamente 40; t es un numero entero de 0 a aproximadamente 10; s es 0 cuandotes Oy 1 cuandotes 1 o
mayor.

Sin querer limitar la invencién a ninguna teoria particular de funcionamiento, se cree que los compuestos bifuncionales
anteriores tienen buenas compatibilidades y copolimerizacion y contribuyen a fortalecer la mejora por la interacciéon
intermolecular puesto que los mondmeros de polisiloxano hidrofilicos tienen esqueletos similares, por ejemplo,
esqueletos que contienen un grupo uretano. Ejemplos de mondémeros reticulables con enlaces de uretano que
incluyen, sin limitacién, metacrilato de 2-metacriloilcarbamoiloxietilo, acrilato de 2-2(2-metacriloxicarbamoiloxi)etilo,
metacrilato de 2-(2-metacriloxietilcarbamoiloxi)propilo, metacrilato de 2-metacriloxietilcarbamoiloxitetraetilenglicol, y
similares y mezclas de los mismos.

Un mondmero reticulable particularmente util que se muestra en la férmula (11b) es:

CH; CH,
| |
CH, =CCOC;H,NHCOC,H,0CC =CH (11b)
E ll |I
0 0 0

Estos mondmeros reticulables se pueden usar solos o0 en combinacion.

Con el fin de mejorar el equilibrio de las caracteristicas de un material polimérico hidrofilico, tal como las caracteristicas
opticas, la permeabilidad al oxigeno, la resistencia mecanica, la recuperacion de la deformacion, la resistencia a la
tincion durante el uso de las lentes de contacto, la estabilidad dimensional en el desgaste y la durabilidad, se pueden
utilizar los monémeros mixtos de estos monémeros copolimerizables.

Un ejemplo, sin limitacién, de dicha lente de contacto comprende un material de polimero derivado de
aproximadamente el 30 % a aproximadamente el 70 % o aproximadamente el 80 % en peso de mondmero(s) o
macrémero(s) que contienen silicona hidrofilica, de aproximadamente el 5 % a aproximadamente el 50 % en peso de
N-vinilpirrolidona, del 0 % o aproximadamente el 0,1 % a aproximadamente el 25 % en peso de N-vinil N-
metilacetamida, del 0 % o aproximadamente el 0,1 % a aproximadamente el 15 % en peso de metacrilato de 2-
hidroxibutilo, del 0 % o aproximadamente el 0,1 % a aproximadamente el 15 % en peso de metacrilato de metilo y de
aproximadamente el 0,005 % a aproximadamente el 5 % en peso de un compuesto reticulante. Ademas, pueden
anadirse diversos aditivos antes o después de la polimerizacion, si es necesario. Los ejemplos de aditivos comprenden,
sin limitacion, tintes o pigmentos con diversas caracteristicas de coloracion, absorbentes de ultravioleta y similares y
mezclas de los mismos. Ademas, cuando se fabrica una lente utilizando un molde, pueden afadirse agentes
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antiadherentes del molde tales como tensioactivos y similares y mezclas de los mismos para mejorar la separacion de
la lente del molde.

Un modo de realizacion de las presentes lentes de contacto de hidrogel de silicona comprende un material que tiene
el Comfilcon A del Nombre adoptado por los Estados Unidos (USAN).

Las lentes de contacto de la presente invencion pueden fabricarse mediante procedimientos convencionales de
fabricacion de lentes. Los procedimientos incluyen, por ejemplo, un procedimiento de corte de torno de un bloque de
polimero seguido de pulido, un procedimiento de colada de una composicion de monémero (y un macromero) en un
molde con la forma de lente correspondiente seguido de polimerizacion, y un procedimiento para formar solo una cara
de la lente mediante el procedimiento de colada usando un molde de polimerizacion, y luego terminar la otra cara con
un procedimiento de corte de torno y pulido, etc.

Un material polimérico utilizado para una lente de contacto de la presente invencion se forma en una lente
oftalmoldgica mediante un procedimiento de moldeo en el que se llena una mezcla de monémeros que comprende,
por ejemplo, uno o0 mas mondémeros de polisiloxano hidrofilicos y un monémero de amida que contiene un grupo N-
vinilo en un molde, seguido de una polimerizacion por radicales mediante el procedimiento conocido, o mediante un
procedimiento de colada por centrifugacion en el que se alimenta una mezcla de monémeros en un molde de
hemisferio rotatorio, seguido de una polimerizacién. En estos casos, la polimerizacién de una solucion de mezcla de
monomeros afadida con disolventes en un molde se puede utilizar para ajustar el grado de polimerizacion o la
proporcion de inflamacion de la lente. Si se incluye un disolvente, se utilizan ventajosamente los disolventes que
disuelven los mondmeros de manera eficaz. Los ejemplos incluyen, sin limitacion, alcoholes tales como etanol e
isopropanol; éteres tales como dimetilsulféxido, dimetilformamida, dioxano y tetrahidrofran; cetonas tales como
metiletilcetona; ésteres tales como acetato de etilo; y similares y mezclas de los mismos.

Se puede usar cualquier material de molde para la polimerizacion de moldes o la polimerizacion por colada, siempre
que sea sustancialmente insoluble a la mezcla de mondmeros y la lente se pueda separar después de la
polimerizacion. Por ejemplo, se pueden usar resinas de poliolefina tales como polipropileno y polietileno, y son
preferentes los materiales que tienen grupos polares en una superficie. Tal como se usa en el presente documento,
un grupo polar significa un grupo atémico con fuerte afinidad con el agua y comprende grupos hidroxilo, grupos nitrilo,
grupos carboxilo, grupos polioxietileno, grupos amida, grupos uretano y similares. Los materiales de molde muy utiles
son insolubles para una composicion de monémero de polimerizacion y tienen angulos de contacto con el agua al
menos en la parte para formar una superficie de lente, no superior a aproximadamente 90°, preferentemente de
aproximadamente 65° a aproximadamente 80°, mediante el procedimiento de la gota sésil. Una lente de contacto
formada usando un material de molde que tiene un angulo de contacto superficial menor a 80° muestra una
humectabilidad al agua particularmente superior y un rendimiento estable en la deposicion de lipidos y similares. Un
material de molde que tenga un angulo de contacto con la superficie menor que 65° no es ventajoso debido a la
dificultad para separarse del molde después de la polimerizacion, lo que resulta en un dafio superficial infimo o
fracturas en una parte del borde de la lente. Un material de molde soluble en composiciones de mondmeros también
es dificil de usar debido a la dificultad para separar la lente, asi como a las superficies rugosas de la lente y la baja
transparencia.

Mas preferentemente, un material de molde es una resina seleccionada de entre poliamidas, tereftalatos de polietileno
y copolimeros de etileno-alcohol vinilico (EVOH) y similares. Los copolimeros de etileno-alcohol vinilico son
particularmente utiles, por ejemplo, desde los puntos de vista de una facilidad de moldeo, proporcionando un molde
dimensionalmente estable y proporcionando una humectabilidad estable al agua a la lente moldeada. Un ejemplo de
un producto de resina de copolimero de etileno-alcohol vinilico que se utilizara esta disponible como "Soarlite" en The
Japan Synthetic Chem. En la presente invencion se pueden usar diversos grados de EVOH con una proporcion de
copolimerizacién de etileno de aproximadamente 25-50 % por mol.

Para iniciar la polimerizacion, se puede utilizar un procedimiento de fotopolimerizaciéon para iniciar la polimerizacion
por radiacion UV o luz visible en presencia de iniciadores de fotopolimerizacién en una mezcla de monémeros, o un
procedimiento de polimerizacion por radicales para polimerizar térmicamente utilizando compuestos azoicos o
perdxidos organicos. Los ejemplos de iniciadores de fotopolimerizacién comprenden, sin limitacién, benzoin etil éter,
bencil dimetil cetal, alfa, alfa’- dietoxi acetofenona, 2,4,6- 6xido de trimetilbenzoil difenilfosfina, y similares y mezclas
de los mismos. Los ejemplos de perdxido organico comprenden, sin limitacién, peréxido de benzoina, peroxido de t-
butilo, y similares y mezclas de los mismos. Los ejemplos de compuestos azoicos comprenden, sin limitacion,
azobisisobutironitorilo, azobisdimetilvaleronitorilo, y similares y mezclas de los mismos. Entre ellos, un procedimiento
de fotopolimerizacion es muy util debido a que proporciona una polimerizacién estable en un tiempo de ciclo corto.

Los procedimientos de evaluacion de las caracteristicas de las lentes en los ejemplos y en los ejemplos comparativos
son los siguientes:
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CONTENIDO DE AGUA

Una lente de contacto blanda se sumergié en una solucién salina amortiguadora de fosfatos (PBS) a 23°C durante
mas de 16 horas. Después de sacar y limpiar rapidamente el agua de la superficie, la lente se pes6 con precision.
Posteriormente, la lente se secé a 80 °C en un secador de vacio hasta un peso constante. El contenido de agua se
calculo a partir de un cambio de peso de la siguiente manera:

Contenido de agua a (diferencia de peso/peso antes del secado) x 100 (%)

PERMEABILIDAD AL OXIGENO (VALOR Dk)

El valor Dk se determiné mediante el llamado procedimiento Mocon, por ejemplo, utilizando un instrumento de prueba
disponible comercialmente bajo la designacién de modelo del Sistema Mocon Ox-Tran. Este procedimiento se describe
en la patente de los Estados Unidos 5.817.924 de Tuomela y col., cuya descripcién se incorpora en su totalidad por
referencia en el presente documento.

El valor Dk se expresa como barrers o 10”"" (ml O2 mm)/(cm? seg mm Hg).

MODULO DE TRACCION

Las piezas de prueba de aproximadamente 3 mm de ancho se cortaron de una parte central de la lente y el modulo
de traccion (unidad; MPa o 107 dinas/cm?) se determiné a partir de una pendiente inicial de una curva de tension-
deformacion obtenida mediante el ensayo de traccidn a una velocidad de 100 mm/min en una solucion salina fisioldgica
a 25°C, utilizando Autograph (Modelo AGS-50B fabricado por Shimadzu Corp.).

VALOR DE IONOFLUX

El valor de lonoflux de una lente de contacto o cuerpo de lente se mide utilizando una técnica sustancialmente similar
a la llamada "Técnica de lonoflux" descrita en la patente de los EE. UU. 5.849.811 de Nicolson y col., cuya descripcién
se incorpora en su totalidad por referencia en el presente documento.

ALARGAMIENTO

El alargamiento de una lente de contacto o cuerpo de lente se mide en el estado completamente hidratado. Esta
medicion se realiza de una manera sustancialmente convencional/estandar e implica extraer la muestra empleando
una maquina Instron.

OTRAS PROPIEDADES MECANICAS

Otras propiedades mecanicas, como la resistencia a la traccion, la resistencia al rasgado y similares, se midieron
utilizando técnicas de prueba bien conocidas y estandarizadas.

EJEMPLOS
Los siguientes ejemplos no limitativos ilustran diversos aspectos y caracteristicas de la presente invencion.

Ejemplo de sintesis 1

[Sintesis de polisiloxanodiol con grupos hidrosilano (A1)]

Se agité una mezcla de 150 g de octametilciclotetrasiloxano, 22,6 g de 1,3,5-trimetiltrifluoropropil-ciclotrisiloxano, 5,2
g de 1,3,5,7-tetrametilciclotetrasiloxano, 9,8 g de 1,3-bis(3-(2-hidroxietoxi)propil)tetrametildisiloxano, 200 g de
cloroformo y 1,5 g de acido trifluorometano sulfénico durante 24 horas a 25 °C, posteriormente se lavo repetidamente
con agua purificada hasta que el pH de la mezcla se volvié neutro. Después de separar el agua, el cloroformo se
elimind por destilacion a presion reducida. El liquido residual se disolvié en acetona (36 g), se reprecipitd con metanol
(180 g), seguido de la eliminacion de los componentes volatiles al vacio de un liquido separado para obtener un liquido
viscoso transparente. Dicho liquido era el siloxanodiol con grupos hidrosilano expresado mediante la formula siguiente
(H3R) con un rendimiento de 125 g. Aqui, aunque la férmula estructural del grupo de enlace Y se muestra como una
estructura de bloque compuesta por cada unidad de siloxano, en realidad contiene estructuras aleatorias, y esta
férmula muestra solo una proporcién de cada unidad de siloxano. Esto es cierto en todos los ejemplos de sintesis.
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CH; CH;
! |
HOC,H,0C;HS10~ {Y] -51C38,0C,H,CH (H3R)
| i
CH; CH;y
en los que,

CH; C,H CF3 H
| .l

Y: - {Si0)i40 - (8i0}30 - (SiO)¢
! l 1

CH;4 CH3 CH;
5

Una mezcla de 125 g del siloxanodiol descrito anteriormente, 40 g de polietilenglicol alilmetiléter (el peso molecular
promedio es de 400), 250 g de alcohol isopropilico, 0,12 g de acetato de potasio y 25 mg de acido cloroplatinico se
cargaron en un matraz con un condensador de reflujo y se calentd con remocion durante 3 horas a reflujo. La mezcla

10 de la reaccion se filtrd, a continuacion el isopropanol se separd por destilacion a presion reducida, seguido de un
lavado varias veces con una mezcla de metanol/agua. La eliminacion adicional de los componentes volatiles al vacio
dio un liquido viscoso transparente con un rendimiento de 120 g. El liquido era el siloxanodiol sin grupos hidrosilano
(M3R), expresado mediante la férmula siguiente:

CH; CH;,
I |
HOC,;H,OC;HgS1i0- [Y] -SiC3H0C,HOH (M3R)
| I
CH CH
15 ’ *
en la que,
CH3 CQHQCF3 C3H5 (OC2H4) TOCH3
I f |
Y: - (Si0)14u " (SiO)io = (SIO}E
| | 't
CH, CH; CH;
20

Una mezcla de 120 g del siloxanodiol (M3R) descrito anteriormente, 9,5 g de isocianato de metacriloiloxietilo, 120 g
de 2-butanona seca y 0,05 g de dilaurato de dibutilestafio se vertié en un matraz de color marrén y se agité durante 5
horas a 35°C, a continuacién se agité6 ain mas después de una adicién de 6 g de metanol. Posteriormente, la 2-
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butanona se elimind por destilacion a presion reducida, y el liquido resultante se lavo varias veces con una mezcla de
metanol/agua, seguido de la eliminacién de los componentes volatiles al vacio para obtener un liquido viscoso

transparente con un rendimiento de 120 g. El liquido era el dimetacrilato de polisiloxano (M3-U) expresado mediante
la férmula siguiente:

5
CH; CHs
| i
CH3=CCOC,H,NHCOC,H,0C3H5i0- {¥Y] — {(M3-U)
[ I |
0 9] CH;
CH; CH,
.‘
SiC}HsOCquOCNHCquOCC=CH;{
| i i
CH, O O
en la que,
CH; CoHCFy C3Hg (OCzH, ) ;0CH,
| l |
Yo - {Sio)lgg - {SiO} 10 ™~ (510)5
f I !
CH : :
10 3 CH; CH,

Este material, identificado como M3-U, tiene un peso molecular promedio en numero de aproximadamente 15.000.

Ejemplo de sintesis 1A

15
El ejemplo de sintesis 1 se repite con los ajustes adecuados a las cantidades de los componentes y/o las condiciones
utilizadas para proporcionar un macromero estructurado de manera similar a M3-U, excepto que Y tiene la estructura

siguiente:
CH; CoH4CF;, C3Hg (OCzH, ) ,O0CH;
I l |
¥: - (810}igs - (8i0);3 - (SiO)g
| I |
2 CH, CH, CH,
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Este material, identificado como M3-UU, tiene un peso molecular promedio en nimero de aproximadamente 20.000.

Ejemplo de sintesis 2

Una mezcla de 50 g de alfa-butil-omega-(3-(2 'hidroxietoxi)propil) polidimetilsiloxano, 10 g de isocianato de
metacriloiloxietilo, 150 g de n-hexano seco y 0,2 g de dilaurato de dibutilestafio se vertié en un matraz de color marréon
y se calentd durante 2 horas a reflujo, a continuacion se agité ain mas después de una adicidon de 6 g de metanol.
Posteriormente, el n-hexano se elimind por destilaciéon a presion reducida, y el liquido resultante se lavo varias veces
con metanol (30 g)/agua (15 g), seguido de la eliminacion de los componentes volatiles al vacio para obtener un liquido
viscoso transparente con un rendimiento de 54 g. El liquido era el metacrilato de polisiloxano (FMM) expresado
mediante la férmula siguiente.

CHj CH;
| !
CHy=CCOC;HNHCOC,H40C3HsS10- [Y] ] (FMM)
} ! |
O O CHs
CH,
-8iC4Hs
|
CH,
en la que,
CH;
|
Y: - (Si0)y -
|
CH;
Este material, identificado como FMM, tiene un peso molecular promedio en nimero de aproximadamente 1.500.

Ejemplo comparativo 3

Una mezcla de 64 partes en peso de M3-U, el polisiloxano descrito en el ejemplo de sintesis 1A, 10 partes en peso de
N-vinil-2-pirrolidona (de aqui en adelante NVP), 10 partes en peso de N-vinil-N-metilacetamida (de aqui en adelante,
"VMA"), 6 partes en peso de metacrilato de isobornilo (de aqui en adelante, "IBM"), 10 partes en peso de metacrilato
de metilo (de aqui en adelante, "MMA"), 0,1 partes en peso de isocianurato de trialilo (de aqui en adelante, "TAIC") y
0,1 partes en peso de oxido de 2,4,6-trimetilbenzoildifenilfosfina (de aqui en adelante, "TPO"), que se afiadié a la
mezcla en ultimo lugar, se mezcld con remocién. La mezcla se inyecté en un molde para formar una lente de contacto
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hecha de una resina de etilen-vinil-alcohol, (de aqui en adelante "resina de EVOH") (fabricada por The Japan Synthetic
Chem. Co., Ltd., Soarlite S), posteriormente se irradié con luz ultravioleta (UV) durante 1 hora en un equipo de
exposicion a la luz para obtener un polimero en forma de lente. La lente asi obtenida se impregné en alcohol etilico
durante 1,5 horas, posteriormente se impregné en alcohol etilico fresco durante 1,5 horas adicionales, posteriormente

5 se impregné en una mezcla de alcohol etilico/agua (1/1) durante 0,5 horas, se impregné en agua desionizada durante
3 horas, y posteriormente se coloc6 en una solucién de PBS, y seguido de autoclave durante 20 minutos. La lente asi
obtenida fue transparente y flexible, y mostré buena humectabilidad al agua. La evaluacién de las propiedades fisicas
mostro los resultados que se exponen en la Tabla 1.

10 Ejemplos comparativos 4, 5y 6

El ejemplo 3 se repiti6 tres veces, excepto que las mezclas formadas tenian las composiciones que se muestran en la
Tabla 1. Cada una de las lentes asi obtenida fue transparente y flexible, y mostré buena humectabilidad al agua. La
evaluacion de las propiedades fisicas mostré los resultados que se exponen en la Tabla 1.

15

Ejemplos 7, 8,9y 10

El ejemplo 3 se repitid cuatro veces adicionales, excepto que la mezcla formada tenia los componentes y las
composiciones que se muestran en la Tabla 1. En cada uno de estos ejemplos, se incluyeron 10 partes en peso de

20 FMM. Por lo tanto, cada una de las mezclas comprende un macrémero que contiene silicona que tiene un peso

molecular de aproximadamente 15.000, y otro macrémero que contiene silicona que tiene un peso molecular de
aproximadamente 1.400. Cada una de las lentes asi obtenida fue transparente y flexible, y mostré buena
humectabilidad al agua. La evaluacién de las propiedades fisicas mostré los resultados que se exponen en la Tabla 1.

25 Ejemplo comparativo 11

Se prepar6 una lente segun el ejemplo 5. La lente hidratada se colocé en una solucion acuosa al 2 % en peso de
monometacrilato de glicerol (GMMA)/dimetacrilato de glicerol (GDMA) (97/3 en peso). La solucién, con la lente incluida,
se desgasificd y se purgd con nitrégeno durante 15 minutos. La solucidon acuosa se agitd cuidadosamente para

30 mantener la hidratacién. La solucion se calentd a 70 °C durante 40 minutos. Se afadié una solucion acuosa de 2,2'-

azobis(diclorhidrato de 2-amidinopropano (Vazo 56) a la lente/solucion. Se dej6é que la polimerizacion se produjera
durante 30 minutos. Se retird la lente y se enjuagd/impregné repetidamente con agua desionizada. La lente asi
obtenida fue transparente y flexible, y mostré buena humectabilidad al agua. La evaluacién de las propiedades fisicas
mostro los resultados que se exponen en la Tabla 1.

35

Ejemplos comparativos 12 y 13

Se eligieron dos lentes de contacto de uso prolongado disponibles comercialmente para las pruebas de las
propiedades. La evaluacion de las propiedades fisicas de estas dos lentes mostro los resultados que se exponen en

40 la Tabla 1.
TABLA |
Identificacion del componente Ejemplos de composicion (% en masa o partes relativas)
Componente Abr(:\anatu Descripcion 3 4 5 6 7 (8|9 |10 1

Dimet. polisiloxano
Macrémero de silicona M3-U | MW=aproximadamente | 64 | 64 | 66 | 60 | 42 | 42 | 44 | 44 66
15.000 transmite Dk alto

Dimet. polisiloxano
Macrémero de silicona [FM0411M| MW=aproximadamente 10 [ 10|10 | 10
1.500 transmite Dk alto

N-vinil 2-pirrolidinona NVP Mondmero hidrofilico | 10 | 10 | 10 | 10 | 30 | 30 | 30 | 40 10

N-vinil-N-metilacetamida VMA Mondémero hidrofilico | 10 | 12 | 18 | 20 | 10 [ 10| 10| O 18
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(continuacién)

Metacrilato de 2- HOB | Monomero hidrofilico 6 | 10 | 10|10 10
hidroxibutilo
Monometacrilato de glicerol| GMMA | Mondmero hidrofilico Véase
el texto
(Procedimiento de IPN)
Dimetacrilato de glicerol GDMA Mondmero hidrofilico Véase
el texto
Agente reticulante (IPN)
Metacrilato de isobornilo IBM Mondmero hidrofébico | 6 6 6 6 | 6| 6|6 6
Metacrilato de metilo MMA Monémero hidrofébico | 10 | 8
Isocianurato de trialilo TAIC Agente reticulante 0,1710,11(0,1 0,11 0,1 0,1
Dimeta_crilatg de 4ED Agente reticulante 4 2 |11
tetraetilenglicol
Sal sédica de bis(2- Aerosol | Tensioactivo no reactivo
etilhexil)sulfosuccinato |OT (AOT)| (ayuda al desmoldeo) 0 0105105/05/05105/ 05 05
Oxido de difenil (2,4,6- Lucirin L
trimetil-benzoil)fosfina TPO Fotoiniciadorde Uv |0,1{0,1/01|0,1{0,1(0,1(0,1,0,1| 0,1
Diclorhidrato de 2,2'-azobis Iniciador térmico soluble
- Vazo 56 0,1
(2-amidinopropano) en agua
Propiedades Unidades 3 4 | 5|6 | 7|8 9 10 | 11 | 121| 132
EWC (Contenido de agua en % 34 |37 |44 (36|36 |38| 44 |42|42|36| 24
equilibrio)
Dk * 199 250|200 |278|277| 196 |188|220|100| 140
Madulo MPa 1,0 08|09(12]|1,2(1,0 0,6 05|/09(10| 1,2
Alargamiento % 350 290|220 130|190 | 251 357 |355 193 | 271
Resistencia al rasgado N 69 59|32 |23 |64 |69 83 96 183 | 163
Tb (Stress @ break) MPa 2,3 1,7(16(13[19]22 2,3 2,0 20| 21
lonoflux 10-*mmZ%min 0,2 0328111122 3,5 3,0 50| 05
Superficie modificada Siono n.° n°|{n°{n°f{n°in° n.° n° | No | Si Si

" B&L PureVision
2 Ciba Night and Day

Las presentes lentes de contacto, es decir, las lentes de contacto de los ejemplos 3 a 11, tienen combinaciones Unicas
y ventajosas de propiedades fisicas que hacen que cada una de dichas lentes sea altamente eficaz en aplicaciones
5 de uso continuo o prolongado, particularmente cuando se consideran en comparacién con las lentes comparativas
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disponibles comercialmente de los ejemplos 12y 13.

Cada una de las lentes producidas en los ejemplos 3 a 11, después del procesamiento adecuado para eliminar el
material extraible e hidratar la lente en preparacion para su uso en un ojo humano, se coloca en un ojo humano y se
lleva durante seis (6) horas. Después de este periodo de tiempo, se retira la lente y se analiza el ojo para determinar
la tincion de la cornea. Cada una de estas lentes dio como resultado menos de aproximadamente el 20 % de tincion
de la cornea.

Cada una de las lentes en los ejemplos 3 a 11 tiene una combinacion de propiedades, por ejemplo, que incluye
contenido de agua, permeabilidad al oxigeno, médulo y/o una o mas de otras propiedades relacionadas con la
mecanica, y valor de lonoflux, que proporciona un rendimiento mejorado, por ejemplo, en términos de eficacia de la
funcion de la lente, comodidad del usuario y seguridad, en aplicaciones de uso continuo. Las combinaciones de
propiedades fisicas de las lentes de los ejemplos 3 a 11 son incomparables, por ejemplo, con las lentes competitivas
de los ejemplos 12y 13.

Las lentes de los ejemplos 3 a 11 son oftalmicamente compatibles durante su uso continuo durante al menos
aproximadamente 5 dias o aproximadamente 10 dias o aproximadamente 20 dias o aproximadamente 30 dias. Por
ejemplo, dichas lentes no se adhieren a la cérnea durante dicho uso continuo.

En resumen, las presentes lentes de contacto de los ejemplos 3 a 11 ilustran las ventajas sustanciales del uso continuo
de los modos de realizacion de la presente invencion.

En vista de la divulgacién en el presente documento, se puede apreciar que las presentes lentes de contacto
comprenden una o mas caracteristicas que son diferentes de las lentes de contacto de hidrogel de silicona existentes.
En un modo de realizacion de las presentes lentes, el cuerpo de lente tiene un contenido de agua de aproximadamente
el 50 % (tal como el 47 % o aproximadamente el 48 %) y un valor de lonoflux entre aproximadamente 4 y
aproximadamente 5. En modos de realizacién adicionales, dicho cuerpo de lente tiene un Dk mayor que 100.
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REIVINDICACIONES

1. Una lente de contacto de hidrogel de silicona, que comprende un cuerpo de lente de superficie no tratada
que comprende un material polimérico que contiene silicona hidrofilica que comprende unidades de comonémero de
W-vinilpirrolidona y unidades de dos macrémeros diferentes que contienen silicona, cada macrémero, que tiene un
peso molecular diferente, en el que al menos uno de dichos macromeros que contiene silicona es un monémero que
contiene silicona hidrofilica o0 macromero de la férmula (1):

R1 R3

X1—?i0—[Y1]—?i—X1

R2 R4 M

en el que, X1 es un sustituyente polimerizable que se muestra en la formula siguiente:

RS

(O)p—(CHz)m—Z1 — (CQH4O)q —(CHQ)FI —

O

en el que, R1, R2, R3 y R4 son grupos seleccionados independientemente de entre los grupos de hidrocarburos que
tienen de 1 a 12 atomos de carbono y un grupo de siloxanos, tal como un grupo trimetilsiloxi; y la estructura [[Y1] es
un esqueleto de polisiloxano que comprende no menos de 2 unidades de siloxano; R5 es un hidrégeno o un grupo
metilo; Z1 es un grupo seleccionado de entre -NHCOO-, -NHCONH-, -OCONH-R6-NHCOO-, -NHCONH-R7-
NHCONH- y -OCONH-R8-NHCONH-, con R6, R7 y R8 seleccionados independientemente de entre los grupos de
hidrocarburos que tienen de 2 a 13 atomos de carbono; m es un nimero entero de 0 a 10; n es un numero entero de
3a10; pes 0cuando mes 0y 1 cuando mes 1 0 mayor; y q es un niumero entero de 0 a 20, el cuerpo de lente tiene
al menos uno de permeabilidad al oxigeno, un contenido de agua, una humectabilidad de la superficie, un médulo y
un disefo eficaz para facilitar el uso de la lente de contacto oftalmicamente compatible por parte de un usuario de la
lente de contacto durante al menos un dia.

2. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en el que el cuerpo de lente tiene una
permeabilidad al oxigeno de al menos 70 barrers, un contenido de agua de al menos el 30 % en peso, un médulo
menor de 1,4 mPa, y un angulo de contacto en una superficie del cuerpo de lente inferior a 60 grados.

3. La lente de contacto de la reivindicacién 2, en la que el cuerpo de lente tiene una permeabilidad al
oxigeno superior a 110 barrers.

4. La lente de contacto de la reivindicacién 2 o la reivindicacion 3, en la que el cuerpo de lente tiene un
contenido de agua superior al 45 % en peso.
5. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 2 a 4, en la que el cuerpo de lente tiene

un médulo inferior a 0,9 mPa.

6. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 2 a 5, en la que el cuerpo de lente tiene
una permeabilidad al oxigeno de al menos 115 barrers, un contenido de agua del 48 % en peso, y un moédulo menor
de 0,84 mPa.

7. La lente de contacto de la reivindicacion 2, en la que el cuerpo de lente tiene una permeabilidad al
oxigeno de 70 barrers a 100 barrers, un contenido de agua de al menos el 50 % en peso, y un moédulo de 0,3 mPa a
0,5 mPa.

8. La lente de contacto de cualquier reivindicacién anterior, en la que el cuerpo de lente tiene una superficie
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anterior y una superficie posterior, y al menos una de las superficies anterior y posterior no esta modificada.

9. La lente de contacto de cualquier reivindicacién anterior, en la que el cuerpo de lente tiene un
alargamiento de al menos el 90 %.

10. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que el cuerpo de lente tiene un valor de
lonoflux no mayor que 5 x 10-*mm>2/min.

11. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que las unidades de un macrémero que
contiene silicona de alto peso molecular estan presentes en una mayor cantidad en peso en el material polimérico que
las unidades de un macrémero que contiene silicona de bajo peso molecular.

12. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que el material polimérico comprende
unidades de un macrémero que contiene silicona que tiene un peso molecular promedio en numero de al menos
10.000.

13. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que los dos macromeros que contienen
silicona tienen pesos moleculares promedio en numero que difieren en al menos 5.000.

14. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 11 a 13, en la que las unidades del
macrémero que contiene silicona de alto peso molecular son al menos el 40 % en peso del material polimérico.

15. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14, en la que las unidades del
macromero que contiene silicona de alto peso molecular y del macrémero que contiene silicona de bajo peso molecular
totalizan al menos el 50 % en peso del material polimérico.

16. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que uno de los macrémeros que contiene
silicona es monofuncional.

17. La lente de contacto de cualquier reivindicacion anterior, en la que el material polimérico comprende
unidades de una pluralidad de mondmeros hidrofilicos.

18. La lente de contacto de la reivindicacion 1, en la que el cuerpo de lente tiene un Dk de mas de 100
barrers, un contenido de agua en equilibrio de mas del 30 % en peso, y un valor de lonoflux no mayor que 5 x 10
Smm?2/min.

19. La lente de contacto de la reivindicacion 18, en la que el cuerpo de lente tiene una superficie anterior y
una superficie posterior, y al menos una de las superficies anterior y posterior no esta tratada.

20. La lente de contacto de la reivindicacion 18 o la reivindicacion 19, en la que tanto la superficie anterior
como la posterior no estan tratadas.

21. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 18 a 20, en la que el cuerpo de lente
tiene un mdédulo de 1,4 mPa o menos.

22. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 18 a 21, en la que el material polimérico
comprende unidades de dos macrémeros que contienen silicona que tienen diferentes pesos moleculares.

23. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 18 a 22, en la que el material polimérico
comprende unidades de una pluralidad de

mondmeros hidrofilicos.

24. La lente de contacto de la reivindicacion 1, en la que el cuerpo de la lente tiene un contenido de agua
en equilibrio superior al 15 % en peso, y el material polimérico comprende unidades de dos macrémeros que contienen
silicona que tienen diferentes pesos moleculares.

25. La lente de contacto de la reivindicacion 24, en la que uno de los macrémeros tiene un peso molecular
promedio en numero mayor que 10.000.

26. La lente de contacto de la reivindicacion 24 o la reivindicacion 25, en la que el cuerpo de lente tiene un

Dk de al menos 70 barrers.
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27. Lente de contacto segun una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 26, en la que el cuerpo de lente
tiene un contenido de agua en equilibrio de al menos el 30 % en peso.

28. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 27, en la que el cuerpo de lente
tiene una superficie anterior y una superficie posterior, y al menos una de las superficies anterior y posterior no esta
tratada.

29. La lente de contacto segun una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 28, en la que el cuerpo de lente
no comprende tratamiento de superficie.

30. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 29, en la que el cuerpo de lente
tiene un modulo de 1,4 mPa o menos.

31. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 30, en la que el cuerpo de la lente
tiene un valor de lonoflux no mayor que 5 x 10-3mm?2/min.

32. La lente de contacto de una cualquiera de las reivindicaciones 24 a 31, en la que el cuerpo de lente
tiene un alargamiento de al menos el 90 %.
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