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(57)【要約】
　本発明は、生物医学デバイス、特にＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリル
アミド由来の反復単位を含む少なくとも１つのポリマーが内部に絡み合ったポリマーを含
むコンタクトレンズに関する。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　架橋ポリマーマトリックス及び少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーを含
む医療用デバイスであって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーが２
０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
【化１】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、デバイス。
【請求項２】
　前記架橋ポリマーマトリックスが非荷電である、請求項１に記載のデバイス。
【請求項３】
　前記デバイスが、少なくとも１つの親水性成分を含むヒドロゲルから形成されたコンタ
クトレンズである、請求項１又は２に記載のデバイス。
【請求項４】
　前記架橋ポリマーマトリックスが反応成分の混合物から形成され、前記非反応性親水性
ポリマーが、すべての反応成分及び親水性ポリマーの合計に基づき、約１～約２０重量パ
ーセントの量で存在する、請求項１に記載のデバイス。
【請求項５】
　前記非反応性親水性ポリマーが、すべての反応成分及び前記非反応性親水性ポリマーの
合計に基づき、約３～約１５パーセントの量で存在する、請求項４に記載のデバイス。
【請求項６】
　前記親水性ポリマーが、すべての反応成分及び前記非反応性親水性ポリマーの合計に基
づき、約５～約１２重量パーセントの量で存在する、請求項４又は５に記載のデバイス。
【請求項７】
　前記の重合度が、約５００～約１０，０００である、請求項１～６のいずれか一項に記
載のデバイス。
【請求項８】
　前記非反応性親水性ポリマーが、線状又は分岐状である、請求項１～７のいずれか一項
に記載のデバイス。
【請求項９】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約７，５００の重合度を有する、請求項１
～８のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１０】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約２０００の重合度を有する、請求項１～
９のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１１】
　前記非反応性親水性ポリマーが架橋されない、請求項１～１０のいずれか一項に記載の
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デバイス。
【請求項１２】
　前記非反応性親水性ポリマーが、フリーラジカル重合条件下で架橋可能な反復単位を含
まない、請求項１～１１のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１３】
　前記非反応性親水性ポリマーが、生物活性リンカー基に由来する反復単位を含まない、
請求項１～１２のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１４】
　前記非反応性親水性ポリマーが、ホモポリマー又はランダムコポリマーである、請求項
１～１３のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１５】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約１０モル％未満のアニオン性反復単位を含む、請求
項１～１４のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１６】
　前記非反応性親水性ポリマーが非イオン性である、請求項１～１５のいずれか一項に記
載のデバイス。
【請求項１７】
　Ｒ３が、２－ヒドロキシプロピル、３－ヒドロキシプロピル、２，３－ジヒドロキシプ
ロピル、４－ヒドロキシブチル、２－ヒドロキシ－１，１－ビス（ヒドロキシメチル）エ
チルからなる群から選択される、請求項１～１６のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項１８】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（３－ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリ
ルアミド、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、及び
【化２】

　並びにこれらの混合物からなる群から選択される、請求項１～１７のいずれか一項に記
載のデバイス。
【請求項１９】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）（メタ）アクリルアミド及びＮ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチル）アクリ
ルアミドからなる群から選択される、請求項１～１８のいずれか一項に記載のデバイス。
【請求項２０】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）メタクリルアミドを含む、請求項１～１９のいずれか一項に記載のデバイス
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。
【請求項２１】
　前記架橋ポリマーマトリックスが水素結合受容基を含む、請求項１～２０のいずれか一
項に記載のデバイス。
【請求項２２】
　前記水素結合受容基が、アミド基、アミン基、エーテル、フッ素、及びこれらの組み合
わせからなる群から選択される、請求項２１に記載のデバイス。
【請求項２３】
　前記水素結合受容基が、ピロリドン基、アミド基、及びこれらの組み合わせからなる群
から選択される、請求項２１又は２２に記載のデバイス。
【請求項２４】
　前記ポリマーマトリックスがシリコーンヒドロゲルを含む、請求項１～２３のいずれか
一項に記載のデバイス。
【請求項２５】
　前記デバイスが眼科用デバイスである、請求項１～２４のいずれか一項に記載のデバイ
ス。
【請求項２６】
　前記眼科用デバイスが、コンタクトレンズ、眼内レンズ、涙点プラグ、及び眼用インサ
ートからなる群から選択される、請求項２５に記載のデバイス。
【請求項２７】
　ヒドロゲルから形成される生物医学デバイスを少なくとも１つの水溶性の非反応性親水
性ポリマーを含む溶液と接触させることを含む方法であって、前記少なくとも１つの水溶
性の非反応性親水性ポリマーが、２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
【化３】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、かつ前記生物医学デバイスに潤滑有効量の前記非反応性親水性ポリマーを組み込むのに
十分な条件下で末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、方法。
【請求項２８】
　前記ヒドロゲルが非荷電である、請求項２７に記載の方法。
【請求項２９】
　前記デバイスがコンタクトレンズであり、前記ヒドロゲルが少なくとも１つの親水性成
分を含む、請求項２７又は２８に記載の方法。
【請求項３０】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約１０，０００の重合度を有する、請求項
２７～２９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３１】
　前記非反応性親水性ポリマーが、線状又は分岐状である、請求項２７～３０のいずれか



(5) JP 2015-526745 A 2015.9.10

10

20

30

40

50

一項に記載の方法。
【請求項３２】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約７，５００の重合度を有する、請求項２
７～３１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３３】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約２０００の重合度を有する、請求項２７
～３２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３４】
　前記非反応性親水性ポリマーが架橋されない、請求項２７～３３のいずれか一項に記載
の方法。
【請求項３５】
　前記非反応性親水性ポリマーが、フリーラジカル重合条件下で架橋可能な反復単位を含
まない、請求項２７～３４のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３６】
　前記非反応性親水性ポリマーが、生物活性リンカー基に由来する反復単位を含まない、
請求項２７～３５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３７】
　前記非反応性親水性ポリマーが、ホモポリマー又はランダムコポリマーである、請求項
２７に記載の方法。
【請求項３８】
　前記非反応性親水性ポリマーが、約１０モル％未満のアニオン性反復単位を含む、請求
項２７～３６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項３９】
　前記非反応性親水性ポリマーが非イオン性である、請求項２７に記載の方法。
【請求項４０】
　Ｒ３が、２－ヒドロキシプロピル、３－ヒドロキシプロピル、２，３－ジヒドロキシプ
ロピル、４－ヒドロキシブチル、２－ヒドロキシ－１，１－ビス（ヒドロキシメチル）エ
チルからなる群から選択される、請求項２７～２９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４１】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（３－ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリ
ルアミド、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、及び
【化４】

　並びにこれらの混合物からなる群から選択される、請求項２７～４０のいずれか一項に
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記載の方法。
【請求項４２】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）（メタ）アクリルアミド、及びＮ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチル）アク
リルアミドからなる群から選択される、請求項２７～４１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４３】
　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－ヒドロキ
シプロピル）メタクリルアミドを含む、請求項２７～４２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４４】
　前記溶液が、前記溶液内のすべての成分に基づき、約０．００１％～約１０％のＮ－（
２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドポリマーを含む、請求項２７～４３の
いずれか一項に記載の方法。
【請求項４５】
　前記溶液が、前記溶液内のすべての成分に基づき、約０．００５％～約２％のＮ－（２
－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドポリマーを含む、請求項２７～４４のい
ずれか一項に記載の方法。
【請求項４６】
　前記接触工程が加熱工程を更に含む、請求項２７～４５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４７】
　前記加熱工程がオートクレーブ処理工程を含む、請求項４６に記載の方法。
【請求項４８】
　前記デバイスがコンタクトレンズであり、前記溶液が包装溶液である、請求項４６又は
４７に記載の方法。
【請求項４９】
　前記接触工程が、約４０℃～約１００℃の温度での加熱工程を含む、請求項４６～４８
のいずれか一項に記載の方法。
【請求項５０】
　前記溶液が、ホウ酸緩衝液及びリン酸緩衝液からなる群から選択された緩衝溶液を含む
、請求項２７～４９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項５１】
　約１０ｐｐｍ～約１０重量％の少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーを含
む眼科用溶液であって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーが２０モ
ル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
【化５】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、かつ末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、溶液。
【請求項５２】
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　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、前記溶液内のすべての成分に基づき、約５０
ｐｐｍ及び約２重量％の濃度で存在する、請求項５１に記載の溶液。
【請求項５３】
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００ｐｐｍ及び約５，０００ｐｐｍの濃
度で存在する、請求項５１又は５２に記載の溶液。
【請求項５４】
　前記溶液が、塩溶液、緩衝溶液、及び脱イオン水からなる群から選択される、請求項５
１～５３のいずれか一項に記載の溶液。
【請求項５５】
　前記溶液が、塩化ナトリウム、ホウ酸ナトリウム、リン酸ナトリウム、リン酸水素ナト
リウム、リン酸二水素ナトリウム、及びこれらの対応するカリウム塩からなる群から選択
される塩を含む塩溶液である、請求項５４に記載の溶液。
【請求項５６】
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有す
る、請求項５４又は５５に記載の溶液。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　（関連出願の相互参照）
　本出願は、２０１２年５月２５日出願の「ＰＯＬＹＭＥＲＳ　ＡＮＤ　ＮＡＮＯＧＥＬ
　ＭＡＴＥＲＩＡＬＳ　ＡＮＤ　ＭＥＴＨＯＤＳ　ＦＯＲ　ＭＡＫＩＮＧ　ＡＮＤ　ＵＳ
ＩＮＧ　ＴＨＥ　ＳＡＭＥ」という名称の米国特許仮出願第６１／６５１７６７号、２０
１３年３月１５日出願の「ＰＯＬＹＭＥＲＳ　ＡＮＤ　ＮＡＮＯＧＥＬ　ＭＡＴＥＲＩＡ
ＬＳ　ＡＮＤ　ＭＥＴＨＯＤＳ　ＦＯＲ　ＭＡＫＩＮＧ　ＡＮＤ　ＵＳＩＮＧ　ＴＨＥ　
ＳＡＭＥ」という名称の米国特許出願第１３／８４０９１９号、２０１３年３月４日出願
の「ＣＯＮＴＡＣＴ　ＬＥＮＳＥＳ　ＣＯＭＰＲＩＳＩＮＧ　ＷＡＴＥＲ　ＳＯＬＵＢＬ
Ｅ　Ｎ－（２　ＨＹＤＲＯＸＹＡＬＫＹＬ）（ＭＥＴＨ）ＡＣＲＹＬＡＭＩＤＥ　ＰＯＬ
ＹＭＥＲＳ　ＯＲ　ＣＯＰＯＬＹＭＥＲＳ」という名称の米国特許仮出願第６１／７７１
９５９号、２０１３年５月２２日出願の「ＣＯＮＴＡＣＴ　ＬＥＮＳＥＳ　ＣＯＭＰＲＩ
ＳＩＮＧ　ＷＡＴＥＲ　ＳＯＬＵＢＬＥ　Ｎ－（２　ＨＹＤＲＯＸＹＡＬＫＹＬ）（ＭＥ
ＴＨ）ＡＣＲＹＬＡＭＩＤＥ　ＰＯＬＹＭＥＲＳ　ＯＲ　ＣＯＰＯＬＹＭＥＲＳ」という
名称の米国特許出願第１３／８９９６７６号、２０１３年３月４日出願の「ＰＯＬＹＭＥ
ＲＳ　ＡＮＤ　ＮＡＮＯＧＥＬ　ＭＡＴＥＲＩＡＬＳ　ＡＮＤ　ＭＥＴＨＯＤＳ　ＦＯＲ
　ＭＡＫＩＮＧ　ＡＮＤ　ＵＳＩＮＧ　ＴＨＥ　ＳＡＭＥ」という名称の米国特許仮出願
第６１／７７１９６１号、２０１３年５月２２日出願の「ＰＯＬＹＭＥＲＳ　ＡＮＤ　Ｎ
ＡＮＯＧＥＬ　ＭＡＴＥＲＩＡＬＳ　ＡＮＤ　ＭＥＴＨＯＤＳ　ＦＯＲ　ＭＡＫＩＮＧ　
ＡＮＤ　ＵＳＩＮＧ　ＴＨＥ　ＳＡＭＥ」という名称の米国特許出願第１３／８９９６９
４号の優先権を主張し、その内容が参照により組み込まれる。
【背景技術】
【０００２】
　コンタクトレンズは、少なくとも１９５０年代から視力を改善するために商業的に使用
されている。最初のコンタクトレンズは、硬質材料からできており、したがって使用者に
とって幾分不快であった。現代のソフトコンタクトレンズは、より軟質な材料、典型的に
はヒドロゲルでできている。多くの着用者は、依然として、ヒドロゲルから形成されたソ
フトコンタクトレンズを着用している。
【０００３】
　近年、シリコーンヒドロゲルから作製されるソフトコンタクトレンズが導入された。シ
リコーンヒドロゲルは、改善された酸素透過性を有する水膨潤ポリマー網目である。これ
らのレンズは、多くのレンズ着用者に良好なレベルの快適さを付与するが、一部の使用者
は、これらのレンズを使用するときに不快感及び視力低下をもたらす眼への過剰な付着物
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を経験する。この不快感及び付着物は、レンズの表面の疎水性、及びこれらのレンズ表面
とタンパク質、脂質、及びムチンとの相互作用、並びに眼の親水性表面に起因している。
【０００４】
　少なくとも１つのポリマー湿潤剤をコンタクトレンズマトリックス又は包装溶液の一方
又は両方に組み込むことによって、快適さを改善し、コンタクトレンズ上の付着物を低減
させる努力がなされている。
【０００５】
　ポリビニルピロリドンなどの環式ポリアミド、及び非環式ポリアミドが、従来のヒドロ
ゲル配合物とシリコーン含有ヒドロゲル配合物の双方及びコンタクトレンズに組み込まれ
ている。ポリ（メタ）アクリルアミド及びＮ－置換ポリ（メタ）アクリルアミドが、従来
の（シリコーン非含有）ヒドロゲルに組み込まれ得る親水性ＩＰＮ剤であると開示されて
いる。
【０００６】
　物品を形成するために使用されるモノマー混合物に重合性界面活性剤を添加することに
よるポリマー物品の表面の改質も、同様に開示されている。しかしながら、生体内での湿
潤性の改善、及び表面付着物の低減を持続させる可能性は低い。
【０００７】
　ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）は、低い表面摩擦度、低い脱水率、及び高い生体付着
物抵抗度を示す一部相互貫入網目を形成するために、ヒドロゲル形成組成物に添加されて
いる。ＰＶＰなどの高分子量親水性ポリマーが、内部湿潤剤としてシリコーンヒドロゲル
レンズへ添加されているが、このようなポリマーは、シリコーンを含有する反応混合物に
可溶化することが困難な場合がある。
【０００８】
　疎水性ブロック及び親水性ブロックを有するブロックコポリマーも同様に、シリコーン
ヒドロゲルコンタクトレンズをはじめとする、疎水性基材内への又は疎水性基材上への組
み込みに好適であると開示されている。しかしながら、疎水性ブロックは、特別な重合工
程を必要とし、親水性ポリマーの親水性を減少させることができる。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００９】
　したがって、表面処理なしにレンズの湿潤性を改善するためにレンズ配合物に組み込ま
れ得る、追加的な高分子量親水性ポリマーを見出すことが有利であると思われる。
【課題を解決するための手段】
【００１０】
　本発明は、架橋ポリマーマトリックス及び少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポ
リマーを含み、これらからなり、及びこれらから主体的になる、医療用デバイス、詳細に
は、眼科用デバイスであって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーが
２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
【化１】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、



(9) JP 2015-526745 A 2015.9.10

10

20

30

40

50

　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、医療用デバイス、詳細には、眼科用デバイ
スに関する。
【００１１】
　本発明は更に、ヒドロゲルから形成される生物医学デバイスを少なくとも１つの水溶性
の非反応性親水性ポリマーを含む溶液と接触させることを含み、接触させることからなり
、接触させることから主体的になる方法であって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応
性親水性ポリマーが、２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
【化２】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、かつ前記生物医学デバイスに潤滑有効量の前記非反応性親水性ポリマーを組み込むのに
十分な条件下で末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、方法に関する。
【００１２】
　本発明は更に、約１０ｐｐｍと約１０重量％との間の少なくとも１つの水溶性の非反応
性親水性ポリマーを含有する、これからなり、及びこれから主体的になる眼科用溶液であ
って、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーが２０モル％未満のアニオ
ン性反復単位及び式Ｉ：

【化３】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーは、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、眼科用溶液に関する。
【発明を実施するための形態】
【００１３】
　本明細書で使用するとき、「会合された」は、親水性ポリマーが、共有結合せずに少な
くとも部分的に疎水性ポリマーに保持されることを意味する。
【００１４】
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　本明細書で使用するとき、「非反応性」は、ポリマーが反応、保存、及び使用条件下で
共有結合を形成する官能基を欠くことを意味する。例えば、フリーラジカル重合によって
重合する反応混合物に親水性ポリマーが添加されるときに、親水性ポリマー鎖はフリーラ
ジカル反応基を含有しない。したがって、親水性ポリマーは、基材との共有結合を形成す
ることが不可能である。親水性ポリマーが、オートクレーブ処理前のコンタクトレンズな
どの基材と接触するとき、ほんの僅か（１重量％未満）の親水性ポリマー鎖が残留反応基
を含有する。残留基が存在する場合であっても、接触条件は、フリーラジカル反応に触媒
作用を及ぼすために必要な開始剤を欠く。したがって、親水性ポリマーは、基材との共有
結合を形成することが不可能である。ポリマーと会合された湿潤剤を維持する主要な作用
は、親水性ポリマーの少なくとも一部の会合及び捕捉である。本明細書によれば、親水性
ポリマー又はポリマーセグメントは、ポリマーマトリックス内に物理的に保持されるとき
に、「捕捉される」。これは、ポリマーマトリックス内の互いの絡み合い、ファンデルワ
ールス力、双極子間相互作用、静電引力、水素結合、及びこれらの作用の組み合わせによ
って行われる。
【００１５】
　本明細書で使用するとき、「ポリマー」は、ホモ及びコポリマーの双方を包含する。
【００１６】
　本明細書で使用するとき、「少なくとも部分的に疎水性のポリマーマトリックス」は、
疎水性モノマー、マクロマー、及びプレポリマーなどの、疎水性成分に由来する反復単位
を含むマトリックスである。疎水性成分は、水溶性ではなく、重合するときに、約９０度
を超える接触角を有する成分である。少なくとも部分的に疎水性のポリマーマトリックス
の例としては、ＰＭＭＡ、シリコーン、（被覆された及び被覆されない）シリコーンヒド
ロゲルから形成されたコンタクトレンズ、ステント、カテーテルなどが挙げられる。疎水
性モノマー、マクロマー、及びプレポリマーの例は、既知であり、シリコーン基、シロキ
サン基、非置換アルキル基、アリール基などを含有するモノマー、マクロマー、及びプレ
ポリマーが挙げられる。疎水性成分の非限定的な例としては、ＴＲＩＳ、モノメタクリロ
キシプロピル末端モノ－ｎ－ブチル末端ポリジメチルシロキサン（分子量８００～１００
０）（「ｍＰＤＭＳ」）、モノメタクリロキシプロピル末端モノ－ｎ－メチル末端ポリジ
メチルシロキサン、ＨＯ－ｍＰＤＭＳ、ＳｉＭＡＡなどの、シリコーン含有モノマー、メ
チルメタクリレート、ラウリルメタクリレートなどの、アルキル（メタ）アクリレート、
及びＣ１～Ｃ１２アルキル（メタ）アクリレート、Ｃ１～Ｃ１２アルキル（メタ）アクリ
ルアミドなどの、（メタ）アクリルアミドを包含するアルキル反応成分、並びにこれらの
組み合わせなどが挙げられる。
【００１７】
　本明細書で使用するとき、「セグメント」は、組成物又は親水性などの、類似の特性を
有する反復単位を有したポリマーの一部分を指す。
【００１８】
　本明細書で使用するとき、「シリコーンセグメント」は、－［ＳｉＯ］－を指す。それ
ぞれの－［ＳｉＯ］－反復単位のＳｉ原子は、アルキル又はアリール置換され得、好まし
くはＣ１～４アルキルで置換され、一実施形態では、ジメチルシロキサン反復単位を形成
するためにメチル基で置換される。
【００１９】
　本明細書で使用するとき、「会合性セグメント」は、基材の表面、領域、若しくはセグ
メントに、又は基材の表面、領域、若しくはセグメント上に、保持又は会合されるポリマ
ーの一部を意味する。
【００２０】
　「親水性会合性セグメント」は、親水性であるが、水素、イオン結合により基材と会合
され得る。例えば、ＤＭＡ、ポリ（ＤＭＡ）、ＮＶＰ、又はＰＶＰなどの、プロトン受容
体を含む基材のために、親水性会合性セグメントはプロトン供与基を含む。好適なプロト
ン供与基を含有するコモノマーとしては、Ｎ－（２－ヒドロキシプロピル）メタクリルア
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ミド、Ｎ－（２，３－ジヒドロキシプロピル）メタクリルアミドなどのＮ－ヒドロキシア
ルキル（メタ）アクリルアミドモノマー、４－アクリルアミドブタン酸（ＡＣＡＩＩ）、
又はビニル安息香酸が挙げられる。共有結合は、親水性会合性セグメントと基材との間に
形成されない。ポリマー自体が選択された基材と会合可能であるので、Ｎ－ヒドロキシア
ルキル（メタ）アクリルアミドポリマーが別個の会合性セグメント、特に末端会合性セグ
メントを含まないことが本発明の利点である。
【００２１】
　親水性モノマーは、１０重量％の濃度において、２５℃の水と混合されるときに、透明
な単相を生じるモノマーである。
【００２２】
　用語「架橋／架橋した（cross-linked）」は、共有、イオン、及び水素結合を包含する
主結合によって鎖の特定の炭素原子に結合する元素、基、又は化合物で構成された橋又は
複数の橋を介する、１つ以上のポリマー鎖への１つのポリマー鎖の連結を指す。
【００２３】
　１つ以上の実施形態では、溶液は透明である。一実施形態では、水溶液は、少なくとも
約５０重量％の、いくつかの実施形態では少なくとも約７０重量％の、他の実施形態では
少なくとも約９０重量％の、他の実施形態では少なくとも約９９重量％の、及び他の実施
形態では少なくとも約９９．５重量％の水又はレンズ包装溶液である。
【００２４】
　Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミド（ＨＡＭＡ）ポリマーは、非反応性で
、眼科用溶液及び組成物を包含する水溶液に可溶である。
【００２５】
　本明細書で使用するとき、「安定した」とは、Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリ
ルアミドポリマー（単数若しくは複数）又はＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルア
ミドポリマー（単数若しくは複数）とポリマー基材との組み合わせのいずれかの所望の特
性に有害な影響を及ぼす１２１℃　３０分間の単一のオートクレーブ処理サイクルを通し
て、化合物が変化しないことを意味する。オートクレーブ処理は、乾燥状態、又は例えば
ホウ酸若しくはリン酸緩衝食塩水なとであるがこれらに限定されない眼科用に適合可能な
塩溶液の存在下で実行され得る。
【００２６】
　本明細書で使用するとき、「基材」は、シート、フィルム、チューブ、又は生物医学デ
バイス等の更に複雑な形態などの、物品を指す。
【００２７】
　本明細書で使用するとき、「生物医学デバイス」は、哺乳動物の組織若しくは体液内で
又は哺乳動物の組織若しくは体液上で、好ましくはヒトの組織若しくは体液内で又はヒト
の組織若しくは体液上で使用されるように設計された、任意の物品である。これらのデバ
イスの例としては、カテーテル、インプラント、ステント、縫合糸、並びに眼内レンズ及
びコンタクトレンズなどの眼科用デバイスが挙げられるが、これらに限定されない。本発
明の好ましい種類の生物医学デバイスは、眼科用デバイス、特にコンタクトレンズ、とり
わけシリコーンヒドロゲルから作製されるコンタクトレンズである。
【００２８】
　本明細書で使用するとき、用語「レンズ」は、眼内又は眼上にある眼科用デバイスを指
す。これらのデバイスは、光学補正、美容の強化又は効果、ＵＶ遮断及び可視光若しくは
まぶしさ低減、創傷治癒、薬物若しくは栄養補助剤の送達を包含する治療効果、診断評価
若しくは監視、又はこれらの任意の組み合わせを提供することができる。用語レンズとし
ては、ソフトコンタクトレンズ、ハードコンタクトレンズ、眼内レンズ、オーバーレイレ
ンズ、眼用インサート、及び光学インサートが挙げられるがこれらに限定されない。
【００２９】
　本明細書で使用するとき、「シリコーン含有ポリマー」は、シリコーン又はシロキサン
反復単位を含有する任意のポリマーである。シリコーン含有ポリマーは、シリコーンエラ
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ストマなどのホモポリマー、又はフルオロシリコーン及びシリコーンヒドロゲルなどのコ
ポリマーであり得る。本明細書で使用するとき、シリコーンヒドロゲルは、シリコーン含
有反復単位、及び少なくとも約１０％の、いくつかの実施形態では少なくとも約２０％の
水分含有量を含むポリマーを指す。
【００３０】
　本明細書で使用するとき、「ＲＡＦＴ」は、可逆的付加開裂連鎖移動重合を指す。
【００３１】
　本明細書で使用するとき、「反応成分」は、重合の際、ポリマーの構造の一部になる重
合反応混合物の成分である。したがって、反応成分は、ポリマー網目に共有結合するモノ
マー及びマクロマー、並びにポリマー網目に共有結合しないが、ポリマーと永久に又は半
永久に会合される成分を包含する。共有結合しない成分の例としては、非重合性湿潤剤、
薬剤などが挙げられる。ポリマーの構造の一部にならない希釈剤及び加工助剤は、反応成
分ではない。
【００３２】
　本明細書で使用するとき、「置換」は、ハロゲン、エステル、アリール、アルケン、ア
ルキン、ケトン、アルデヒド、エーテル、ヒドロキシル、アミド、アミン、及びこれらの
組み合わせを含有するアルキル基又はアリール基を指す。
【００３３】
　本明細書で使用するとき、「フリーラジカル源」は、好適な化合物（単数又は複数）（
ペルオキシド、ペルオキシ酸エステル、又はアゾ化合物などの熱反応開始剤）の熱的に誘
導される均一の切断、モノマー（例えばスチレン）、レドックス開始系、光化学的開始系
、又は電子ビーム、Ｘ線、若しくはガンマ線などの高エネルギー放射線からの自然発生等
の、フリーラジカルを生成する任意の好適な方法を指す。「フリーラジカル源」として作
用することが知られている化学種は、当業者に開始剤と一般に呼ばれ、本発明の目的のた
めにそのように称される。
【００３４】
　本明細書で使用するとき、語句「表面処理なしに」は、本発明のデバイスの外面がデバ
イスの湿潤性を改善するために別途に処理されないことを意味する。本発明のために省略
され得る処理としては、プラズマ処理、グラフト化、コーティングなどが挙げられる。し
かしながら、抗菌コーティング及び着色剤の適用又は他の美容の強化などであるがこれら
に限定されない、改善された湿潤性以外の特性を提供するコーティングは、本発明のデバ
イスに適用され得る。
【００３５】
　本明細書で使用するとき、用語「シリコーン含有相溶化成分」は、少なくとも１つのシ
リコーン及び少なくとも１つのヒドロキシル基を含有する反応成分を意味する。このよう
な成分は、国際公開第０３／０２２３２１号及び同０３／０２２３２２号に開示されてい
る。
【００３６】
　本明細書で使用するとき、用語「生物活性リンカー基」は、親水性ポリマーに生物活性
剤を結合させるために使用され得る４０個以下の原子を有するリンカー基を意味する。リ
ンカーとしては、ポリ（エチレングリコール）（ＰＥＧ）、ポリ（アルキレンオキシド）
、Ｃ１～Ｃ１２短鎖アルキル、Ｃ１～Ｃ１２短鎖シクロアルキル、Ｃ１～Ｃ１２アリール
、ペプチド、タンパク質、アミノ酸のオリゴマー、又はこれらの組み合わせが挙げられ得
る。生物活性リンカーとしてはまた、グリシン－フェニルアラニン－ロイシン－グリシン
などのペプチド配列、並びにコハク酸無水物、グルタル酸無水物、ジメチルコハク酸無水
物、メチルグルタル酸無水物、チオエステル、ジスルフィド結合、ＰＬＡ－、ＰＬＧＡ－
、ＰＣＬ－、オリゴマー、並びに他のエステル及び無水物結合を包含した、不安定リンカ
ーが挙げられる。
【００３７】
　本明細書で使用するとき、用語「プロトン受容体」又は「プロトン受容基」は、レンズ
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形成、オートクレーブ処理、又は保存条件下でプロトンを受容する能力を有する官能基を
意味する。プロトン受容基としては、アミン、アミド、カルボニルなどが挙げられる。
【００３８】
　本明細書で使用するとき、用語「プロトン供与体」は、レンズ形成、オートクレーブ処
理、又は保存条件下でプロトン受容セグメント又は基にプロトンを供与する能力を有する
官能基を意味する。プロトン供与官能基としては、アルコール、酸、第一級アミドなどが
挙げられる。
【００３９】
　本発明の組成物は、少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマーを含有し、該ポ
リマーから主体的になり、及び該ポリマーからなり、前記少なくとも１つの水溶性の非反
応性親水性ポリマーが少なくとも１つのＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミド
モノマーに由来する反復単位及び２０モル％未満のアニオン性反復単位を含み、前記水溶
性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し、末端の疎
水性ポリマーブロックを含まない。
【００４０】
　Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは、以下の構造：
【化４】

　を有したＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドから形成され、式中、Ｒ１は
水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で任意に置換されてもよいＣ１～４

アルキルであり、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルである。
【００４１】
　Ｃ１～４ヒドロキシ置換アルキル基の例としては、－ヒドロキシエチル基、２－ヒドロ
キシプロピル基、３－ヒドロキシプロピル基、２，３－ジヒドロキシプロピル基、４－ヒ
ドロキシブチル基、２－ヒドロキシ－１，１－ビス（ヒドロキシメチル）エチル基が挙げ
られる。
【００４２】
　例としては、Ｎ－（２－ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（３－ヒ
ドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）ア
クリルアミド、及び



(14) JP 2015-526745 A 2015.9.10

10

20

30

40

50

【化５】

　が挙げられる。
【００４３】
　一実施形態では、Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは、Ｎ－（
２－ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチ
ル）アクリルアミド、及びこれらのコポリマーを含み、別の実施形態では、Ｎ－（２－ヒ
ドロキシプロピル）メタクリルアミド及びこのコポリマーを含む。
【００４４】
　本発明は更に、少なくとも１つのＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドモノ
マーに由来する水溶性の非反応性親水性ポリマー（単数又は複数）を含んだ眼科用溶液及
び眼科用デバイスに関する。
【００４５】
　本発明の眼科用デバイス及び眼科用溶液上に又は眼科用デバイス及び眼科用溶液内に組
み込まれ得るＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは、ホモポリマー
又はコポリマーであり得、コポリマーであるときは、２つ以上の非アニオン性の親水性ブ
ロックを含むランダムコポリマー又はブロックコポリマーであり得る。水溶性の非反応性
Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミド（ＨＡＭＡ）ポリマーが、コポリマーで
あるときは、末端アルキルブロック又はシリコーンブロックなどの、末端疎水性ブロック
を含まない。
【００４６】
　本発明のＨＡＭＡポリマーは非反応性であり、これは、ＨＡＭＡポリマーが、互いに架
橋せず、基材ポリマーと共有結合を形成しないことを意味する。
【００４７】
　ＨＡＭＡポリマーは、少なくとも約１０モル％の、いくつかの実施形態では約２０モル
％～約１００モル％の、他の実施形態では約５０モル％～約１００モル％の、他の実施形
態では約７０モル％～約１００モル％の、ＨＡＭＡに由来する反復単位を含む。
【００４８】
　コモノマーが、ＨＰＭＡポリマーを水不溶性にせず、又はアニオン性コモノマーの濃度
を２０モル％超、１５モル％超、いくつかの実施形態では１０モル％超まで上げない限り
、ＨＡＭＡポリマーは、親水性モノマー、疎水性モノマー、アニオン性モノマー、カチオ
ン性モノマー、双性イオンモノマー、刺激応答性モノマー、及びこれらの組み合わせから
選択されるコモノマーを含むことができる。
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【００４９】
　親水性モノマーの例としては、ビニルアミド、ビニルイミド、ビニルラクタム、親水性
（メタ）アクリレート、（メタ）アクリルアミド、スチレン、ビニルエーテル、ビニルカ
ーボネート、ビニルカルバメート、ビニル尿素、及びこれらの混合物が挙げられる。
【００５０】
　好適な親水性コモノマーの例としては、Ｎ－ビニルピロリドン、Ｎ－ビニル－２－ピペ
リドン、Ｎ－ビニル－２－カプロラクタム、Ｎ－ビニル－３－メチル－２－カプロラクタ
ム、Ｎ－ビニル－３－メチル－２－ピペリドン、Ｎ－ビニル－４－メチル－２－ピペリド
ン、Ｎ－ビニル－４－メチル－２－カプロラクタム、Ｎ－ビニル－３－エチル－２－ピロ
リドン、Ｎ－ビニル－４，５－ジメチル－２－ピロリドン、ビニルイミダゾール、Ｎ－Ｎ
－ジメチルアクリルアミド、アクリルアミド、アクリロニトリル、Ｎ－イソプロピルアク
リルアミド、ビニルアセタート、ポリエチレングリコール（メタ）アクリレート、２－エ
チルオキサゾリン、２－メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン、３－（ジメチル
（４－ビニルベンジル）アンモニオ）プロパン－１－スルホネート（ＤＭＶＢＡＰＳ）、
３－（（３－アクリルアミドプロピル）ジメチルアンモニオ）プロパン－１－スルホネー
ト（ＡＭＰＤＡＰＳ）、３－（（３－メタクリルアミドプロピル）ジメチルアンモニオ）
プロパン－１－スルホネート（ＭＡＭＰＤＡＰＳ）、３－（（３－（アクロイルオキシ）
プロピル）ジメチルアンモニオ）プロパン－１－スルホネート（ＡＰＤＡＰＳ）、メタク
リロイルオキシ）プロピル）ジメチルアンモニオ）プロパン－１－スルホネート（ＭＡＰ
ＤＡＰＳ）、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、Ｎ－ビニルアセトアミド、Ｎ－ビニ
ル－Ｎ－メチルプロピオンアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチル－２－メチルプロピオンアミ
ド、Ｎ－ビニル－２－メチルプロピオンアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ，Ｎ’－ジメチル尿素な
ど、及びこれらの混合物が挙げられる。一実施形態では、親水性モノマーは、Ｎ－ビニル
ピロリドン、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、２－メタクリロイルオキシエチルホ
スホリルコリン、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミドなど、及びこれらの混合物を含む。
【００５１】
　いくつかの実施形態では、親水性ポリマーはまた、荷電モノマーを含むことができる。
荷電モノマーがアニオン性であるとき、アニオン性モノマーの濃度を２０モル％未満、１
５モル％未満、いくつかの実施形態では約５モル％未満に保つことが好ましい場合がある
。この実施形態では、ランダムコポリマーを形成することが好ましい場合がある。これは
、選択されたＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドモノマーと類似の動力学的
反応速度を有するアニオン性モノマーを選択するか、又はランダムコポリマーが形成され
るように、速い反応速度のモノマーの供給速度を制御するなどの、任意の既知の手段によ
って行われ得る。これは、本発明の親水性ポリマーを含む眼科用デバイスに取り込まれる
カチオン性防腐剤の量を最小化する。
【００５２】
　好適なアニオン性コモノマーとしては、メタクリル酸、アクリル酸、３－アクリルアミ
ドプロピオン酸、４－アクリルアミドブタン酸、５－アクリルアミドペンタン酸、３－ア
クリルアミド－３－メチルブタン酸（ＡＭＢＡ）、Ｎ－ビニルオキシカルボニル－α－ア
ラニン、Ｎ－ビニルオキシカルボニル－β－アラニン（ＶＩＮＡＬ）、２－ビニル－４，
４－ジメチル－２－オキサゾリン－５－オン（ＶＤＭＯ）、ナトリウム－２－（アクリル
アミド）－２－メチルプロパンスルホン酸塩（ＡＭＰＳ）、３－スルホプロピル（メタ）
アクリル酸カリウム塩、３－スルホプロピル（メタ）アクリル酸ナトリウム塩、ビス３－
スルホプロピルイタコン酸二ナトリウム塩、ビス３－スルホプロピルイタコン酸二カリウ
ム塩、ビニルスルホン酸ナトリウム塩、ビニルスルホン酸塩、スチレンスルホン酸塩、ス
ルホエチルメタクリレートを包含する反応性スルホン酸塩、及びこれらの組み合わせなど
が挙げられる。アニオン性コモノマーは、ビニルフェニルボロン酸などのボロン酸含有モ
ノマーを実質的に含まないか、又は含まない。ボロン酸モノマーは、会合性モノマーとし
て有用であると開示されている。ＨＡＭＡポリマーはプロトン供与により基材と会合し、
したがって、ボロン酸モノマーは必要ではない。
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【００５３】
　別の実施形態では、ＨＡＭＡポリマーは、双性イオンモノマー及び刺激応答性モノマー
から選択されたコモノマーを含む。
【００５４】
　特定の実施形態が、以下により詳細に記載される。
【００５５】
　ＨＡＭＡポリマーは、線状であっても又は分岐状であってもよいが、架橋されない。線
状ポリマーは、ポリマー鎖間の架橋又は「橋」がなく、主鎖に対するポリマー側鎖ペンダ
ントのない単一のポリマー骨格を有する。分岐状ポリマーは、（星型ポリマー又はデンド
リマーなどの）非架橋コアから、又は（ブラシ又は櫛型ポリマーなどの）中央骨格から放
射した複数のポリマー鎖を含むポリマーである。
【００５６】
　この実施形態のＮ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは、先に記載
したように、単一の親水性セグメントを有してもよく又は複数の親水性セグメントを有し
てもよい。これらのポリマーは、ヒドロゲル及びシリコーンヒドロゲル反応混合物などの
、ポリマー反応混合物に対する、並びにコンタクトレンズと共に使用され得る、包装溶液
、多用途溶液、眼科用溶液などの、眼科用デバイスのための溶液に対する添加剤として使
用されてもよい。線状又は分岐状ＨＡＭＡポリマーは、約１００～約１００，０００の、
いくつかの実施形態では約５００～約１０，０００の、約５００～約７，５００の、約５
００～約２，０００の重合度を有することができる。
【００５７】
　この実施形態のＨＡＭＡポリマーが、反応基又は基材会合性セグメントのない単一の親
水性セグメントを含むときには、Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドの重合
度は、ヒドロゲル又は眼科用デバイス内での所望の程度の滞留時間を提供するのに十分な
ものとなる必要がある。例えば、使用の全体にわたってヒドロゲルに持続的に捕捉される
ことになる湿潤剤に対しては、少なくとも約５００、少なくとも約１，０００、いくつか
の実施形態では約１，０００～約１０，０００の重合度となる。レンズから溶出すること
になる湿潤剤に対して、又は成形型からのポリマーの取り外しを改善するか若しくはパッ
ケージへの粘着を防止するために使用されるポリマーに対しては、約１００～約１０００
の重合度が望ましい。異なる重合度を有するＨＡＭＡポリマーの混合物が使用されてもよ
いことが認識されるであろう。
【００５８】
　代替的に、線状又は分岐状Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは
、少なくとも１つの親水性の基材会合性セグメント又は反応基を含む。親水性基材会合性
基は、医療用デバイスの少なくとも一部分に親和性を有する。例えば、基材は少なくとも
１つのプロトン受容体を含有してもよく、プロトン受容体は、水素結合によりＮ－ヒドロ
キシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーのプロトン供与基と会合する。この実施形
態の基材会合性セグメントは、約５～約２００の反復単位を含む。
【００５９】
　Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドセグメントの基材会合性セグメント（
存在する場合）に対する重合度（ＤＰ）の比率は、１０：１～５００：１であり、他の実
施形態では３０：１～２００：１、５０：１～２００：１の比率、他の実施形態では７０
：１～２００：１の比率である。
【００６０】
　本発明のＨＡＭＡポリマーは、多数の重合プロセスを介して形成されてもよい。一実施
形態では、ＨＡＭＡポリマーは、ＲＡＦＴ重合を使用して形成される。別の実施形態では
、ＨＡＭＡポリマーは、従来のフリーラジカル重合によって形成される。
【００６１】
　ＨＡＭＡポリマーは、様々な方法によって基材に組み込まれ得る。例えば、基材ポリマ
ーがＨＡＭＡポリマー「の周辺で」重合し、一部相互貫入網目を形成するように、ＨＡＭ
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Ａポリマーが反応混合物に添加されてもよい。
【００６２】
　コンタクトレンズなどの基材が作製される反応混合物に添加されるときに、ＨＡＭＡポ
リマーは、すべての反応成分の合計に基づき、約１～約２０重量パーセント、より好まし
くは５～約２０パーセント、最も好ましくは約６～約１７パーセントの量で使用され得る
。
【００６３】
　代替的に、ＨＡＭＡポリマーが溶液に包含されてもよく、溶液が所望の基材と接触する
。この実施形態では、ＨＡＭＡポリマーは、基材の少なくとも一部に浸透するか又は吸収
される。例えば、基材がヒドロゲルコンタクトレンズであるときに、ＨＡＭＡポリマーは
レンズが包装される溶液に組み込まれ得る。包装されたレンズは、レンズに浸透するＨＡ
ＭＡポリマーの量を増加させるために熱処理され得る。好適な熱処理としては、約２０分
の時間に対して約１２０℃の温度を含む、従来の加熱滅菌サイクルが挙げられるがこれに
限定されない。加熱滅菌が使用されない場合には、包装されたレンズは、別途に熱処理さ
れ得る。好適な温度としては、約４０℃～約１００℃の温度が挙げられる。ＨＰＭＡポリ
マーはまた、基材の加工時に導入され得る。例えば、基材がコンタクトレンズである場合
、ＨＰＭＡポリマーは、抽出溶媒及び水和溶液の一方又は両方に包含され得る。
【００６４】
　水又は任意の他の溶液などの、溶媒に添加されるときに、濃度は、所望の量のＨＡＭＡ
ポリマーを基材に提供するように選択され得る。基材がコンタクトレンズであるときには
、基材の約５重量％以下、約１０ｐｐｍ～約１重量％の濃度が、使用され得る。他の基材
に対する濃度は、所望の使用に基づいて算出され得る。一実施形態では、ＨＡＭＡポリマ
ーを含む溶液は、目に見える曇りがない（透明である）。
【００６５】
　好適な溶媒としては、基材を膨潤させる溶媒が挙げられる。一実施形態では、基材がヒ
ドロゲルの場合には、溶液は、水などの水溶液、コンタクトレンズ包装溶液、コンタクト
クリーニング及びケア溶液、又はコンタクトレンズの加工で使用される任意の水溶液又は
非水溶液であり得る。他の基材のための溶媒は、当業者に明らかである。
【００６６】
　ＨＡＭＡポリマーを所望の基材と会合させる工程が前処理、共有結合反応、又はタイ層
のない単一の工程で実行され得ることが本発明の利点である。しかしながら、いくつかの
実施形態では、積層コーティングを形成するために、基材／ＨＡＭＡポリマー構成を追加
的なポリマー又はナノゲルと接触させることが望ましい場合がある。追加的なポリマーは
、線状、分岐状であっても、又は架橋されてもよく、ポリマーの端部に又はポリマーの全
体に位置づけられた会合性基を有してもよい。それぞれの追加的なポリマーは、前述の層
のポリマーに含有された基と会合又は反応することが可能な基を含む。したがって、（プ
ロトン受容基を含む）少なくとも１つのＨＡＭＡポリマーで最初に処理された基材のため
に、付加ポリマーは、プロトン供与基を含むか、プロトン供与基からなるか、又はプロト
ン供与基から主体的になる。いくつかの交互層が適用されてもよい。プロトン受容基を含
むポリマーの例としては、ポリ－Ｎ－ビニルピロリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－２－ピペリ
ドン、ポリ－Ｎ－ビニル－２－カプロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－メチル－２－カ
プロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－メチル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－４
－メチル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－４－メチル－２－カプロラクタム、ポリ
－Ｎ－ビニル－３－エチル－２－ピロリドン、及びポリ－Ｎ－ビニル－４，５－ジメチル
－２－ピロリドン、ポリビニルイミダゾール、ポリ－Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミド、
ポリビニルアルコール、ポリエチレン－オキシド、ポリ－２－エチル－オキサゾリン、ヘ
パリン多糖、多糖、これらの混合物並びに（ブロック若しくはランダム、分岐状、多鎖、
櫛形、又は星形を包含する）コポリマーが挙げられるが、これらに限定されない。ポリ－
Ｎ－ビニルピロリドン（ＰＶＰ）及びポリ－Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミドのポリマー
及びコポリマーが使用されてもよい。
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【００６７】
　第２の溶液は、基材をＨＡＭＡポリマーと接触させるための前述した溶液のいずれかで
あってもよい。少なくとも１つの第２のポリマーは、約５０，０００ｐｐｍ以下、約１０
～５０００ｐｐｍ、又は約１０～約２０００ｐｐｍの濃度で溶液に存在することができる
。両方のポリマーが非イオン性であるので、追加的な処理工程は、約６～８の、いくつか
の実施形態では約７のｐＨで行われ得る。
【００６８】
　基材
　本明細書で開示されるＨＡＭＡポリマーは、ポリシロキサン、シリコーンヒドロゲル、
従来のヒドロゲル、ポリメチルメタクリレート、ポリエチレン、ポリプロピレン、ポリカ
ーボネート、ポリエチレンテレフタレート、ガラス、並びにこれらの混合物及びコポリマ
ーなどから形成されるポリマー物品などの、様々な疎水性、部分的に疎水性、親水性、又
は両親媒性基材と非共有結合で会合され得る。ＨＡＭＡポリマー上に、ＨＡＭＡポリマー
内に、若しくはＨＡＭＡポリマー全体にわたって含有されるか、又は任意の親水性会合性
セグメント内に含有される官能基と、所与の基材上に若しくは所与の基材内に見出される
官能基との間に十分な親和性がある場合に、会合が生じる。本発明のＨＡＭＡポリマーを
会合するように処理され得る基材の例としては、埋め込み可能デバイス、縫合糸、グラフ
ト基材、涙点プラグ、カテーテル、ステント、創傷包帯、外科用器具、眼科用デバイス、
上記のいずれかのためのコーティングなどのために使用される、ポリマー及び金属が挙げ
られる。
【００６９】
　少なくとも部分的に疎水性のポリマーマトリックスの追加的な例としては、高度に架橋
した超高分子量ポリエチレン（ＵＨＭＷＰＥ）が挙げられ、ＵＨＭＷＰＥは、関節置換体
などの埋め込み可能デバイスのために使用され、本質的に０のメルトインデックス（ＡＳ
ＴＭ　Ｄ－１２３８）、及び８を超える比重低減、いくつかの実施形態では約２５～３０
の比重低減によって定められるような、少なくとも約４００，０００の分子量、いくつか
の実施形態では約１，０００，０００～約１０，０００，０００の分子量を典型的に有す
る。
【００７０】
　縫合糸及び創傷包帯を作製する際の糸としての使用に好適な吸収性ポリマーとしては、
ラクチド（乳酸ｄ－、ｌ－、及びメソラクチドを包含する）、グリコリド（グリコール酸
を包含する）、ε－カプロラクトン、ｐ－ジオキサノン（１，４－ジオキサン－２－オン
）、トリメチレンカーボネート（１，３－ジオキサン－２－オン）、トリメチレンカーボ
ネートのアルキル誘導体、δ－バテロラクトン、β－ブチロラクトン、γ－ブチロラクト
ン、ε－デカラクトン、ヒドロキシブチレート、ヒドロキシバレレート、１，４－ジオキ
セパン－２－オン（その二量体１，５，８，１２－テトラオキサシクロテトラデカン－７
，１４－ジオンを包含する）、１，５－ジオキセパン－２－オン、６，６－ジメチル－１
，４－ジオキサン－２－オン、及びこれらのポリマーブレンドのホモポリマー及びコポリ
マーを非限定的に包含する脂肪族ポリエステルが挙げられるがこれらに限定されない。
【００７１】
　非吸収性ポリマー材料は、ポリアミド（ポリヘキサメチレンアジポアミド（ナイロン６
６）、ポリヘキサメチレンセバクアミド（ナイロン６１０）、ポリカプロアミド（ナイロ
ン６）、ポリドデカンアミド（ナイロン１２）、及びポリヘキサメチレンイソフタルアミ
ド（ナイロン６１）、これらのコポリマー及びブレンド）、ポリエステル（例えば、ポリ
エチレンテレフタレート、ポリブチルテレフタレート、これらのコポリマー及びブレンド
）、フルオロポリマー（例えば、ポリテトラフルオロエチレン及びポリフッ化ビニリデン
）ポリオレフィン（例えば、アイソタクチック及びシンジオタクチックポリプロピレン及
びこれらのブレンド、並びに（参照により本明細書に組み込まれる、１９８５年１２月１
０日出願の、Ｅｔｈｉｃｏｎ，Ｉｎｃ．に譲渡された米国特許第４，５５７，２６４号に
記載されるような）ヘテロタクチックポリプロピレン及び（１９８５年１２月１０日出願
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の、Ｅｔｈｉｃｏｎ，Ｉｎｃ．に譲渡された米国特許第４，５５７，２６４号に記載され
るような）ポリエチレンとブレンドされたアイソタクチック及びシンジオタクチックポリ
プロピレンから主に構成されるブレンドを包含するポリプロピレン）、及びこれらの組み
合わせなどであるがこれらに限定されない。
【００７２】
　涙点プラグの本体は、シリコーン、シリコーンブレンド、例えばｐＨＥＭＡ（ポリヒド
ロキシエチルメタクリレート）、ポリエチレングリコール、ポリビニルピロリドン、及び
グリセロールの親水性モノマーなどの、シリコーンコポリマーを包含するがこれらに限定
されない、任意の好適な生体適合性ポリマー製であり得る。他の好適な生体適合性材料と
しては、例えば、ポリテトラフルオロエチレン（「ＰＴＦＥ」）、ポリフッ化ビニリデン
（「ＰＶＤＦ」）、及びテフロンなどの、フッ素化ポリマー；ポリプロピレン；ポリエチ
レン；ナイロン；並びにエチレンビニルアルコール（「ＥＶＡ」）が挙げられる。
【００７３】
　超音波外科用器具のポリマー部品は、ポリイミド、フルオラエチレンプロパン（ＦＥＰ
テフロン）、ＰＴＦＥテフロン、シリコーンゴム、ＥＰＤＭゴムから作製され得、これら
のいずれかが、テフロン又はグラファイトなどの材料で充填されても、充填されなくても
よい。例は、米国特許出願公開第２００５０１９２６１０号及び米国特許第６４５８１４
２号に開示される。これらの実施形態のために、ブロックコポリマーは、少なくとも部分
的に疎水性のポリマーマトリックスを膨潤させる溶媒と混合され、次いでポリマーマトリ
ックスと接触させられ得る。
【００７４】
　眼科用デバイス
　一実施形態では、ＨＡＭＡポリマーは、レンズ又は涙点プラグなどの、シリコーン眼科
用デバイス、シリコーンヒドロゲルレンズなどのシリコーンヒドロゲル物品を包含する予
め形成された物品と会合する。ＨＡＭＡポリマーが眼科用デバイスにどのように組み込ま
れるか又は会合するかに応じて、本発明のＨＡＭＡポリマー及びコポリマーのいずれかが
、ポリマー成分、湿潤剤、剥離剤、及びコーティングポリマーとして眼科用デバイスと共
に使用され得る。例えば、一実施形態では、ＨＡＭＡポリマーのプロトン供与基が、眼科
用デバイスが形成されるポリマーのプロトン受容体と会合すると考えられる。この実施形
態では、ＨＡＭＡポリマーは、基材を同様に膨潤させる溶媒に溶解される。ポリマー基材
は、ＨＡＭＡポリマーを含む溶液と接触する。基材が、コンタクトレンズなどのシリコー
ンヒドロゲル物品であるとき、好適な溶媒としては、包装溶液、保存溶液、及びクリーニ
ング溶液が挙げられる。一例としてこの実施形態を使用して、シリコーンヒドロゲルレン
ズが、Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーを含む包装溶液内に配置
される。Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーは、溶液内のすべての
成分に基づき、約０．００１％～約１０％の、いくつかの実施形態では約０．００５％～
約２％の、他の実施形態では約０．０１重量％～約０．５重量％の量で溶液内に存在する
。
【００７５】
　包装溶液は、コンタクトレンズの保存のために使用される水をベースにした任意の溶液
であり得る。典型的な溶液としては、塩溶液、他の緩衝溶液、及び脱イオン水が挙げられ
るが、これらに限定されない。好ましい水溶液は、塩化ナトリウム、ホウ酸ナトリウム、
リン酸ナトリウム、リン酸水素ナトリウム、リン酸二水素ナトリウム、又は同酸の対応す
るカリウム塩を包含するがこれらに限定されない、塩を含有する塩溶液である。これらの
成分は、酸及びその共役塩基を包含する緩衝溶液を形成するように一般に組み合わされ、
結果として、酸や塩基の添加によりｐＨの比較的小さな変化のみが引き起こされる。これ
らの緩衝溶液はまた、コンタクトレンズをクリーニングするか又は処理するために使用さ
れ得る。本発明の溶液は、コンタクトレンズのクリーニング、処理、又はケアのために使
用されるときに、粘度調整剤、抗菌剤、湿潤剤、粘着防止剤、防腐剤、高分子電解質、安
定剤、キレート剤、酸化防止剤、及びこれらの組み合わせなどを包含するこのような溶液
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に有用な追加的な成分を包含することができる。追加的な成分の例としては、２－（Ｎ－
モルホリン）エタンスルホン酸（ＭＥＳ）、水酸化ナトリウム、２，２－ビス（ヒドロキ
シメチル）－２，２’，２”－ニトリロ三エタノール、ｎ－トリス（ヒドロキシメチル）
メチル－２－アミノエタンスルホン酸、クエン酸、クエン酸ナトリウム、炭酸ナトリウム
、炭酸水素ナトリウム、酢酸、酢酸ナトリウム、エチレンジアミン四酢酸など、及びこれ
らの組み合わせが挙げられる。好ましくは、溶液は、ホウ酸緩衝又はリン酸緩衝塩溶液で
ある。
【００７６】
　ＨＡＭＡポリマーはまた、（共溶媒としての水と共に又は水なしで）有機溶媒を使用し
て、レンズと会合され得る。一実施形態では、有機溶媒は、例えばコンタクトレンズ医療
用デバイスなどの、医療用デバイスを膨潤させるために、且つＨＡＭＡポリマーが吸収さ
れ得るようにＨＡＭＡポリマーを溶解するために、使用される。好適な溶媒は、医療用デ
バイスを膨潤させるために、ＨＡＭＡポリマーを溶解するために、又は両者のために選択
され得る。別の実施形態では、溶媒はまた、製造を簡素化するために生体適合性であり得
る。基材は、ＨＡＭＡポリマーの潤滑及び表面湿潤有効量を組み込むのに十分な条件下で
、ＨＡＭＡポリマーと接触する。本明細書で使用するとき、潤滑有効量は、（例えば指の
間でデバイスをこすることによって）手で又はデバイスが使用されるときに感知され得る
レベルの潤滑性を付与するために必要な量である。加えて、本明細書で使用するとき、表
面湿潤有効量は、既知の接触角測定技術（すなわち液滴法、キャプティブバブル法、又は
動的接触角測定法）によって決定されるようなレベルの増大した湿潤性をレンズに付与す
るために必要な量である。デバイスがソフトコンタクトレンズである、一実施形態では、
僅か５０ｐｐｍの量のＨＡＭＡポリマーが、改善されたレンズの「感触」、及び液滴法に
よって測定されるような、減少された表面接触角を提供することが見出された。加工包装
、保存、又はクリーニング溶液内の約５０ｐｐｍを超える量の、より好ましくは約１００
ｐｐｍを超える量のＨＡＭＡポリマーが、より顕著な感触の改善を付与する。したがって
、この実施形態では、ＨＡＭＡポリマーは、約５０，０００ｐｐｍ以下、いくつかの実施
形態では約１０ｐｐｍ～５０００ｐｐｍ、いくつかの実施形態では約１０ｐｐｍ～約２０
００ｐｐｍの濃度で溶液中に含有され得る。包装されたレンズは、レンズ内に浸透し互い
に絡み合うＨＡＭＡポリマーの量を増加させるために熱処理され得る。好適な熱処理とし
ては、約２０分の時間に対して約１２０℃の温度を含む、従来の加熱滅菌サイクルが挙げ
られるが、これに限定されず、オートクレーブ内で実行されてもよい。加熱滅菌が使用さ
れない場合には、包装されたレンズは、別途に熱処理され得る。別途の熱処理に好適な温
度としては、少なくとも約４０℃、好ましくは約５０℃と溶液の沸点との間が挙げられる
。好適な熱処理時間としては、少なくとも約１０分が挙げられる。温度が高いほど、より
少ない処理時間で済むことが認識されるであろう。
【００７７】
　プロセスは、ＨＡＭＡポリマーを含むレンズをプロトン受容基を含む第２のポリマーで
処理する追加的な工程を更に含んでもよい。ＨＡＭＡ及と第２のポリマーのいくつかの交
互層が適用されてもよい。プロトン受容基を含むポリマーの例としては、ポリ－Ｎ－ビニ
ルピロリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－２－カプロラク
タム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－メチル－２－カプロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－メ
チル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－４－メチル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビ
ニル－４－メチル－２－カプロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－エチル－２－ピロリド
ン、及びポリ－Ｎ－ビニル－４，５－ジメチル－２－ピロリドン、ポリビニルイミダゾー
ル、ポリ－Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミド、ポリビニルアルコール、ポリエチレン－オ
キシド、ポリ－２－エチル－オキサゾリン、ヘパリン多糖、多糖、これらの混合物並びに
（ブロック若しくはランダム、分岐状、多鎖、櫛形、又は星形を包含する）コポリマーが
挙げられるがこれらに限定されない。ポリ－Ｎ－ビニルピロリドン（ＰＶＰ）及びポリ－
Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミドのポリマー及びコポリマーが使用されてもよい。
【００７８】
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　第２の溶液は、基材をＨＡＭＡポリマーと接触させるための前述した溶液のいずれかで
あってもよい。少なくとも１つの第２のポリマーは、約５０，０００ｐｐｍ以下、約１０
～５０００ｐｐｍ、又は約１０～約２０００ｐｐｍの濃度で溶液に存在することができる
。両方のポリマーが非イオン性であるので、追加的な処理工程は、約６～８、いくつかの
実施形態では約７のｐＨで行われ得る。
【００７９】
　セノフィルコン、ガリフィルコン、ロトラフィルコンＡ及びロトラフィルコンＢ、デレ
フィルコン、バラフィルコン、コムフィルコン、オスモフィルコン（osmofilcon）、ステ
ンフィルコン（stenfilcon）、エンフィルコン、フィルコンＩＩ、フィルコンＩＶなどを
包含するがこれらに限定されない多くのシリコーンヒドロゲル材料が既知であり、使用さ
れ得る。ほとんどあらゆるシリコーンヒドロゲルポリマーが、米国特許第６，６３７，９
２９号、国際公開第０３／０２２３２１号、同第０３／０２２３２２号、米国特許第５，
２６０，０００号、同第５，０３４，４６１号、同第６，８６７，２４５号、国際公開第
２００８／０６１９９２号、米国特許第５，７６０，１００号、同第７，５５３，８８０
号、米国特許出願公開２０１０００４８８４７号、同２００６／００６３８５２号に開示
されるものを包含するがこれらに限定されない、本明細書に提供されるＨＡＭＡポリマー
を使用して処理され得る。
【００８０】
　類似のプロセスが、シリコーンヒドロゲル以外のポリマーから作製される基材のために
使用され得る。主要な変化は溶媒の選択にあり、溶媒は、ポリマーを可溶化し基材を膨潤
させなければならない。溶媒の混合物が使用されてもよく、界面活性剤などの追加的な成
分が、必要に応じて含まれてもよい。例えば、物品がシリコーンコンタクトレンズ又はシ
リコーン涙点プラグなどの、シリコーン物品である場合、Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ
）アクリルアミドポリマーは、脂肪族アルコール、水、及びこれらの混合物などの溶媒に
溶解され得る。特定の例としては、前述した濃度のイソプロパノール、ｎ－プロパノール
などが挙げられる。
【００８１】
　別の実施形態では、ＨＡＭＡポリマーは、ポリマー物品が作製される反応混合物中に含
まれ得る。このような実施形態では、ＨＡＭＡポリマーの有効量としては、約１％～２０
％の量、いくつかの実施形態では約２％～１５％の量が挙げられる。例えば、物品がシリ
コーンヒドロゲルコンタクトレンズである場合には、ＨＡＭＡポリマーは、１つ以上のシ
リコーン含有成分及び１つ以上の親水性成分を有するコンタクトレンズ反応混合物中に約
２０重量％以下の量で含まれ得る。本明細書で開示されるポリマーを作製するために使用
されるシリコーン含有成分及び親水性成分は、シリコーンヒドロゲルを作製するために先
行技術で使用される既知の成分のいずれかであり得る。これらの用語、具体的には、シリ
コーン含有成分及び親水性成分は、シリコーン含有成分が親水性基を有することができ、
親水性成分がシリコーン基を有することができるため、シリコーン含有成分が幾分親水性
であり得、親水性成分がいくらかのシリコーンを含むことができるという点で、互いに排
他的ではない。
【００８２】
　有用なシリコーン含有成分は、（メタ）アクリレート、（メタ）アクリルアミド、Ｎ－
ビニルラクタム、Ｎ－ビニルアミド、及びスチリル官能基などの、重合性官能基を含む。
有用なシリコーン含有成分の例は、米国特許第３，８０８，１７８号、同第４，１２０，
５７０号、同第４，１３６，２５０号、同第４，１５３，６４１号、同第４，７４０，５
３３号、同第５，０３４，４６１号、同５，７６０，１００号、同４，１３９，５１３号
、同５，９９８，４９８号、米国特許出願公開２００６／００６３８５２号、及び米国特
許第５，０７０，２１５号、並びに欧州特許第０８０５３９号に見出され得る。本明細書
に引用される特許のすべては、参照によりその全体が本明細書に組み込まれる。これらの
参照文献は、オレフィン系シリコーン含有成分の多くの例を開示する。
【００８３】
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　好適なシリコーン含有成分としては、以下の式：
【化６】

　の化合物が挙げられ、式中、Ｒ７は、独立して、一価反応基、一価アルキル基、又は一
価アリール基から選択され、前述のいずれかが、ヒドロキシ、アミノ、オキサ、カルボキ
シ、アルキルカルボキシ、アルコキシ、アミド、カルバメート、カーボネート、ハロゲン
、又はこれらの組み合わせから選択される官能性を更に含むことができ；及びアルキル、
ヒドロキシ、アミノ、オキサ、カルボキシ、アルキルカルボキシ、アルコキシ、アミド、
カルバメート、ハロゲン、又はこれらの組み合わせから選択される官能性を更に含むこと
ができる１～１００個のＳｉ－Ｏの反復単位を含んだ一価シロキサン鎖であり、
　式中、ｂ＝０～５００であり、ｂが０以外であるときに、ｂは、表示値と同等のモード
を有する分布であると理解され、
　少なくとも１つのＲ７が一価反応基を含み、いくつかの実施形態では１～３個のＲ７が
一価反応基を含む。
【００８４】
　本明細書で使用するとき、「一価反応基」は、フリーラジカル及び／又はカチオン重合
を受けることができる基である。フリーラジカル反応基の非限定的な例としては、（メタ
）アクリレート、スチリル、ビニル、ビニルエーテル、置換又は非置換のＣ１～６アルキ
ル（メタ）アクリレート、（メタ）アクリルアミド、Ｃ１～６アルキル（メタ）アクリル
アミド、Ｎ－ビニルラクタム、Ｎ－ビニルアミド、Ｃ２～１２アルケニル、Ｃ２～１２ア
ルケニルフェニル、Ｃ２～１２アルケニルナフチル、Ｃ２～６アルケニルフェニルＣ１～

６アルキル、Ｏ－ビニルカルバメート、及びＯ－ビニルカーボネートが挙げられる。前記
Ｃ１～６アルキル上の好適な置換基としては、エーテル、ヒドロキシル、カルボキシル、
ハロゲン、及びこれらの組み合わせが挙げられる。カチオン反応基の非限定的な例として
は、ビニルエーテル又はエポキシド基及びこれらの混合物が挙げられる。一実施形態では
、フリーラジカル反応基は、（メタ）アクリレート、アクリルオキシ、（メタ）アクリル
アミド、及びこれらの混合物を含む。
【００８５】
　好適な一価アルキル基及びアリール基としては、置換及び非置換のメチル、エチル、プ
ロピル、ブチル、２－ヒドロキシプロピル、プロポキシプロピル、ポリエチレンオキシプ
ロピル、これらの組み合わせなどの、非置換の一価Ｃ１～Ｃ１６アルキル基、Ｃ６～Ｃ１

４アリール基が挙げられる。
【００８６】
　一実施形態では、１個のＲ７が、Ｃ１～６アルキル（メタ）アクリレート及びＣ１～６

アルキル（メタ）アクリルアミドから選択され、これらは、非置換であっても、又はヒド
ロキシル、アルキレンエーテル若しくはこれらの組み合わせで置換されてもよい。別の実
施形態では、１個のＲ７が、プロピル（メタ）アクリレート及びプロピル（メタ）アクリ
ルアミドから選択され、前記プロピルは、任意に、ヒドロキシル、アルキレンエーテル又
はこれらの組み合わせで置換されてもよい。
【００８７】
　一実施形態では、ｂはゼロであり、１個のＲ７が一価反応基であり、少なくとも３個の
Ｒ７が、１～６個の炭素原子を有する一価アルキル基から、別の実施形態では１～４個の
炭素原子を有する一価アルキル基から選択される。この実施形態のシリコーン成分の非限
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ビス（トリメチルシロキシ）メチルシラン（「ＳｉＧＭＡ」）、
　２－ヒドロキシ－３－メタクリルオキシプロピルオキシプロピル－トリス（トリメチル
シロキシ）シラン、
　３－メタクリルオキシプロピルトリス（トリメチルシロキシ）シラン（「ＴＲＩＳ」）
、
　３－メタクリルオキシプロピルビス（トリメチルシロキシ）メチルシラン、及び
　３－メタクリルオキシプロピルペンタメチルジシロキサンが挙げられる。
【００８８】
　別の実施形態では、ｂは、２～２０、３～１５、又はいくつかの実施形態では３～１０
であり、少なくとも１つの末端Ｒ７が、一価反応基を含み、残りのＲ７が、１～１６個の
炭素原子を有する一価アルキル基から、別の実施形態では１～６個の炭素原子を有する一
価アルキル基から選択される。更に別の実施形態では、ｂは３～１５であり、１つの末端
Ｒ７が、置換又は非置換Ｃ１～６アルキル（メタ）アクリレート、置換又は非置換Ｃ１～

６アルキル（メタ）アクリルアミドから選択された一価反応基を含み、他の末端Ｒ７が、
１～６個の炭素原子を有する一価アルキル基を含み、残りのＲ７が、１～３個の炭素原子
を有する一価アルキル基を含む。この実施形態のシリコーン成分の非限定的な例としては
、（モノ－（２－ヒドロキシ－３－メタクリルオキシプロピル）－プロピルエーテル末端
ポリジメチルシロキサン（分子量４００～１０００）（「ＯＨ－ｍＰＤＭＳ」）、モノメ
タクリルオキシプロピル末端モノ－ｎ－ブチル末端ポリジメチルシロキサン（分子量８０
０～１０００）、（「ｍＰＤＭＳ」）、Ｎ－（２，３－ジヒドロキシプロパン）－Ｎ’－
（プロピルテトラ（ジメチルシロキシ）ジメチルブチルシラン）アクリルアミド、及び以
下の式（ｓ４）～（ｓ９）：
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【化７】

　のメタクリルアミドシリコーンが挙げられる。
【００８９】
　別の実施形態では、ｂは、５～４００、又は１０～３００であり、両方の末端Ｒ７が、
一価反応基を含み、残りのＲ７が、炭素原子間のエーテル結合を有してもよくまたハロゲ
ンを更に含んでもよい１～１８個の炭素原子を有する一価アルキル基から独立して選択さ
れる。
【００９０】
　別の実施形態では、１～４個のＲ７が、以下の式：
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　のビニルカーボネート又はカルバメートを含み、式中、ＹはＯ－、Ｓ－又はＮＨ－を意
味し、
　Ｒは、水素又はメチルを意味し、ｑは、０又は１である。
【００９１】
　シリコーン含有ビニルカーボネート又はビニルカルバメートモノマーとしては、具体的
には、１，３－ビス［４－（ビニルオキシカルボニルオキシ）ブト－１－イル］テトラメ
チル－ジシロキサン、３－（ビニルオキシカルボニルチオ）プロピル－［トリス（トリメ
チルシロキシ）シラン］、３－［トリス（トリメチルシロキシ）シリル］プロピルアリル
カルバメート、３－［トリス（トリメチルシロキシ）シリル］プロピルビニルカルバメー
ト、トリメチルシリルエチルビニルカーボネート、トリメチルシリルメチルビニルカーボ
ネート、及び

【化９】

　が挙げられ、約２００未満の弾性率を有する生物医学デバイスが所望される場合、単一
のＲ７が一価反応基を含むものとし、残りのＲ７基のうちの２個以下が、一価シロキサン
基を含む。
【００９２】
　シリコーンヒドロゲルレンズが所望される一実施形態では、レンズはポリマーが作製さ
れる反応性モノマー成分の総重量に基づき、少なくとも約２０重量％、いくつかの実施形
態では約２０重量％～７０重量％のシリコーン含有成分を含む反応混合物から作製される
。
【００９３】
　別の種類のシリコーン含有成分としては、以下の式：
　（＊Ｄ＊Ａ＊Ｄ＊Ｇ）ａ　＊Ｄ＊Ｄ＊Ｅ１；
　Ｅ（＊Ｄ＊Ｇ＊Ｄ＊Ａ）ａ　＊Ｄ＊Ｇ＊Ｄ＊Ｅ１又は；
　Ｅ（＊Ｄ＊Ａ＊Ｄ＊Ｇ）ａ　＊Ｄ＊Ａ＊Ｄ＊Ｅ１

　　　　　式ＩＶ～ＶＩ
　のポリウレタンマクロマーが挙げられ、式中、
　Ｄは、炭素原子６～３０個を有するアルキルジラジカル、アルキルシクロアルキルジラ
ジカル、シクロアルキルジラジカル、アリールジラジカル又はアルキルアリールジラジカ
ルを意味し、
　Ｇは、炭素原子１～４０個を有するアルキルジラジカル、シクロアルキルジラジカル、
アルキルシクロアルキルジラジカル、アリールジラジカル又はアルキルアリールジラジカ
ルを意味し、これは、主鎖中にエーテル、チオ又はアミン結合を含有してもよい。
　＊はウレタン又はウレイド結合を意味し、
　ａは、少なくとも１であり、
　Ａは、以下の式：
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　の二価重合ラジカルを意味する。Ｒ１７は独立して、炭素原子間にエーテル結合を含有
してもよい１～１０個の炭素原子を有するアルキル又はフルオロ置換アルキル基を意味し
、ｖは少なくとも１であり、ｎは４００～１０，０００の部分重量を提供し、Ｅ及びＥ１

のそれぞれは独立して、以下の式：
【化１１】

　に表される重合性不飽和有機ラジカルを意味し、式中、Ｒ１２は水素又はメチルであり
：Ｒ１３は水素、１～６個の炭素原子を有するアルキルラジカル、又はａ－ＣＯ－Ｙ－Ｒ
１１ラジカルで、Ｙは－Ｏ－、－Ｓ－、又は－ＮＨ－であり：Ｒ１１はＣ１～６一価アル
キル、いくつかの実施形態では非置換Ｃ１～３アルキルであり；Ｒ１４は１～１２個の炭
素原子を有する二価ラジカルであり；Ｘは－ＣＯ－又は－ＯＣＯ－を意味し；Ｚは－Ｏ－
又は－ＮＨ－を意味し；Ａｒは６～３０個の炭素原子を有する芳香族ラジカルを意味し；
ｗは０～６であり、ｘは０又は１であり；ｙは０又は１であり；そしてｚは０又は１であ
る。
【００９４】
　一実施形態では、シリコーン含有成分は、以下の式で表されるポリウレタンマクロマー
を含み、

【化１２】

　式中、Ｒ１６は、イソホロンジイソシアネートのジラジカルなどの、イソシアネート基
の除去後のジイソシアネートのジラジカルであり、ａは１～５であり、ｄは３～４であり
、ｃは１０～２００又は１０～１００である。別の好適なシリコーン含有マクロマーは、
フルオロエーテル、ヒドロキシ末端ポリジメチルシロキサン、イソホロンジイソシアネー
ト、及びイソシアネートエチルメタクリレートの反応によって形成される式Ｘ（ｆ＋ｇは
１０～３０の範囲内の数であり、ｈは、２０～３０、２２～２６、又は２５の範囲内の数
である）の化合物である。
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【化１３】

【００９５】
　使用に好適な他のシリコーン含有成分としては、ポリシロキサン、ポリアルキレンエー
テル、ジイソシアネート、ポリフッ化炭化水素、ポリフッ化エーテル、及びポリサッカラ
イド基を含有するマクロマーなどの、国際公開第９６／３１７９２号に記載されているも
のが挙げられる。別の種類の好適なシリコーン含有成分としては、米国特許第５，３１４
，９６０号、同第５，３３１，０６７号、同第５，２４４，９８１号、同第５，３７１，
１４７号、及び同第６，３６７，９２９号に開示されるような、ＧＴＰを経て作製される
シリコーン含有マクロマーが挙げられる。米国特許第５，３２１，１０８号、同第５，３
８７，６６２号、及び同第５，５３９，０１６号は、末端ジフルオロ置換炭素原子に結合
した水素原子を有する極性フッ化グラフト又は側基を有するポリシロキサンについて記載
する。米国特許出願公開第２００２／００１６３８３号は、エーテル及びシロキサニル結
合を含有する親水性のシロキサニルメタクリレート、並びにポリエーテル及びポリシロキ
サニル基を含有する架橋可能なモノマーを記載する。上記のポリシロキサンのいずれかも
また、シリコーン含有成分として使用され得る。
【００９６】
　約８２７．４ｋＰａ（１２０ｐｓｉ）未満の弾性率が所望される本発明の一実施形態で
は、レンズ配合物で使用されるシリコーン含有成分の質量分率の大部分は、単一の重合性
官能基を含むべきである（「一官能性シリコーン含有成分」）。この実施形態では、酸素
透過率及び弾性率の所望のバランスを保証するために、２つ以上の重合性官能基を有する
（「多官能性成分」）すべての成分が、１０ｍｍｏｌ／１００ｇ反応成分以下を占めるこ
とが好ましく、好ましくは７ｍｍｏｌ／１００ｇ以下の反応成分を占める。
【００９７】
　別の実施形態では、反応混合物は、トリメチルシロキシ基を含むシリコーン含有成分を
実質的に含まない。
【００９８】
　シリコーン含有成分は、すべての反応成分に基づき、最大約８５重量％の量で存在して
もよく、いくつかの実施形態では約１０～約８０重量％、別の実施形態では約２０～約７
０重量％の量で存在してもよい。
【００９９】
　親水性成分としては、残りの反応成分と混合する場合、得られたレンズに対して、少な
くとも約２０％、及びいくつかの実施形態では少なくとも約２５％の水分含有量を提供す
ることができるものが挙げられる。好適な親水性成分は、親水性モノマー、プレポリマー
、及びポリマーを含み、すべての反応成分の重量に基づき、約１０～約６０重量％、いく
つかの実施形態では約１５～約５０重量％、他の実施形態では約２０～約４０重量％の量
で存在してよい。ポリマーを作製するために使用され得る親水性モノマーは、少なくとも
１つの重合可能な二重結合及び少なくとも１つの親水性官能基を有する。重合可能な二重
結合の例としては、アクリル、メタクリル、アクリルアミド、メタアクリルアミド、フマ
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ル酸、マレイン酸、スチリル、イソプロペニルフェニル、Ｏ－ビニルカーボネート、Ｏ－
ビニルカルバメート、アリル、Ｏ－ビニルアセチル及びＮ－ビニルラクタム及びＮ－ビニ
ルアミドの二重結合が挙げられる。このような親水性モノマーは、それ自体、架橋剤とし
て使用され得る。「アクリル型」又は「アクリル含有」モノマーは、アクリル基を含有す
るモノマーである。
【化１４】

　式中、ＲはＨ又はＣＨ３であり、Ｒ４はＨ、Ｃ１～３非置換アルキル又はカルボニルで
あり、ＸはＯ又はＮであり、これらはまた、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド（ＤＭＡ）
、２－ヒドロキシエチル（メタ）アクリレート、グリセロールメタクリレート、Ｎ－（２
－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－２－ヒドロキシプロピル（メタ）ア
クリルアミド、Ｎ－３－ヒドロキシプロピル（メタ）アクリルアミド、Ｎ－２－ヒドロキ
シエチル（メタ）アクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチル）アクリルアミ
ド、
【化１５】

　ポリエチレングリコールモノメタクリレート、メタクリル酸、アクリル酸、及びこれら
の混合物などで、容易に重合することでも知られている。
【０１００】
　ヒドロゲルに組み込まれ得る親水性ビニル含有モノマーとしては、Ｎ－ビニルラクタム
（例えば、Ｎ－ビニルピロリドン（ＮＶＰ））、Ｎ－ビニル－２－ピペリドン、Ｎ－ビニ
ル－２－カプロラクタム、Ｎ－ビニル－３－メチル－２－カプロラクタム、Ｎ－ビニル－
３－メチル－２－ピペリドン、Ｎ－ビニル－４－メチル－２－ピペリドン、Ｎ－ビニル－
４－メチル－２－カプロラクタム、Ｎ－ビニル－３－エチル－２－ピロリドン、Ｎ－ビニ
ル－４，５－ジメチル－２－ピロリドン）；Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、Ｎ－
ビニル－Ｎ－エチルアセトアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－エチルホルムアミド、Ｎ－ビニルホ
ルムアミド、Ｎ－２－ヒドロキシエチルビニルカルバメート、Ｎ－カルボキシ－β－アラ
ニンＮ－ビニルエステル、ビニルイミダゾールなどの、モノマーが挙げられ、一実施形態
ではＮＶＰが好ましい。
【０１０１】
　使用され得る追加的な親水性モノマーとしては、アクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ビス（２－
ヒドロキシエチル）アクリルアミド、アクリロニトリル、Ｎ－イソプロピルアクリルアミ
ド、ビニルアセタート、（メタ）アクリル酸、ポリエチレングリコール（メタ）アクリレ
ート、２エチルオキサゾリン、Ｎ－（２－ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド
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、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、２－メタクリロイルオキシエ
チルホスホリルコリン、３－（ジメチル（４－ビニルベンジル）アンモニオ）プロパン－
１－スルホネート（ＤＭＶＢＡＰＳ）、３－（（３－アクリルアミドプロピル）ジメチル
アンモニオ）プロパン－１－スルホネート（ＡＭＰＤＡＰＳ）、３－（（３－メタクリル
アミドプロピル）ジメチルアンモニオ）プロパン－１－スルホネート（ＭＡＭＰＤＡＰＳ
）、３－（（３－（アクロイルオキシ）プロピル）ジメチルアンモニオ）プロパン－１－
スルホネート（ＡＰＤＡＰＳ）、メタクリロイルオキシ）プロピル）ジメチルアンモニオ
）プロパン－１－スルホネート（ＭＡＰＤＡＰＳ）、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミ
ド、Ｎ－ビニルアセトアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルプロピオンアミド、Ｎ－ビニル－
Ｎ－メチル－２－メチルプロピオンアミド、Ｎ－ビニル－２－メチルプロピオンアミド、
Ｎ－ビニル－Ｎ，Ｎ’－ジメチル尿素など、及びこれらの混合物が挙げられる。一実施形
態では、好適な親水性モノマーは、Ｎ－ビニルピロリドン、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセ
トアミド、２－メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン、（メタ）アクリル酸、Ｎ
，Ｎ－ジメチルアクリルアミド、Ｎ－ヒドロキシプロピルメタクリルアミド、モノ－グリ
セロールメタクリレート、２－ヒドロキシエチルアクリルアミド、ビスヒドロキシエチル
アクリルアミド、及び２，３－ジヒドロキシプロピル（メタ）アクリルアミドなど、並び
にこれらの混合物を含む。
【０１０２】
　いくつかの実施形態では、親水性モノマーはまた、メタクリル酸、アクリル酸、３－ア
クリルアミドプロピオン酸（ＡＣＡ１）、４－アクリルアミドブタン酸、５－アクリルア
ミドペンタン酸（ＡＣＡ２）、３－アクリルアミド－３－メチルブタン酸（ＡＭＢＡ）、
Ｎ－ビニルオキシカルボニル－α－アラニン、Ｎ－ビニルオキシカルボニル－β－アラニ
ン（ＶＩＮＡＬ）、２－ビニル－４，４－ジメチル－２－オキサゾリン－５－オン（ＶＤ
ＭＯ）、ナトリウム－２－（アクリルアミド）－２－メチルプロパンスルホン酸塩（ＡＭ
ＰＳ）、３－スルホプロピル（メタ）アクリル酸カリウム塩、３－スルホプロピル（メタ
）アクリル酸ナトリウム塩、ビス３－スルホプロピルイタコン酸二ナトリウム塩、ビス３
－スルホプロピルイタコン酸二カリウム、ビニルスルホン酸ナトリウム塩、ビニルスルホ
ン酸塩、スチレンスルホン酸塩、スルホエチルメタクリレートを含む反応性スルホン酸塩
、及びこれらの組み合わせなどを包含するがこれらに限定されない、荷電モノマーを含む
ことができる。
【０１０３】
　利用され得る他の親水性モノマーとしては、重合可能な二重結合を含有する官能基で置
換された末端ヒドロキシル基１個以上を有するポリオキシエチレンポリオールが挙げられ
る。例としては、重合可能な二重結合を含有する官能基で置換された末端ヒドロキシル基
１個以上を有するポリエチレングリコールが挙げられる。例としては、イソシアナトエチ
ルメタクリレート（「ＩＥＭ」）、メタクリル酸無水物、塩化メタクリロイル、塩化ビニ
ルベンゾイル等のエンドキャッピング基１モル当量以上と反応した、カルバメート又はエ
ステル基等の結合部分によってポリエチレンポリオールに結合した１個以上の末端重合性
オレフィン基を有するポリエチレンポリオールを生成する、ポリエチレングリコールが挙
げられる。
【０１０４】
　更なる例は、米国特許第５，０７０，２１５号に開示される親水性ビニルカーボネート
又はビニルカルバメートモノマー、及び米国特許第４，９１０，２７７号に開示される親
水性オキサゾロンモノマーである。他の好適な親水性モノマーは、当業者に明らかである
。
【０１０５】
　一実施形態では、本明細書で開示されるポリマーに組み込まれ得る親水性モノマーとし
ては、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド（ＤＭＡ）、２－ヒドロキシエチルアクリレート
、グリセロールメタクリレート、２－ヒドロキシエチルメタクリルアミド、Ｎ－ビニルピ
ロリドン（ＮＶＰ）、Ｎ－ビニルメタクリルアミド、ＨＥＭＡ、及びポリエチレングリコ
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ールモノメタアクリレートなどの親水性モノマーが挙げられる。
【０１０６】
　別の実施形態では、親水性モノマーとしては、ＤＭＡ、ＮＶＰ、ＨＥＭＡ、及びこれら
の混合物が挙げられる。
【０１０７】
　Ｎ－ヒドロキシアルキル（メタ）アクリルアミドポリマーが、コンタクトレンズなどの
眼科用デバイスと接触する眼科用溶液に包含される実施形態のために、眼科用デバイスを
形成するために使用される反応混合物はまた、親水性成分として１つ以上のポリマー湿潤
剤を含むことができる。本明細書で使用するとき、反応混合物で使用されるこのようなポ
リマー湿潤剤は、約５，０００ダルトン以上の重量平均分子量を有する物質を指し、シリ
コーンヒドロゲル配合物に組み込まれた際に、前記物質は、硬化されたシリコーンヒドロ
ゲルの湿潤性を増大させる。一実施形態では、これらのポリマー湿潤剤の重量平均分子量
は、約３０，０００ダルトンを超え、別の実施形態では約１５０，０００～約２，０００
，０００ダルトンであり、更に別の実施形態では約３００，０００～約１，８００，００
０ダルトンであり、更に別の実施形態では約５００，０００～約１，５００，０００ダル
トンである。これらの湿潤剤は、本発明のＨＡＭＡポリマーに加えて用いられてもよい。
【０１０８】
　代替的に、ポリマー湿潤剤の分子量はまた、Ｅｎｃｙｃｌｏｐｅｄｉａ　ｏｆ　Ｐｏｌ
ｙｍｅｒ　Ｓｃｉｅｎｃｅ　ａｎｄ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，Ｎ－Ｖｉｎｙｌ　Ａｍｉ
ｄｅ　Ｐｏｌｙｍｅｒｓ，Ｓｅｃｏｎｄ　ｅｄｉｔｉｏｎ，Ｖｏｌ　１７，ｐｇｓ．１９
８～２５７，Ｊｏｈｎ　Ｗｉｌｅｙ　＆　Ｓｏｎｓ　Ｉｎｃ．に記載されているように、
運動粘度測定に基づいてＫ値で表示され得る。この様式で表示されるとき、親水性モノマ
ーは、約４６を超える、一実施形態では約４６～約１５０のＫ値を有する。反応混合物内
のポリマー湿潤剤の好適な量としては、すべての反応成分の合計に基づき、約１～約２０
重量パーセント、いくつかの実施形態では約５～約２０重量パーセント、他の実施形態で
は約６～約１７重量パーセントが挙げられる。
【０１０９】
　好適な追加的なポリマー湿潤剤の例としては、ポリアミド、ポリラクトン、ポリイミド
、ポリラクタムが、及びＨＥＭＡなどの低分子量のヒドロキシル官能性ポリマーとＤＭＡ
を共重合させた後に、得られたコポリマーのヒドロキシル基を、イソシアナトエチルメタ
クリレート若しくはメタクリロイルクロライドなどの、ラジカル重合性基を含有する材料
と反応させることによって官能化されたＤＭＡなどの、官能化ポリアミド、ポリラクトン
、ポリイミド、ポリラクタムが挙げられるが、これらに限定されない。メタクリル酸グリ
シジルを有するＤＭＡ又はＮ－ビニルピロリドンから作製されるポリマー湿潤剤もまた使
用され得る。メタクリル酸グリシジル環は、反応混合物の成分の適合性を増加させるため
に混合系で他の親水性プレポリマーと共に使用され得るジオールを得るために開環され得
る。一実施形態では、ポリマー湿潤剤は、その骨格中に、環状アミド又は環状イミドなど
であるがこれらに限定されない少なくとも１つの環状部分を含有する。ポリマー湿潤剤と
しては、ポリ－Ｎ－ビニルピロリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－
ビニル－２－カプロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３－メチル－２－カプロラクタム、ポ
リ－Ｎ－ビニル－３－メチル－２－ピペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－４－メチル－２－ピ
ペリドン、ポリ－Ｎ－ビニル－４－メチル－２－カプロラクタム、ポリ－Ｎ－ビニル－３
－エチル－２－ピロリドン、及びポリ－Ｎ－ビニル－４，５－ジメチル－２－ピロリドン
、ポリビニルイミダゾール、ポリ－Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミド、ポリビニルアルコ
ール、ポリエチレンオキシド、ポリ－２－エチル－オキサゾリン、ヘパリン多糖類、多糖
類、これらの混合物及び（ブロック若しくはランダム、分岐状、多鎖、櫛形、又は星形を
包含する）コポリマーが挙げられるが、これらに限定されず、一実施形態では、ポリ－Ｎ
－ビニルピロリドン（ＰＶＰ）及びポリ－Ｎ－Ｎ－ジメチルアクリルアミドが特に好まし
い。ＰＶＰ又はＤＭＡのグラフトコポリマーなどの、コポリマーもまた使用され得る。
【０１１０】
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　反応混合物で使用されるポリマー湿潤剤はまた、改善された湿潤性、特に医療用デバイ
スに対して改善されたインビボ湿潤性を提供する。何らかの理論に束縛されることなく、
ポリマー湿潤剤は、水性の環境内で水に対して水素結合する水素結合受容体であり、した
がって効果的により親水性となると考えられる。水の不在は、反応混合物でのポリマー湿
潤剤の組み込みを容易にする。特定の名前を持つポリマー湿潤剤は別として、ポリマーが
配合物に添加されるときにポリマーが（ａ）反応混合物から実質的に相分離せず（ｂ）得
られた硬化したポリマー網目に湿潤性を付与する限り、あらゆるポリマーが有用であるこ
とが予測される。いくつかの実施形態では、ポリマー湿潤剤が反応温度で希釈剤に可溶で
あることが好ましい。
【０１１１】
　相溶化剤もまた、使用され得る。いくつかの実施形態では、相溶化成分は、重合される
か及び／又は最終物品に形成されるときに選択された親水性成分と混合可能な、任意の官
能化されたシリコーン含有モノマー、マクロマー、又はプレポリマーであり得る。国際公
開第０３／０２２３２１号に開示される適合性試験を使用して、好適な相溶化剤を選択す
ることができる。いくつかの実施形態では、ヒドロキシル基も含むシリコーンモノマー、
プレポリマー、又はマクロマーが、反応混合物中に包含される。例としては、３－メタク
リルオキシ－２－ヒドロキシプロピルオキシ）プロピルビス（トリメチルシロキシ）メチ
ルシラン、モノ－（３－メタクリリルオキシ－２－ヒドロキシプロピルオキシ）プロピル
末端、モノ－ブチル末端ポリジメチルシロキサン（分子量１１００）、ヒドロキシル官能
化シリコーン含有ＧＴＰマクロマー、ポリジメチルシロキサンを含むヒドロキシル官能化
マクロマー、及びこれらの組み合わせなどが挙げられる。別の実施形態では、ポリマー湿
潤が相溶化成分として使用され得る。
【０１１２】
　ヒドロキシル含有成分はまた、コンタクトレンズなどの基材の形成時に架橋剤として作
用してもよい。
【０１１３】
　コンタクトレンズなどの基材の作製に対して、架橋モノマーとも称される１個以上の架
橋剤を、エチレングリコールジメタクリレート（「ＥＧＤＭＡ」）、トリメチロールプロ
パントリメタクリレート（「ＴＭＰＴＭＡ」）、グリセロールトリメタクリレート、ポリ
エチレングリコールジメタクリレート（好ましくはポリエチレングリコールは、例えば約
５０００以下の分子量を有する）、並びに２個以上の末端メタクリレート部分を含有する
前述したエンドキャップ化ポリオキシエチレンポリオール等の他のポリ（メタ）アクリレ
ートエステルなどの、反応混合物に添加することが、一般に必要である。架橋剤は、通常
の量、例えば、１００グラムの反応混合物当たり約０．０００４１５～約０．０１５６モ
ルで反応混合物中に使用される。代替的に、親水性モノマー及び／又はシリコーン含有モ
ノマーが架橋剤として作用する場合には、反応混合物への架橋剤の追加は任意である。架
橋剤として作用することができ、存在する場合に反応混合物への追加的な架橋剤の添加を
必要としない親水性モノマーの例としては、２つ以上の末端メタクリレート部分を含有す
る前述したポリオキシエチレンポリオールが挙げられる。
【０１１４】
　架橋剤として作用することができ、存在する場合に反応混合物への架橋モノマーの添加
を必要としないシリコーン含有モノマーの例としては、α，ω－ビスメタクリルオキシプ
ロピル・ポリジメチルシロキサンが挙げられる。
【０１１５】
　反応混合物は、紫外線吸収剤、フォトクロミック化合物、薬学的及び栄養補助化合物、
抗菌化合物、反応性着色剤、色素、共重合性及び非重合性染料、離型剤、並びにこれらの
組み合わせなどであるが、これらに限定されない添加成分を含有することができる。
【０１１６】
　一般に、反応成分は、希釈剤中で混合されて、反応混合物を形成する。好適な希釈剤は
、当該技術分野で既知である。シリコーンヒドロゲルに対して、好適な希釈剤が国際公開
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第０３／０２２３２１号、米国特許第６，０２０，４４５号に開示され、これらの開示が
参照により本明細書に組み込まれる。
【０１１７】
　シリコーンヒドロゲル反応混合物のために好適な希釈剤の種類としては、２～２０個の
炭素を有するアルコール、一級アミン由来の１０～２０個の炭素原子を有するアミド、及
び８～２０個の炭素原子を有するカルボン酸が挙げられる。いくつかの実施態様では、一
級及び三級アルコールが好ましい。好ましい種類としては、５～２０個の炭素を有するア
ルコール及び１０～２０個の炭素原子を有するカルボン酸が挙げられる。
【０１１８】
　使用され得る具体的な希釈剤としては、１－エトキシ－２－プロパノール、ジイソプロ
ピルアミノエタノール、イソプロパノール、３，７－ジメチル－３－オクタノール、１－
デカノール、１－ドデカノール、１－オクタノール、１－ペンタノール、２－ペンタノー
ル、１－ヘキサノール、２－ヘキサノール、２－オクタノール、３－メチル－３－ペンタ
ノール、ｔｅｒｔ－アミルアルコール、ｔｅｒｔ－ブタノール、２－ブタノール、１－ブ
タノール、２－メチル－２－ペンタノール、２－プロパノール、１－プロパノール、エタ
ノール、２－エチル－１－ブタノール、（３－アセトキシ－２－ヒドロキシプロピルオキ
シ）プロピルビス（トリメチルシロキシ）メチルシラン、１－ｔｅｒｔ－ブトキシ－２－
プロパノール、３，３－ジメチル－２－ブタノール、ｔｅｒｔ－ブトキシエタノール、２
－オクチル－１－ドデカノール、デカン酸、オクタン酸、ドデカン酸、２－（ジイソプロ
ピルアミノ）エタノール、及びこれらの混合物などが挙げられる。
【０１１９】
　好ましい希釈剤としては、３，７－ジメチル－３－オクタノール、１－ドデカノール、
１－デカノール、１－オクタノール、１－ペンタノール、１－ヘキサノール、２－ヘキサ
ノール、２－オクタノール、３－メチル－３－ペンタノール、２－ペンタノール、ｔ－ア
ミルアルコール、ｔｅｒｔ－ブタノール、２－ブタノール、１－ブタノール、２－メチル
－２－ペンタノール、２－エチル－１－ブタノール、エタノール、３，３－ジメチル－２
－ブタノール、２－オクチル－１－ドデカノール、デカン酸、オクタン酸、ドデカン酸、
及びこれらの混合物などが挙げられる。
【０１２０】
　更に好ましい希釈剤としては、３，７－ジメチル－３－オクタノール、１－ドデカノー
ル、１－デカノール、１－オクタノール、１－ペンタノール、１－ヘキサノール、２－ヘ
キサノール、２－オクタノール、１－ドデカノール、３－メチル－３－ペンタノール、１
－ペンタノール、２－ペンタノール、ｔ－アミルアルコール、ｔｅｒｔ－ブタノール、２
－ブタノール、１－ブタノール、２－メチル－２－ペンタノール、２－エチル－１－ブタ
ノール、３，３－ジメチル－２－ブタノール、２－オクチル－１－ドデカノール、及びこ
れらの混合物などが挙げられる。
【０１２１】
　非シリコーン含有反応混合物のための好適な希釈剤としては、グリセリン、エチレング
リコール、エタノール、メタノール、エチルアセタート、塩化メチレン、ポリエチレング
リコール、ポリプロピレングリコール、二価アルコールのホウ酸エステルを包含するがこ
れに限定されない米国特許第４，０１８，８５３号、同第４，６８０，３３６号、及び同
第５，０３９，４５９号に開示されるような低分子量ＰＶＰ、並びにこれらの組み合わせ
などが挙げられる。
【０１２２】
　希釈剤の混合物が使用されてもよい。希釈剤は反応混合物中のすべての成分の合計の約
５５重量％までの量で使用され得る。更に好ましくは、反応混合物中のすべての成分の合
計の約４５重量％未満の量、更に好ましくは、約１５～約４０重量％の量で使用される。
【０１２３】
　好ましくは、重合開始剤が、コンタクトレンズなどの基材を形成するために使用される
反応混合物中に包含される。重合開始剤としては、過酸化ラウリル、過酸化ベンゾイル、
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過炭酸イソプロピル、アゾビスイソブチロニトリルなどの、中程度の高温でフリーラジカ
ルを発生させる化合物、及び、芳香族アルファ－ヒドロキシケトンや、アルコキシオキシ
ベンゾイン、アセトフェノン、酸化アシルフォスフィン、酸化ビスアシルフォスフィン、
三級アミン＋ジケトン、これらの混合物などの、光開始剤系が挙げられる。光開始剤の具
体例としては、１－ヒドロキシシクロヘキシルフェニルケトン、２－ヒドロキシ－２－メ
チル－１－フェニル－プロパン－１－オン、ビス（２，６－ジメトキシベンゾイル）－２
，４－４－トリメチルペンチルホスフィンオキシド（ＤＭＢＡＰＯ）、ビス（２，４，６
－トリメチルベンゾイル）－フェニルホスフィンオキシド（Ｉｒｇａｃｕｒｅ　８１９）
、２，４，６－トリメチルベンジルジフェニルホスフィンオキシド及び２，４，６－トリ
メチルベンゾイルジフェニルホスフィンオキシド、ベンゾインメチルエステル、及びカン
ファーキノンとエチル４－（Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノ）ベンゾエートとの組み合わせがあ
る。市販の可視光開始剤系としては、イルガキュア８１９、イルガキュア１７００、イル
ガキュア１８００、イルガキュア８１９、イルガキュア１８５０（すべてＣｉｂａ　Ｓｐ
ｅｃｉａｌｔｙ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓ社より）及びＬｕｃｉｒｉｎ　ＴＰＯ開始剤（ＢＡ
ＳＦ社より入手可能）が挙げられる。市販の紫外光開始剤としては、Ｄａｒｏｃｕｒ　１
１７３及びＤａｒｏｃｕｒ　２９５９（Ｃｉｂａ　Ｓｐｅｃｉａｌｔｙ　Ｃｈｅｍｉｃａ
ｌｓ社）が挙げられる。使用され得るこれらの及び他の光開始剤は、Ｖｏｌｕｍｅ　ＩＩ
Ｉ，Ｐｈｏｔｏｉｎｉｔｉａｔｏｒｓ　ｆｏｒ　Ｆｒｅｅ　Ｒａｄｉｃａｌ　Ｃａｔｉｏ
ｎｉｃ　＆　Ａｎｉｏｎｉｃ　Ｐｈｏｔｏｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ，２ｎｄ　Ｅｄ
ｉｔｉｏｎ　ｂｙ　Ｊ．Ｖ．Ｃｒｉｖｅｌｌｏ　＆　Ｋ．Ｄｉｅｔｌｉｋｅｒ；ｅｄｉｔ
ｅｄ　ｂｙ　Ｇ．Ｂｒａｄｌｅｙ；Ｊｏｈｎ　Ｗｉｌｅｙ　ａｎｄ　Ｓｏｎｓ；Ｎｅｗ　
Ｙｏｒｋ；１９９８に開示され、参照により本明細書に組み込まれる。開始剤は、反応混
合物の光重合を開始させるのに有効な量、例えば反応性モノマー１００重量部に対して、
約０．１～約２重量部で反応混合物中で使用される。反応混合物の重合は、使用される重
合開始剤に応じて熱又は可視光若しくは紫外光、又は他の手段を適宜選択して、開始され
得る。代替的に、例えば電子線を使用して、光開始剤なしで反応を開始させることができ
る。しかしながら、光開始剤を使用するとき、好ましい開始剤は、ビス（２，４，６－ト
リメチルベンゾイル）－フェニルホスフィンオキシド（Ｉｒｇａｃｕｒｅ　８１９（登録
商標））などの酸化ビスアシルホスフィン、又は１－ヒドロキシシクロへキシルフェニル
ケトンとビス（２，６－ジメトキシベンゾイル）－２，４－４－トリメチルペンチルホス
フィンオキシド（ＤＭＢＡＰＯ）との組み合わせであり、重合の開始の好ましい方法は可
視光である。最も好ましいのは、ビス（２，４，６－トリメチルベンゾイル）－フェニル
ホスフィンオキシド（イルガキュア８１９（登録商標））である。
【０１２４】
　反応混合物中に存在するシリコーン含有モノマーの好ましい範囲は、反応混合物中の反
応成分の、約５～９５重量パーセント、より好ましくは約３０～８５重量パーセント、最
も好ましくは約４５～７５重量パーセントである。存在する親水性モノマーの好ましい範
囲は、反応混合物中の反応成分の約５～８０重量パーセント、より好ましくは約１０～６
０重量パーセント、最も好ましくは約２０～５０重量パーセントである。存在する希釈剤
の好ましい範囲は、全反応混合物（反応及び非反応成分を包含する）の約２～７０重量パ
ーセント、より好ましくは約５～５０重量パーセント、最も好ましくは約１５～４０重量
パーセントである。
【０１２５】
　反応混合物は、振盪又は攪拌などの当業者に既知の方法のいずれかによって形成され、
既知の方法によりポリマー物品又はデバイスを形成するために使用され得る。
【０１２６】
　例えば、反応成分及び希釈剤（単数又は複数）を重合開始剤と混合し、生成物を形成す
るように適切な条件により硬化させることによって、生物医学デバイスを調製することが
でき、この生成物を形成した後、旋削、切削加工などによって適切な形状に形成すること
ができる。代替的に、反応混合物を成形型に配置した後に硬化させて、適切な物品にする
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ことができる。
【０１２７】
　コンタクトレンズの生成における反応混合物の加工には、スピンキャスティング及び静
的鋳造法（static casting）を包含する様々なプロセスが既知である。スピンキャスティ
ング法は米国特許第３，４０８，４２９号及び同第３，６６０，５４５号に開示され、静
的鋳造法は米国特許第４，１１３，２２４号及び同第４，１９７，２６６号に開示される
。コンタクトレンズを生成する好ましい方法は、シリコーンハイドロゲルの成形によるも
のであり、成形は、経済的で、水和したレンズの最終形状を正確に制御することを可能に
する。この方法では、最終の所望のシリコーンヒドロゲル、すなわち水膨潤ポリマー、の
形状を有する成形型に反応混合物を入れ、モノマーが重合する条件に当該反応混合物を供
することによって、ポリマー／希釈剤混合物を所望の最終製品の形状にする。次いで、こ
のポリマー／希釈剤混合物を、溶媒で処理して、希釈剤を除去し、最終的には、希釈剤を
水で置き換え、原型の成形されたポリマー／希釈剤物品の寸法及び形状と全く同様の最終
寸法及び形状を有したシリコーンヒドロゲルを生成する。この方法は、コンタクトレンズ
を形成するために使用され得、参照により本明細書に組み込まれる米国特許第４，４９５
，３１３号、同第４，６８０，３３６号、同第４，８８９，６６４号、及び同第５，０３
９，４５９号に更に記載される。
【０１２８】
　生物医学デバイス、特に眼科用レンズは、これらを特に有用にする特性のバランスを有
する。このような特性としては、透明性、含水率、酸素透過度、及び接触角が挙げられる
。本発明の実施形態による少なくとも１つのブロックコポリマーの組み込みは、非常に望
ましい溶液との湿潤性／接触角を有し、並びに低減したリポカリン、脂質、及びムチンの
取り込みレベルによって証明されるように、改善した生体測定性能を有する物品を提供す
る。ブロックコポリマーを組み込んだシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、約６０
°未満、いくつかの実施形態では約４０°未満の接触角を、及び４０％、いくつかの実施
形態では５０％以上の接触角の減少を示す。脂質取り込みは５０％以上低下し得、約１２
μｇ、１０μｇ、又は５μｇ以下を有したシリコーンヒドロゲルレンズが生成され得る。
一実施形態では、生物医学デバイスは、含水率が約１７％を超える、好ましくは、約２０
％を超える、更に好ましくは、約２５％を超えるコンタクトレンズである。
【０１２９】
　シリコーン含有レンズの好適な酸素透過度は、好ましくは約４０バーラーを超え、より
好ましくは約６０バーラーを超える。
【０１３０】
　いくつかの実施形態では、本発明の物品は上記の酸素透過度、含水率、及び接触角の組
み合わせを有する。上記の範囲のすべての組み合わせが、本発明の範囲に含まれるものと
みなされる。
【０１３１】
　以下の非限定的な例は、本発明を更に説明する。
【０１３２】
　試験方法
　レンズの湿潤性は、液滴技術を使用して決定され、室温でＫＲＵＳＳ　ＤＳＡ－１００
　ＴＭ機器を使用し、かつプローブ溶液として脱イオン水を使用して測定され得る。試験
されるレンズ（３～５／試料）を、脱イオン水中ですすぎ、包装溶液からキャリーオーバ
（残留物）を取り除いた。それぞれの試験レンズを包装溶液で湿らせた糸くずの出ない拭
き取り繊維上に置いた。レンズの両面を繊維と接触させて、レンズを乾燥させずに、表面
の水を除去した。適切な平坦化を確保するために、レンズを、コンタクトレンズのプラス
チック製の成形型の凸面上に「窪み側を下にして（bowl side down）」置いた。プラスチ
ック製の成形型及びレンズを液滴機器のホルダ内に置き、中央へのシリンジの適切な整合
を確保し及びシリンジが割り当てられた液体に対応することを確実にした。液滴がレンズ
から離れて垂れ続けるように、３～４マイクロリットルの脱イオン水の滴を、ＤＳＡ　１
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００－Ｄｒｏｐ　Ｓｈａｐｅ　Ａｎａｌｙｓｉｓソフトウェアを使用してシリンジチップ
上に形成した。ニードルを下に移動させることによって、液滴を、レンズの表面上に円滑
に投下した。滴を分注した後、ニードルを直ちに引き戻した。液滴は、５～１０秒間レン
ズ上で平衡を保たれ、滴画像とレンズの表面との間で測定された接触角に基づいて、接触
角を計算した。
【０１３３】
　含水率は、次のように測定され得る：試験されるレンズを２４時間包装溶液内に静置し
た。先端がスポンジ状のスワブを使用して、３枚の試験レンズのそれぞれを包装溶液から
取り出し、包装溶液で湿らせておいた拭き取り繊維上に置いた。レンズの両面をこの繊維
と接触させた。ピンセットを使用して試験レンズを秤量皿に置き、秤量した。更に他の２
個の試料セットを準備し、前述のように秤量した。秤量皿を３回秤量し、その平均値が湿
潤重量である。
【０１３４】
　乾燥重量は、６０℃で３０分間予熱した真空オーブンに試料皿を置くことによって測定
された。少なくとも１．４ｋＰａ（０．４インチＨｇ）が達成されるまで真空を適用した
。真空バルブ及びポンプをオフにし、レンズを４時間乾燥した。パージ弁を開け、オーブ
ンを大気圧に戻した。秤量皿を取り出し、秤量した。含量率は次のように計算した。
　湿潤重量＝皿とレンズの合計湿潤重量－秤量皿の重量
　乾燥重量＝皿とレンズの合計乾燥重量－秤量皿の重量
【数１】

【０１３５】
　含水率の平均値及び標準偏差が、試料について計算され、報告される。
【０１３６】
　酸素透過度（ＤＫ）は、以下の変更を除いて、ＩＳＯ　１８３６９－４：２００６（Ｅ
）に一般に記載されるポーラログラフィー法によって決定され得る。測定は、２．１％酸
素含有環境で実行される。この環境は、窒素及び空気の注入が適切な比率、例えば窒素１
８００ｍＬ／分及び空気２００ｍＬ／分、に設定された試験チャンバーを配備することに
よって、作り出される。調整されたｐＯ２を使用して、ｔ／Ｄｋを算出する。ホウ酸緩衝
食塩水を使用した。ＭＭＡレンズを適用せずに、純粋加湿窒素環境を使用して暗電流を測
定した。レンズを、測定前に拭き取らなかった。様々な厚さのレンズを使用する代わりに
、測定エリアでは均一な厚さの４枚のレンズを積み重ねた。厚さの値が大きく異なる４個
の試料のＬ／Ｄｋを測定し、厚さに対してプロットする。回帰直線勾配の逆数が、試料の
予備Ｄｋである。試料の予備Ｄｋが９０バーラー未満である場合、（１＋（５．８８（ｃ
ｍのＣＴ）））の輪郭補正が、予備Ｌ／Ｄｋ値に適用される。試料の予備Ｄｋが９０バー
ラーを超える場合、（１＋（３．５６（ｃｍのＣＴ）））の輪郭補正が、予備Ｌ／Ｄｋ値
に適用される。４個の試料の輪郭補正されたＬ／Ｄｋを、厚さに対してプロットする。回
帰直線勾配の逆数が試料のＤｋである。フラットセンサーの代わりにカーブセンサーを使
用した。得られたＤＫ値をバーラーで報告する。
【０１３７】
　リポカリンの取り込みは、以下の溶液及び方法を使用して測定され得る。リポカリン溶
液は、１．３７ｇ／Ｌの重炭酸ナトリウム及び０．１ｇ／ＬのＤ－ブドウ糖を補ったリン
酸食塩水緩衝液（Ｓｉｇｍａ、Ｄ８６６２）に、２ｍｇ／ｍＬの濃度で可溶化したウシの
ミルク（Ｓｉｇｍａ、Ｌ３９０８）由来のＢラクトグロブリン（リポカリン）を含有した
。
【０１３８】
　各実施例について、３枚のレンズがリポカリン溶液を使用して試験され、３枚が対照溶
液としてのＰＢＳを使用して試験された。試験レンズを、滅菌ガーゼ上で、包装溶液を除
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去するために拭き取り、減菌鉗子を使用して、各ウェルが２ｍＬのリポカリン溶液を含む
、減菌した２４個のウェルの細胞培養プレート（ウェル当たり１枚のレンズ）へ、無菌状
態で移動させた。各レンズを溶液中に完全に浸漬した。対照レンズを、リポカリンの代わ
りに、加温浸漬液としてＰＢＳを使用して準備した。リポカリン溶液中に浸漬したレンズ
を含むプレート及びＰＢＳ中に浸漬した対照レンズを含むプレートは、蒸発と脱水を防ぐ
ためパラフィルムでシールし、軌道振とう器上に配置し、３５℃で、１００ｒｐｍで攪拌
しながら、７２時間培養した。７２時間の処理期間の後、レンズを約２００ｍＬの量のＰ
ＢＳを含む３個の別々のバイアル瓶に浸漬することにより、３～５回洗浄した。レンズを
、紙タオルの上で拭き取り、過剰のＰＢＳ溶液を除去し、各ウェルが１ｍＬのＰＢＳ溶液
を含む、減菌した２４個のウェルプレートに移動させた。
【０１３９】
　リポカリンの取り込みは、ＱＰ－ＢＣＡキット（Ｓｉｇｍａ，ＱＰ－ＢＣＡ）を使用し
たオンレンズ・ビシンコニン酸法を使用して、製造業者が記載する手順により決定され得
（標準前処理はキットに記載される）、リポカリン溶液に浸漬したレンズについて決定さ
れた光学密度から、ＰＢＳに浸漬したレンズについて測定された光学密度（バックグラウ
ンド）を減じて算出される。光学密度は、５６２ｎｍの光学密度を読み取ることが可能な
、ＳｙｎｅｒｇｙＩＩマイクロプレートリーダを使用して測定された。
【０１４０】
　ムチンの取り込みは、以下の溶液及び方法を使用して測定され得る。ムチン溶液は、１
．３７ｇ／Ｌの重炭酸ナトリウム及び０．１ｇ／ＬのＤ－ブドウ糖を補ったリン酸食塩水
緩衝液（Ｓｉｇｍａ、Ｄ８６６２）に、２ｍｇ／ｍＬの濃度で可溶化したウシの顎下腺（
Ｓｉｇｍａ、Ｍ３８９５－ｔｙｐｅ　１－Ｓ）由来のムチンを含有した。
【０１４１】
　各実施例について、３枚のレンズがムチン溶液を使用して試験され、３枚が対照溶液と
してＰＢＳを使用して試験された。試験レンズを、滅菌ガーゼ上で、包装溶液を除去する
ために拭き取り、減菌鉗子を使用して、各ウェルが２ｍＬのムチン溶液を含む、減菌した
２４個のウェルの細胞培養プレート（ウェル当たり１枚のレンズ）へ、無菌状態で移動さ
せた。各レンズを溶液中に完全に浸漬した。対照レンズは、リポカリンの代わりに、加温
浸漬液としてＰＢＳを使用して準備した。
【０１４２】
　ムチン溶液中に浸漬したレンズを含むプレート及びＰＢＳ中に浸漬した対照レンズを含
むプレートは、蒸発と脱水を防ぐためパラフィルムでシールし、軌道振とう器上に配置し
、３５℃で、１００ｒｐｍで攪拌しながら、７２時間培養した。７２時間の処理期間の後
、レンズを約２００ｍＬの量のＰＢＳを含む３個の別々のバイアル瓶に浸漬することによ
り、３～５回洗浄した。レンズを、紙タオルの上で拭き取り、過剰のＰＢＳ溶液を除去し
、各ウェルが１ｍＬのＰＢＳ溶液を含む、減菌した２４個のウェルプレートに移動させた
。
【０１４３】
　ムチンの取り込みは、ＱＰ－ＢＣＡキット（Ｓｉｇｍａ，ＱＰ－ＢＣＡ）を使用したオ
ンレンズ・ビシンコニン酸法を使用して、製造業者が記載する手順により決定され得（標
準前処理はキットに記載される）、ムチン溶液に浸漬したレンズについて決定された光学
密度から、ＰＢＳに浸漬したレンズについて測定された光学密度（バックグラウンド）を
減じて算出される。光学密度は、５６２ｎｍの光学密度を読み取ることが可能な、Ｓｙｎ
ｅｒｇｙＩＩマイクロプレートリーダを使用して測定された。
【０１４４】
　細胞の生存率は、再構成された角膜上皮組織構成物を使用してインビトロで評価され得
る。組織構成物は、再構成された全層角膜上皮（Ｓｋｉｎｅｔｈｉｃｓからの角膜上皮組
織）であり、完全に層を成す上皮構成物を形成するように、ポリカーボネートインサート
上の気液界面で、インビトロで成長させた。
【０１４５】



(37) JP 2015-526745 A 2015.9.10

10

20

30

40

50

　レンズの評価のために、レンズのパンチ生検（０．５ｃｍ２）を組織上の局所に適用し
、続いて、３７℃、５％のＣＯ２で２４－時間培養した。レンズの生検材料を除去し、組
織をＰＢＳで洗浄した。次いで、細胞の生存率をＭＴＴ比色分析アッセイ（Ｍｏｓｍａｎ
，Ｔ．Ｒａｐｉｄ　ｃｏｌｏｒｉｍｅｔｒｉｃ　ａｓｓａｙ　ｆｏｒ　ｃｅｌｌｕｌａｒ
　ｇｒｏｗｔｈ　ａｎｄ　ｓｕｒｖｉｖａｌ：ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｔｏ　ｐｒｏｌ
ｉｆｅｒａｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ　ａｓｓａｙｓ．Ｊ．Ｉｍｍｕ
ｎｏｌ．Ｍｅｔｈｏｄｓ，６５；５５～６３（１９８３））を使用して測定した。組織を
、ＭＴＴの存在下、３７℃、５％のＣＯ２で３時間培養し、続いて、イソプロピルアルコ
ール中に組織を抽出した。次いで、イソプロピルアルコール抽出物の吸光度を、マイクロ
プレートリーダを使用して、５５０ｎｍで測定した。結果は、ＰＢＳ対照の割合（ＰＢＳ
で処理された組織対レンズ処理された組織）として表した。
【０１４６】
　溶液の評価のために、３０μｇの溶液を、組織上の局所的に適用した。細胞の生存率は
、レンズに対して記載される通りであった。各評価は、三重に行われた。
【０１４７】
　脂質の取り込みは次のように測定された。
　標準曲線は、調査中で、各レンズタイプについて設定された。標識コレステロール（Ｎ
ＢＤ（［７－ニトロベンζ－２－オキサ－１，３－ジアゾール－４－イル］、ＣＨ－ＮＢ
Ｄ；Ａｖａｎｔｉ，Ａｌａｂａｓｔｅｒ，ＡＬ）で標識化されたコレステロール）が、３
５℃で、メタノール中の１ｍｇ／ｍＬの脂質の原液中に可溶化された。アリコートは、０
～１００ｍｉｃｇ／ｍＬの濃度範囲内で、ｐＨ　７．４で、リン酸緩衝生理食塩水（ＰＢ
Ｓ）中で標準曲線を作成するように、本原液から得られた。
【０１４８】
　各濃度における標準の１ミリリットルを２４ウェル細胞培養プレートのウェル内に置い
た。各タイプの１０個のレンズを、別の２４ウェルプレートに置き、２０ｍｉｃｇ／ｍＬ
の濃度のＣＨ－ＮＢＤ中の１ｍＬに標準曲線試料と並べて浸漬した。別のレンズのセット
（５個のレンズ）を、脂質の入っていないＰＢＳ中に浸漬して、レンズ自体が生成するあ
らゆる自己蛍光を補正した。全ての濃度は、ｐＨ　７．４においてリン酸緩衝生理食塩水
（ＰＢＳ）中に作り出された。標準曲線プレート、試験プレート（ＣＨ－ＮＢＤ中に浸漬
したレンズを含む）、及び対照プレート（ＰＢＳ中に浸漬したレンズを含む）は全て、ア
ルミホイルで覆い、暗さを維持し、３５℃で攪拌しながら、２４時間処理した。２４時間
後、標準曲線プレート、試験プレート、及び対照プレートをインキュベーターから取り出
した。標準曲線プレートは、マイクロプレート蛍光リーダ（Ｓｙｎｅｒｇｙ　ＨＴ）上で
直ちに読み取った。
【０１４９】
　試験プレート及び対照プレートからのレンズは、それぞれの別々のレンズを浸漬するこ
とにより約１００ｍＬのＰＢＳを含む３つの連続したバイアル瓶中で３～５回すすいで、
結合した脂質のみが、脂質のキャリーオーバーなしで測定することができるようにした。
次いで、レンズは、各ウェル中に１ｍＬのＰＢＳを含む、未使用の２４ウェルプレート中
に置き、蛍光リーダ上で読み取った。試験試料を読み取った後、ＰＢＳを除去し、前述さ
れるように、１ｍＬの未使用のＣＨ－ＮＢＤの溶液を、同一の濃度でレンズを置き、次の
期間まで振動させながら、３５℃でインキュベーター中に戻した。この手順を、レンズ上
で脂質が完全に飽和されるまで、１５日間繰り返した。飽和で得られた脂質量のみが報告
された。
【０１５０】
　リゾチームの取り込みは、以下のように測定され得る。リゾチームの取り込み試験に使
用されたリゾチーム溶液は、１．３７ｇ／Ｌの重炭酸ナトリウム及び０．１ｇ／ＬのＤ－
ブドウ糖を補ったホスフェート生理食塩水緩衝液に、２ｍｇ／ｍＬの濃度で溶解させたニ
ワトリの卵白（Ｓｉｇｍａ，Ｌ７６５１）からのリゾチームを含んでいた。
【０１５１】
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　リポカリン溶液は、１．３７ｇ／Ｌの重炭酸ナトリウム及び０．１ｇ／ＬのＤ－ブドウ
糖を補ったホスフェート生理食塩水緩衝液に、２ｍｇ／ｍＬの濃度で溶解させたウシのミ
ルク（Ｓｉｇｍａ，Ｌ３９０８）からのＢラクトグロブリン（リポカリン）を含んでいた
。
【０１５２】
　各実施例について３枚のレンズが、それぞれのタンパク質溶液を使用して試験され、３
枚が対照溶液としてのＰＢＳを使用して試験された。包装溶液を除去するために試験レン
ズを滅菌ガーゼの上で拭いて、滅菌鉗子を使用して、各ウェルが２ｍＬのリゾチーム溶液
を含む、滅菌した２４個のウェルの細胞培養プレート（ウェル１つ当たり１枚のレンズ）
へ、無菌状態で移動した。各レンズを溶液中に完全に浸漬した。対照として、コンタクト
レンズを含まない１つのウェルに、２ｍＬのリゾチーム溶液を入れた。
【０１５３】
　レンズを含むプレート及びタンパク質溶液のみを含む対照用プレート及びＰＢＳ中のレ
ンズは、蒸発と脱水を防ぐためパラフィルムで覆い、軌道振とう器に載せ、３５℃、１０
０ｒｐｍで７２時間かき混ぜた。７２時間の処理期間の後、レンズを約２００ｍＬの量の
ＰＢＳを含む３個の別々のバイアル瓶に浸漬することにより、３～５回洗浄した。レンズ
を紙タオルの上で拭いて、過剰なＰＢＳ溶液を除去し、滅菌した円錐形のチューブに移し
た（チューブ１つ当たり１枚のレンズ）。各チューブは、各レンズの組成から予想される
リゾチーム取り込み量の推定に基づいて決められる量のＰＢＳを含んでいた。試験される
各チューブのリゾチーム濃度は、製造業者が述べているアルブミン標準レンジ内（０．０
５マイクログラム～３０マイクログラム）であることが必要である。レンズ当たり１００
μｇ未満のリゾチームレベルを取り込むことが分かっているサンプルは、５倍に希釈した
。レンズ（ｅｔａｆｉｌｃｏｎ　Ａレンズなど）当たり５００μｇを超えるリゾチームレ
ベルを取り込むことが分かっているサンプルは、２０倍に希釈した。
【０１５４】
　ｅｔａｆｉｌｃｏｎ以外の全てのサンプルに対して、１ｍＬのアリコートのＰＢＳを使
用した。ｅｔａｆｉｌｃｏｎ　Ａレンズに対しては、２０ｍＬを使用した。各対照レンズ
については、ウェルプレートがリゾチームまたはリポカリンの代わりにＰＢＳを含むこと
以外は、同じように処理した。
【０１５５】
　リゾチーム及びリポカリンの取り込みは、オンレンズ・ビシンコニン酸法により、ＱＰ
－ＢＣＡキット（Ｓｉｇｍａ，ＱＰ－ＢＣＡ）を使用し、製造業者の説明する手順により
測定し（標準前処理はキットに記載されている）、リゾチーム溶液に浸漬したレンズにつ
いて測定した光学密度から、ＰＢＳに浸漬したレンズについて測定した光学密度（バック
グラウンド）を減じて計算した。
【０１５６】
　光学密度は、５６２ｎｍの光学密度を読み取ることが可能な、ＳｙｎｅｒｇｙＩＩマイ
クロプレートリーダを使用して測定され得る。
【０１５７】
　以下の略語は、調整及び実施例を通して使用され、以下の意味を有する。
　ＡＣＡ１　３－アクリルアミドプロピオン酸
　ＡＣＡ２　５－アクリルアミドペンタン酸
　４－ＢＢＢ　４－（ブロモメチル）ベンゾイルブロミド（シグマアルドリッチ社）
　ＤＭＡ　Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド
　イルガキュア（Irgacure）－８１９　ビス（２，４，６－トリメチルベンゾイル）－フ
ェニルホスフィンオキシド（Ｃｉｂａ　Ｓｐｅｃｉａｌｔｙ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓ社）
　ＫＸ　カリウムＯ－エチルキサントゲン酸塩
　ｍＰＤＭＳ　モノメタクリルオキシプロピル末端モノ－ｎ－ブチル末端ポリジメチルシ
ロキサン（分子量８００～１０００）
　ＮａＨＴＴＣ　ナトリウムヘキシルトリチオカーボネート
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　ＨＢＴＴＣ　Ｓ－ヘキシル－Ｓ’－ベンジル－トリチオカーボネート
　ＸＧ１９９６ＴＴＣ　Ｓ－ヘキシル－Ｓ’－４－（２－（ｎ－ブチルポリジメチルシロ
キシジメチルシリル）エチル）ベンジルカルボノトリチオエート
　ｎＢＰＤＭＳ－Ｈ　３－（ｎ－ブチルテトラメチルシロキシジメチルシリル）プロパノ
ール
　ＭＢＡ　Ｎ，Ｎ’－メチレンビスアクリルアミド
　ＭＢＭＡ　Ｎ，Ｎ’－メチレンビスメタクリルアミド（ＴＣＩ社）
　ＮＶＰ　Ｎ－ビニルピロリドン（Ａｃｒｏｓ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）、真空蒸留によっ
て更に精製
　ＮＲＰＴＨＰ　調製３で得られたポリシロキサン末端ブロックコポリマー比較例
　ＰＴＨＰＷＣＬ　調製３で得られた架橋を有するポリシロキサン末端ブロックコポリマ
ー
　ＨＯ－ｍＰＤＭＳ　モノ－（２－ヒドロキシ－３－メタクリルオキシプロピル）－プロ
ピルエーテル末端ポリジメチルシロキサン（分子量４００～１０００）
　ＳＢＸ　３－（ｎ－ブチルテトラメチルシロキシジメチルシリル）プロピル４－（（エ
トキシカルボノチオイルチオ）メチル）ベンゾエート
　ＳｉＧＭＡ　２－メチル－，２－ヒドロキシ－３－［３－［１，３，３，３－テトラメ
チル－１－［（トリメチルシリル）オキシ］ジシロキサニル］プロポキシ］プロピルエス
テル
　ＴＲＩＳ－ＶＣ　トリス（トリメチルシロキシ）シリルプロピルビニルカルバメート
　Ｖ２Ｄ２５　米国特許第５，２６０，０００号の第４欄３３～４２行目に記載されるシ
リコーン含有ビニルカルボネート
　ＸＧ－１９９６　４－（２－（ｎ－ブチルポリジメチルシロキシジメチルシリル）エチ
ル）ベンジルクロリド、分子量～１０００
　ＸＧ１９９６ＨＴＴＣ　Ｓ－ヘキシル－Ｓ’－４－（２－（ｎ－ブチルポリジメチルシ
ロキシシリル）エチル）ベンジルカルボノトリチオエート（調製１）
　Ｄ３Ｏ　３，７－ジメチル－３－オクタノール
　ＨＰＭＡ　Ｎ－（２－ヒドロキシプロピル）メタクリルアミド（Ｐｏｌｙｓｃｉｅｎｃ
ｅｓ社）
　（ＶＡ－０４４）　２，２’－アゾビス［２－（２－イミダゾリン－２－イル）プロパ
ン］ジヒドロクロリド（Ｗａｋｏ　Ｓｐｅｃｉａｌｔｙ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓ社）
　Ｖ－５０１　４，４’－アゾビス（４－シアノ吉草酸）（Ｗａｋｏ　Ｓｐｅｃｉａｌｔ
ｙ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）
　ＤＰＢＳ　ダルベッコリン酸緩衝食塩水１ｘ（Ｃｅｌｌｇｒｏ社）
　ＢＢＰＳは、以下の成分を含有した眼科用溶液である。
【０１５８】
【表１】

【０１５９】
　調製１
　調製１．線状ＰＨＰＭＡホモポリマーの合成
　ＨＰＭＡ及びＶ－５０１を入手状態のまま使用した。
　６５０ｇのＨＰＭＡ及び４８７５ｇの脱イオン水を、吹き込みチューブ、オーバーヘッ
ドスターラ、及び温度プローブを備えた１２Ｌフラスコに加えた。得られた溶液にＮ２を
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【０１６０】
　反応混合物が６５℃に到達したら、０．８５ｇのＶ－５０１を加え、溶液の温度を７０
℃まで上昇させて、２４時間その温度で保持した。熱を除去し、反応混合物を４０℃まで
冷却させた。
【０１６１】
　得られたポリマー溶液を６００ｍＬずつに分割し、それぞれを２Ｌのアセトンに沈殿さ
せた。分離した固体ポリマーを濾過し、フード内で一晩乾燥させて、次いで破砕してから
２４～４８時間乾燥させた。ポリマーがまだ湿っていたため、２Ｌのアセトンと共にワー
リングブレンダに入れ（５分割）、２分間ブレンドして更に水を除去した。粉砕された固
体ポリマーを、もう一度分離し、５０～５５℃で２４～４８時間乾燥させた。次いで、ポ
リマーを、４５００ｇのメタノールに溶解させ、ワーリングブレンダ内でアセトンに（分
割して）沈殿させた。高剪断沈殿により、微粉がもたらされ、この微粉は、濾過によって
容易に分離され、４８時間一定の重量まで乾燥させられた。最終ポリマーの収率は、８４
．９％であった。ポリマーから、ＳＥＣ－ＭＡＬＬＳによって、ＭＷ及びＭＷＤを分析し
た。
【実施例】
【０１６２】
　実施例１及び比較例１。
　セノフィルコンＡレンズを包装から除去し、３ｍＬのＢＢＰＳ（比較例１）、又は調製
１によるＰＨＰＭＡポリマーを５０００ｐｐｍ含有した３ｍＬのＢＢＰＳ（実施例１）を
収容したガラス製バイアル瓶へ移動させた。レンズにキャップをし、クリンプ密封してか
ら、続いて１２４℃で３０分間滅菌した。以下の生体測定データが、ＨＰＭＡポリマーで
処理されたレンズに対して、及び未処理のセノフィルコンＡレンズ（比較例１）に対して
獲得された。結果を下記の表１に示す。
【０１６３】
【表２】

【０１６４】
　ＨＰＭＡポリマーは、比較例１の未処理の対照レンズと比較して、脂質取り込みを劇的
に低減させた。本発明のレンズのムチン及びリポカリンの取り込みもまた、対照と比較し
て低減した。
【０１６５】
〔実施の態様〕
（１）　架橋ポリマーマトリックス及び少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマ
ーを含む医療用デバイスであって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマ
ーが２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
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【化１６】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、デバイス。
（２）　前記架橋ポリマーマトリックスが非荷電である、実施態様１に記載のデバイス。
（３）　前記デバイスが、少なくとも１つの親水性成分を含むヒドロゲルから形成された
コンタクトレンズである、実施態様１又は２に記載のデバイス。
（４）　前記架橋ポリマーマトリックスが反応成分の混合物から形成され、前記非反応性
親水性ポリマーが、すべての反応成分及び親水性ポリマーの合計に基づき、約１～約２０
重量パーセントの量で存在する、実施態様１に記載のデバイス。
（５）　前記非反応性親水性ポリマーが、すべての反応成分及び前記非反応性親水性ポリ
マーの合計に基づき、約３～約１５パーセントの量で存在する、実施態様４に記載のデバ
イス。
【０１６６】
（６）　前記親水性ポリマーが、すべての反応成分及び前記非反応性親水性ポリマーの合
計に基づき、約５～約１２重量パーセントの量で存在する、実施態様４又は５に記載のデ
バイス。
（７）　前記の重合度が、約５００～約１０，０００である、実施態様１～６のいずれか
に記載のデバイス。
（８）　前記非反応性親水性ポリマーが、線状又は分岐状である、実施態様１～７のいず
れかに記載のデバイス。
（９）　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約７，５００の重合度を有する、実
施態様１～８のいずれかに記載のデバイス。
（１０）　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約２０００の重合度を有する、実
施態様１～９のいずれかに記載のデバイス。
【０１６７】
（１１）　前記非反応性親水性ポリマーが架橋されない、実施態様１～１０のいずれかに
記載のデバイス。
（１２）　前記非反応性親水性ポリマーが、フリーラジカル重合条件下で架橋可能な反復
単位を含まない、実施態様１～１１のいずれかに記載のデバイス。
（１３）　前記非反応性親水性ポリマーが、生物活性リンカー基に由来する反復単位を含
まない、実施態様１～１２のいずれかに記載のデバイス。
（１４）　前記非反応性親水性ポリマーが、ホモポリマー又はランダムコポリマーである
、実施態様１～１３のいずれかに記載のデバイス。
（１５）　前記非反応性親水性ポリマーが、約１０モル％未満のアニオン性反復単位を含
む、実施態様１～１４のいずれかに記載のデバイス。
【０１６８】
（１６）　前記非反応性親水性ポリマーが非イオン性である、実施態様１～１５のいずれ
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かに記載のデバイス。
（１７）　Ｒ３が、２－ヒドロキシプロピル、３－ヒドロキシプロピル、２，３－ジヒド
ロキシプロピル、４－ヒドロキシブチル、２－ヒドロキシ－１，１－ビス（ヒドロキシメ
チル）エチルからなる群から選択される、実施態様１～１６のいずれかに記載のデバイス
。
（１８）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（３－ヒドロキシプロピル）（メタ
）アクリルアミド、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、及び
【化１７】

　並びにこれらの混合物からなる群から選択される、実施態様１～１７のいずれかに記載
のデバイス。
（１９）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド及びＮ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチル
）アクリルアミドからなる群から選択される、実施態様１～１８のいずれかに記載のデバ
イス。
（２０）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
ヒドロキシプロピル）メタクリルアミドを含む、実施態様１～１９のいずれかに記載のデ
バイス。
【０１６９】
（２１）　前記架橋ポリマーマトリックスが水素結合受容基を含む、実施態様１～２０の
いずれかに記載のデバイス。
（２２）　前記水素結合受容基が、アミド基、アミン基、エーテル、フッ素、及びこれら
の組み合わせからなる群から選択される、実施態様２１に記載のデバイス。
（２３）　前記水素結合受容基が、ピロリドン基、アミド基、及びこれらの組み合わせか
らなる群から選択される、実施態様２１又は２２に記載のデバイス。
（２４）　前記ポリマーマトリックスがシリコーンヒドロゲルを含む、実施態様１～２３
のいずれかに記載のデバイス。
（２５）　前記デバイスが眼科用デバイスである、実施態様１～２４のいずれかに記載の
デバイス。
【０１７０】
（２６）　前記眼科用デバイスが、コンタクトレンズ、眼内レンズ、涙点プラグ、及び眼
用インサートからなる群から選択される、実施態様２５に記載のデバイス。
（２７）　ヒドロゲルから形成される生物医学デバイスを少なくとも１つの水溶性の非反
応性親水性ポリマーを含む溶液と接触させることを含む方法であって、前記少なくとも１
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つの水溶性の非反応性親水性ポリマーが、２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ
：
【化１８】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、かつ前記生物医学デバイスに潤滑有効量（lubricious effective amount）の前記非反
応性親水性ポリマーを組み込むのに十分な条件下で末端の疎水性ポリマーブロックを含ま
ない、方法。
（２８）　前記ヒドロゲルが非荷電である、実施態様２７に記載の方法。
（２９）　前記デバイスがコンタクトレンズであり、前記ヒドロゲルが少なくとも１つの
親水性成分を含む、実施態様２７又は２８に記載の方法。
（３０）　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約１０，０００の重合度を有する
、実施態様２７～２９のいずれかに記載の方法。
【０１７１】
（３１）　前記非反応性親水性ポリマーが、線状又は分岐状である、実施態様２７～３０
のいずれかに記載の方法。
（３２）　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約７，５００の重合度を有する、
実施態様２７～３１のいずれかに記載の方法。
（３３）　前記非反応性親水性ポリマーが、約５００～約２０００の重合度を有する、実
施態様２７～３２のいずれかに記載の方法。
（３４）　前記非反応性親水性ポリマーが架橋されない、実施態様２７～３３のいずれか
に記載の方法。
（３５）　前記非反応性親水性ポリマーが、フリーラジカル重合条件下で架橋可能な反復
単位を含まない、実施態様２７～３４のいずれかに記載の方法。
【０１７２】
（３６）　前記非反応性親水性ポリマーが、生物活性リンカー基に由来する反復単位を含
まない、実施態様２７～３５のいずれかに記載の方法。
（３７）　前記非反応性親水性ポリマーが、ホモポリマー又はランダムコポリマーである
、実施態様２７に記載の方法。
（３８）　前記非反応性親水性ポリマーが、約１０モル％未満のアニオン性反復単位を含
む、実施態様２７～３６のいずれかに記載の方法。
（３９）　前記非反応性親水性ポリマーが非イオン性である、実施態様２７に記載の方法
。
（４０）　Ｒ３が、２－ヒドロキシプロピル、３－ヒドロキシプロピル、２，３－ジヒド
ロキシプロピル、４－ヒドロキシブチル、２－ヒドロキシ－１，１－ビス（ヒドロキシメ
チル）エチルからなる群から選択される、実施態様２７～２９のいずれかに記載の方法。
【０１７３】
（４１）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
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ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、Ｎ－（３－ヒドロキシプロピル）（メタ
）アクリルアミド、Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）（メタ）アクリルアミド、及び
【化１９】

　並びにこれらの混合物からなる群から選択される、実施態様２７～４０のいずれかに記
載の方法。
（４２）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
ヒドロキシプロピル）（メタ）アクリルアミド、及びＮ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチ
ル）アクリルアミドからなる群から選択される、実施態様２７～４１のいずれかに記載の
方法。
（４３）　前記Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドが、Ｎ－（２－
ヒドロキシプロピル）メタクリルアミドを含む、実施態様２７～４２のいずれかに記載の
方法。
（４４）　前記溶液が、前記溶液内のすべての成分に基づき、約０．００１％～約１０％
のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドポリマーを含む、実施態様２
７～４３のいずれかに記載の方法。
（４５）　前記溶液が、前記溶液内のすべての成分に基づき、約０．００５％～約２％の
Ｎ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドポリマーを含む、実施態様２７
～４４のいずれかに記載の方法。
【０１７４】
（４６）　前記接触工程が加熱工程を更に含む、実施態様２７～４５のいずれかに記載の
方法。
（４７）　前記加熱工程がオートクレーブ処理工程を含む、実施態様４６に記載の方法。
（４８）　前記デバイスがコンタクトレンズであり、前記溶液が包装溶液である、実施態
様４６又は４７に記載の方法。
（４９）　前記接触工程が、約４０℃～約１００℃の温度での加熱工程を含む、実施態様
４６～４８のいずれかに記載の方法。
（５０）　前記溶液が、ホウ酸緩衝液及びリン酸緩衝液からなる群から選択された緩衝溶
液を含む、実施態様２７～４９のいずれかに記載の方法。
【０１７５】
（５１）　約１０ｐｐｍ～約１０重量％の少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリ
マーを含む眼科用溶液であって、前記少なくとも１つの水溶性の非反応性親水性ポリマー
が２０モル％未満のアニオン性反復単位及び式Ｉ：
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【化２０】

　のＮ－（２－ヒドロキシアルキル）（メタ）アクリルアミドに由来する反復単位を含み
、
　式中、Ｒ１は水素又はメチルであり、
　Ｒ２は、Ｈ、又は少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであ
り、
　Ｒ３は、少なくとも１つのヒドロキシル基で置換されたＣ１～４アルキルであり、
　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合度を有し
、かつ末端の疎水性ポリマーブロックを含まない、溶液。
（５２）　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、前記溶液内のすべての成分に基づき
、約５０ｐｐｍ及び約２重量％の濃度で存在する、実施態様５１に記載の溶液。
（５３）　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００ｐｐｍ及び約５，０００ｐ
ｐｍの濃度で存在する、実施態様５１又は５２に記載の溶液。
（５４）　前記溶液が、塩溶液（saline solutions）、緩衝溶液、及び脱イオン水からな
る群から選択される、実施態様５１～５３のいずれかに記載の溶液。
（５５）　前記溶液が、塩化ナトリウム、ホウ酸ナトリウム、リン酸ナトリウム、リン酸
水素ナトリウム、リン酸二水素ナトリウム、及びこれらの対応するカリウム塩からなる群
から選択される塩を含む塩溶液である、実施態様５４に記載の溶液。
【０１７６】
（５６）　前記水溶性の非反応性親水性ポリマーが、約１００～約１００，０００の重合
度を有する、実施態様５４又は５５に記載の溶液。
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【国際調査報告】
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