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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　（ａ）シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを得る工程［ここで、このシリコーンヒ
ドロゲルコンタクトレンズは、アミノ基又はカルボキシル基又は両方をコンタクトレンズ
の表面上及び／又は表面近傍に含む］、
　（ｂ）水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を得る工程［ここで、この親水性ポリ
マー材料は、（ｉ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンから誘導
された、２０％～９５％（重量％）の第１のポリマー鎖、（ii）アミノ基、カルボキシル
基、チオール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応性
官能基を有する少なくとも１種の親水性増強剤から誘導された、５％～８０％（重量％）
の親水性部分又は第２のポリマー鎖、並びに（iii）第１のポリマー鎖の一部、又は第１
のポリマー鎖に共有結合したペンダント若しくは末端基である正電荷を持つアゼチジニウ
ム基を含み、そしてここで、この親水性部分又は第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロ
ロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性
増強剤の１個のアミノ、カルボキシル又はチオール基との間に形成される１個以上の共有
結合を介して第１のポリマー鎖に共有結合している］；並びに
　（ｃ）前記シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを水溶液中で前記親水性ポリマー材
料の存在下で４０℃～１４０℃の温度で、前記親水性ポリマー材料を前記シリコーンヒド
ロゲルコンタクトレンズの表面上に、それぞれ前記親水性ポリマー材料の１個のアゼチジ
ニウム基と、前記コンタクトレンズの表面上及び／又は表面近傍の反応性官能基の１個と
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の間に形成される第２の共有結合を介して共有結合させるのに充分な時間、加熱し、それ
によって前記シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に架橋親水性コーティングを形成
する工程［ここで、この架橋親水性コーティングを備えるシリコーンヒドロゲルコンタク
トレンズは、９０度以下の平均水接触角を有することを特徴とする、表面湿潤性を有する
］
を含む、架橋親水性コーティングをその上に備えるシリコーンヒドロゲルコンタクトレン
ズを製造する方法。
【請求項２】
　親水性増強剤が、１個以上のアミノ、カルボキシル及び／又はチオール基を有する親水
性ポリマーであり、親水性増強剤としての親水性ポリマー中のアミノ、カルボキシル又は
チオール基を有するモノマー単位の含量が、親水性ポリマーの総重量に基づいて、４０％
（重量％）未満である、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　親水性増強剤としての親水性ポリマーが、１個だけのアミノ、カルボキシル又はチオー
ル基を有するポリエチレングリコール；２個の末端アミノ、カルボキシル及び／又はチオ
ール基を持つポリエチレングリコール；１個以上のアミノ、カルボキシル及び／又はチオ
ール基を持つマルチアームポリエチレングリコール；１個以上のアミノ、カルボキシル及
び／又はチオール基を持つポリエチレングリコールデンドリマーである、請求項２に記載
の方法。
【請求項４】
　親水性増強剤としての親水性ポリマーが、（１）０．１％～３０％（重量％）の少なく
とも１種の反応性ビニルモノマー並びに（２）少なくとも１種の非反応性親水性ビニルモ
ノマー及び／又は少なくとも１種のホスホリルコリン含有ビニルモノマーを含む組成物の
重合産物であるコポリマー；あるいはその組合せである、請求項２に記載の方法［ここで
、
　反応性ビニルモノマーは、（メタ）アクリル酸アミノ－Ｃ１－Ｃ６アルキル、（メタ）
アクリル酸Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ１－Ｃ６アルキル、アリルアミン、ビニルアミ
ン、アミノ－Ｃ１－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルアミド、Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－
Ｃ１－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルアミド、アクリル酸、Ｃ１－Ｃ１２アルキルアクリ
ル酸、Ｎ，Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸、β－メチル－アクリル酸、α－フェニ
ルアクリル酸、β－アクリルオキシプロピオン酸、ソルビン酸、アンゲリカ酸、ケイ皮酸
、１－カルボキシ－４－フェニル－１，３－ブタジエン、イタコン酸、シトラコン酸、メ
サコン酸、グルタコン酸、アコニット酸、マレイン酸、フマル酸、トリカルボキシエチレ
ン、及びこれらの組合せよりなる群から選択され； 
　非反応性親水性ビニルモノマーは、アクリルアミド、メタクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメ
チルアクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチルメタクリルアミド、Ｎ－ビニルピロリドン、メタ
クリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル、アクリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル、Ｎ
，Ｎ－ジメチルアミノプロピルメタクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノプロピルアク
リルアミド、メタクリル酸グリセロール、３－アクリロイルアミノ－１－プロパノール、
Ｎ－ヒドロキシエチルアクリルアミド、Ｎ－［トリス（ヒドロキシメチル）メチル］－ア
クリルアミド、Ｎ－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－エチル－３－メチレン
－２－ピロリドン、１－メチル－５－メチレン－２－ピロリドン、１－エチル－５－メチ
レン－２－ピロリドン、５－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、５－エチル－３－
メチレン－２－ピロリドン、（メタ）アクリル酸２－ヒドロキシエチル、（メタ）アクリ
ル酸ヒドロキシプロピル、１５００ダルトン以下の重量平均分子量を有するＣ１－Ｃ４－
アルコキシポリエチレングリコール（メタ）アクリレート、Ｎ－ビニルホルムアミド、Ｎ
－ビニルアセトアミド、Ｎ－ビニルイソプロピルアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセト
アミド、アリルアルコール、ビニルアルコール（コポリマー中の酢酸ビニルの加水分解型
）、及びこれらの組合せよりなる群から選択される］。
【請求項５】
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　親水性増強剤としての親水性ポリマーが、アクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリル
アミド、Ｎ－ビニルピロリドン、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、（メタ）アクリ
ル酸グリセロール、（メタ）アクリル酸ヒドロキシエチル、Ｎ－ヒドロキシエチル（メタ
）アクリルアミド、（メタ）アクリロイルオキシエチルホスホリルコリン、４００ダルト
ン以下の重量平均分子量を有するＣ１－Ｃ４－アルコキシポリエチレングリコール（メタ
）アクリレート、ビニルアルコール、Ｎ－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－
メチル－５－メチレン－２－ピロリドン、５－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、
（メタ）アクリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル、Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノプロピル（
メタ）アクリルアミド、及びこれらの組合せよりなる群から選択される、非反応性親水性
ビニルモノマーのモノアミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末
端のホモ－又はコポリマーである、請求項２に記載の方法。
【請求項６】
　親水性増強剤としての親水性ポリマーが、アミノ－又はカルボキシル含有多糖類、ヒア
ルロン酸、コンドロイチン硫酸、又はこれらの組合せである、請求項２に記載の方法。
【請求項７】
　親水性増強剤としての親水性ポリマーの重量平均分子量ＭＷが、５００～１，０００，
０００である、請求項２～６のいずれか１項に記載の方法。
【請求項８】
　親水性増強剤が、アミノ－、カルボキシル－又はチオール含有単糖類；アミノ－、カル
ボキシル－又はチオール含有二糖類；及びアミノ－、カルボキシル－又はチオール含有オ
リゴ糖類である、請求項１に記載の方法。
【請求項９】
　加熱の工程が、密閉レンズパッケージ中のパッケージング溶液に浸したシリコーンヒド
ロゲルコンタクトレンズを、１１８℃～１２５℃の温度で大体２０～９０分間オートクレ
ーブ処理することにより、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に架橋親水性コーテ
ィングを形成して実行される、請求項１～６及び８のいずれか１項に記載の方法［ここで
、このパッケージング溶液は、６．０～８．５のｐＨを維持するのに充分な量で少なくと
も１種の緩衝剤を含み、そして２００～４５０ミリオスモル（mOsm）の張度、及び２５℃
で１センチポアズ～２０センチポアズの粘度を有する］。
【請求項１０】
　パッケージング溶液が、０．０１％～２％（重量％）の熱架橋しうる親水性ポリマー材
料を含む、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　更に、加熱の工程の前に、室温でシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを熱架橋しう
る親水性ポリマー材料の水溶液と接触させて熱架橋しうる親水性ポリマー材料のトップ層
をシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上に形成すること、この熱架橋しうる親
水性ポリマー材料のトップ層を持つシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズをレンズパッ
ケージ中でパッケージング溶液に浸すこと；及びレンズパッケージを密閉することを含む
、請求項９に記載の方法。
【請求項１２】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズが、０．１％～１０％（重量％）の反応性ビニ
ルモノマー［（メタ）アクリル酸アミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル、（メタ）アクリル酸Ｃ１

－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル、アリルアミン、ビニルアミン、アミノ－Ｃ

２－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルアミド、Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６アル
キル（メタ）アクリルアミド、アクリル酸、Ｃ１－Ｃ１２アルキルアクリル酸、Ｎ，Ｎ－
２－アクリルアミドグリコール酸、β－メチル－アクリル酸、α－フェニルアクリル酸、
β－アクリルオキシプロピオン酸、ソルビン酸、アンゲリカ酸、ケイ皮酸、１－カルボキ
シ－４－フェニル－１，３－ブタジエン、イタコン酸、シトラコン酸、メサコン酸、グル
タコン酸、アコニット酸、マレイン酸、フマル酸、トリカルボキシエチレン、及びこれら
の組合せよりなる群から選択される］を含むシリコーンヒドロゲルレンズ配合物を重合す
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ることにより製造される、請求項９に記載の方法。
【請求項１３】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズが、アミノ及び／又はカルボキシル基を包含す
る反応性ベースコーティングを含む、請求項９に記載の方法。
【請求項１４】
　反応性ベースコーティングが、少なくとも１層のペンダントアミノ基及び／又はカルボ
キシル基を有する反応性ポリマーを含み、そしてシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ
を反応性ポリマーの溶液と接触させることにより得られる、請求項１３に記載の方法［こ
こで、この反応性ポリマーは、アミノ－Ｃ１～Ｃ４アルキル（メタ）アクリルアミド、（
メタ）アクリル酸アミノ－Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ１～Ｃ４アルキルアミノ－Ｃ１～Ｃ４

アルキル（メタ）アクリルアミド、（メタ）アクリル酸Ｃ１～Ｃ４アルキルアミノ－Ｃ１

～Ｃ４アルキル、アリルアミン、又はビニルアミンのホモポリマー；ポリエチレンイミン
；ペンダントアミノ基を持つポリビニルアルコール；直鎖又は分岐のポリアクリル酸；Ｃ

１～Ｃ１２アルキルアクリル酸のホモポリマー；アミノ－Ｃ２～Ｃ４アルキル（メタ）ア
クリルアミド、（メタ）アクリル酸アミノ－Ｃ２～Ｃ４アルキル、Ｃ１～Ｃ４アルキルア
ミノ－Ｃ２～Ｃ４アルキル（メタ）アクリルアミド、（メタ）アクリル酸Ｃ１～Ｃ４アル
キルアミノ－Ｃ２～Ｃ４アルキル、アクリル酸、Ｃ１～Ｃ１２アルキルアクリル酸、マレ
イン酸、及び／又はフマル酸と、少なくとも１種の非反応性親水性ビニルモノマー（アク
リルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチル（メタ）アクリルアミド、Ｎ－ビニルピロリドン、メタク
リル酸グリセロール、Ｎ，Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸、３－アクリロイルアミ
ノ－１－プロパノール、Ｎ－ヒドロキシエチルアクリルアミド、Ｎ－［トリス（ヒドロキ
シメチル）メチル］－アクリルアミド、Ｎ－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１
－エチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－メチル－５－メチレン－２－ピロリドン
、１－エチル－５－メチレン－２－ピロリドン、５－メチル－３－メチレン－２－ピロリ
ドン、５－エチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－ｎ－プロピル－３－メチレン－
２－ピロリドン、１－ｎ－プロピル－５－メチレン－２－ピロリドン、１－イソプロピル
－３－メチレン－２－ピロリドン、１－イソプロピル－５－メチレン－２－ピロリドン、
１－ｎ－ブチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－tert－ブチル－３－メチレン－２
－ピロリドン、（メタ）アクリル酸２－ヒドロキシエチル、（メタ）アクリル酸ヒドロキ
シプロピル、（メタ）アクリロイルオキシエチルホスホリルコリン、１５００ダルトン以
下の重量平均分子量を有するＣ１－Ｃ４－アルコキシポリエチレングリコール（メタ）ア
クリレート、Ｎ－ビニルホルムアミド、Ｎ－ビニルアセトアミド、Ｎ－ビニルイソプロピ
ルアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、アリルアルコール、ビニルアルコール
（コポリマー中の酢酸ビニルの加水分解型）、及びこれらの組合せよりなる群から選択さ
れる）とのコポリマー；カルボキシル含有セルロース；ヒアルロナート；コンドロイチン
硫酸；ポリ（グルタミン酸）；ポリ（アスパラギン酸）；又はこれらの組合せである］。
【請求項１５】
　ベースコーティングを形成するための反応性ポリマーが、ポリアクリル酸、ポリメタク
リル酸、ポリ（Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸）、ポリ［アクリル酸－co－メタクリル
酸］、ポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－co－（メタ）アクリル酸］、ポリ（Ｎ，
Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸）、ポリ［（メタ）アクリル酸－co－アクリルアミ
ド］、ポリ［（メタ）アクリル酸－co－ビニルピロリドン］、ポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキ
ルアクリル酸－co－アクリルアミド］、ポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－co－ビ
ニルピロリドン］、加水分解されたポリ［（メタ）アクリル酸－co－酢酸ビニル］、加水
分解されたポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－co－酢酸ビニル］、ポリエチレンイ
ミン（ＰＥＩ）、ポリアリルアミン塩酸塩（ＰＡＨ）ホモ－若しくはコポリマー、ポリビ
ニルアミン　ホモ－若しくはコポリマー、又はこれらの組合せである、請求項１４に記載
の方法。
【請求項１６】
　反応性ポリマーが、水と１種以上の有機溶媒との混合物、有機溶媒、又は１種以上の有
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機溶媒の混合物に溶解される、請求項１４又は１５に記載の方法。
【請求項１７】
　コンタクトレンズ上の反応性ベースコーティングが、少なくとも１種のアミノ含有又は
カルボキシル含有ビニルモノマーをプラズマの影響下で重合させることにより得られる、
請求項１３に記載の方法。
 
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は一般に、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズに、その親水性及び潤滑性を
改善するために、架橋親水性コーティングを施すための費用効果及び時間効率が高い方法
に関する。更に、本発明は、眼用レンズ製品を提供する。
【０００２】
背景
　ソフトシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、その高い酸素透過度及び快適さのた
めに、ますます人気が高まっている。しかし、シリコーンヒドロゲル材料は、典型的には
疎水性（非湿潤性）であり、眼の環境からの脂質又はタンパク質を吸着しやすく、眼に付
着するかもしれない表面、又はその表面の少なくとも幾つかの領域を有する。即ち、シリ
コーンヒドロゲルコンタクトレンズは一般に、表面修飾を必要とするだろう。
【０００３】
　比較的疎水性のコンタクトレンズ材料の親水性を修飾するための既知のアプローチは、
プラズマ処理の利用によるものであり、例えば、Focus NIGHT & DAY（商標）及びO2OPTIX
（商標）（CIBA VISION）、並びにPUREVISION（商標）（Bausch & Lomb）のような市販の
レンズは、その生産プロセスにおいてこのアプローチを利用している。例えば、Focus NI
GHT & DAY（商標）に見られるようなプラズマコーティングの利点は、その耐久性、比較
的高い親水性／湿潤性、並びに脂質及びタンパク質の沈着及び吸着に対する低い感受性で
ある。しかし、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズのプラズマ処理は、予め形成され
たコンタクトレンズを典型的にはプラズマ処理の前に乾燥させる必要があるため、及びプ
ラズマ処理装置に関連する比較的高い設備投資のため、費用効果が高くはないだろう。
【０００４】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面親水性を修飾するための別のアプローチ
は、米国特許第6,367,929号、6,822,016号、7,052,131号、及び7,249,848号に提案される
ように、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを製造するためのレンズ配合物への湿潤
剤（親水性ポリマー）の取り込みである。この方法は、シリコーンヒドロゲルコンタクト
レンズの注型後にレンズの表面親水性を修飾するための更なる事後プロセスを必要としな
い。しかし、湿潤剤は、レンズ配合物中のシリコーン成分と併用できるとは限らず、そし
てこの配合禁忌が、形成されるレンズを混濁させるかもしれない。更に、このような表面
処理は、脂質の沈着及び吸着を受けやすい。加えて、このような表面処理は、長時間装用
を目的とする耐久性表面を提供することができない。
【０００５】
　比較的疎水性のコンタクトレンズ材料の親水性を修飾するための更に別のアプローチは
、レイヤーバイレイヤー（layer-by-layer）（ＬｂＬ）ポリイオン性材料蒸着法（例えば
、米国特許US 6,451,871号、US 6,717,929号、US 6,793,973号、US 6,884,457号、US 6,8
96,926号、US 6,926,965号、US 6,940,580号、及びUS 7,297,725号、並びに米国特許出願
公開 US 2007/0229758A1、US 2008/0174035A1、及びUS 2008/0152800A1を参照のこと）で
ある。ＬｂＬ蒸着法は、シリコーンヒドロゲル材料を湿潤性にするための費用効果が高い
プロセスを提供できるが、ＬｂＬコーティングは、プラズマコーティングほど耐久性が高
くなく、比較的高い表面電荷密度を有するかもしれない；そしてこれは、コンタクトレン
ズの洗浄及び消毒液に干渉するかもしれない。耐久性を改善するため、共同所有の同時係
属出願である米国特許出願公開2008/0226922 A1 及び 2009/0186229 A1（その全体が引用
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例として取り込まれる）に、コンタクトレンズ上のＬｂＬコーティングの架橋が提案され
ている。しかし、架橋ＬｂＬコーティングは、元のＬｂＬコーティング（架橋前）よりも
劣る親水性及び／又は湿潤性を有することがあり、そしてなお比較的高い表面電荷密度を
有する。
【０００６】
　比較的疎水性のコンタクトレンズ材料の親水性を修飾するためのまた更に別のアプロー
チは、種々の機序により親水性ポリマーをコンタクトレンズ上に結合させることである（
例えば、米国特許第6,099,122号、6,436,481号、6,440,571号、6,447,920号、6,465,056
号、6,521,352号、6,586,038号、6,623,747号、6,730,366号、6,734,321号、6,835,410号
、6,878,399号、6,923,978号、6,440,571号、及び6,500,481号、米国特許出願公開 2009/
0145086A1、2009/0145091A1、2008/0142038A1、及び 2007/0122540A1を参照のこと；これ
らは全部その全体が引用例として本明細書に取り込まれる）。これらの手法は、シリコー
ンヒドロゲル材料を湿潤性にするのに利用できるが、典型的にはこれらは比較的長時間を
必要とし、かつ／又は親水性コーティングを得るための困難で複数の工程を伴うため、大
量生産環境において実現するには費用効果及び／又は時間効率が高くないだろう。
【０００７】
　したがって、湿潤性で耐久性のコーティング（表面）を持つシリコーンヒドロゲルコン
タクトレンズを費用効果及び時間効率が高い方法で生産する方法に対するニーズは、今な
お存在している。
【０００８】
発明の要約
　本発明は、１つの態様において、それぞれ架橋親水性コーティングを備えるシリコーン
ヒドロゲルコンタクトレンズを生産する方法であって、（ａ）シリコーンヒドロゲルコン
タクトレンズ及び水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を得る工程［ここで、このコ
ンタクトレンズは、アミノ及び／又はカルボキシル基をコンタクトレンズの表面上及び／
又は表面近傍に含み、親水性ポリマー材料は、（ｉ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミ
ン又はポリアミドアミンから誘導された、約２０％～約９５重量％の第１のポリマー鎖、
（ii）アミノ基、カルボキシル基、チオール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択
される少なくとも１個の反応性官能基を有する少なくとも１種の親水性増強剤から誘導さ
れる、約５％～約８０重量％の親水性部分又は第２のポリマー鎖（ここで、この親水性部
分又は第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミ
ドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性増強剤の１個のアミノ、カルボキシル又は
チオール基との間に形成される１個以上の共有結合を介して第１のポリマー鎖に共有結合
している）、並びに（iii）第１のポリマー鎖の一部、又は第１のポリマー鎖に共有結合
したペンダント若しくは末端基であるアゼチジニウム基を含む］；並びに（ｂ）水溶液中
で親水性ポリマー材料の存在下で約４０℃～約１４０℃までの及びこの温度で、親水性ポ
リマー材料をコンタクトレンズの表面上に、それぞれ親水性ポリマー材料の１個のアゼチ
ジニウム基と、コンタクトレンズの表面上及び／又は表面近傍のアミノ及び／又はカルボ
キシル基の１個との間に形成される第２の共有結合を介して共有結合させるのに充分な時
間、コンタクトレンズを加熱し、それによってコンタクトレンズ上に架橋親水性コーティ
ングを形成する工程を含む方法を提供する。
【０００９】
　別の態様において、本発明は、本発明の方法により得られるシリコーンヒドロゲルコン
タクトレンズであって、少なくとも約４０barrerの酸素透過度、約１００度以下の水接触
角を特徴とする表面湿潤性、及び指擦り試験に耐えることを特徴とする良好なコーティン
グ耐久性を有するシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを提供する。
【００１０】
　更に別の態様において、本発明は、滅菌及び密閉したレンズパッケージを含む眼用製品
を提供するが、ここで、このレンズパッケージは、オートクレーブ処理後レンズパッケー
ジング溶液及びそこに浸した直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを
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含み、そしてこの直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、アミノ基
及び／又はカルボキシル基を元のシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上及び／
又は表面近傍に有する元のシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを、水溶性で熱架橋し
うる親水性ポリマー材料を含有するオートクレーブ処理前パッケージング溶液中でオート
クレーブ処理することにより得られる架橋親水性コーティングを含み、そしてこの親水性
ポリマー材料は、（ｉ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンから
誘導された、約２０％～約９５重量％の第１のポリマー鎖、（ii）アミノ基、カルボキシ
ル基、チオール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応
性官能基を有する少なくとも１種の親水性増強剤から誘導された、約５％～約８０重量％
の親水性部分又は第２のポリマー鎖（ここで、この親水性部分又は第２のポリマー鎖は、
それぞれエピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンの１個のアゼチジニ
ウム基と、親水性増強剤の１個のアミノ、カルボキシル又はチオール基との間に形成され
る１個以上の共有結合を介して第１のポリマー鎖に共有結合している）、並びに（iii）
第１のポリマー鎖の一部、又は第１のポリマー鎖に共有結合したペンダント若しくは末端
基であるアゼチジニウム基を含み、そしてこの親水性ポリマー材料は、シリコーンヒドロ
ゲルコンタクトレンズに、それぞれシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上及び
／又は表面近傍の１個のアミノ又はカルボキシル基と、親水性ポリマー材料の１個のアゼ
チジニウム基との間に形成される第２の共有結合を介して共有結合しており、そしてこの
オートクレーブ処理後パッケージング溶液は、約６．０～約８．５のｐＨを維持するのに
充分な量で少なくとも１種の緩衝剤及び親水性ポリマー材料の加水分解産物を含み、そし
て約２００～約４５０ミリオスモル（mOsm）の張度及び約１センチポアズ～約２０センチ
ポアズの粘度を有する。
【００１１】
　更にまた別の態様において、本発明は、水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料であ
って、（ａ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンから誘導された
、約２０％～約９５重量％の第１のポリマー鎖；（ｂ）アミノ基、カルボキシル基、チオ
ール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応性官能基を
有する少なくとも１種の親水性増強ポリマー剤から誘導された、約５％～約８０重量％の
第２のポリマー鎖（ここで、この第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロロヒドリン官能
化ポリアミン又はポリアミドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性増強ポリマー剤
の１個のアミノ、カルボキシル又はチオール基との間に形成される１個以上の共有結合を
介して第１のポリマー鎖に共有結合している）、並びに（ｃ）第１のポリマー鎖の一部、
又は第１のポリマー鎖に共有結合したペンダント若しくは末端基であるアゼチジニウム基
を含む材料を提供する。
【００１２】
　本発明のこれらの態様や他の態様は、目下好ましい実施態様の以下の説明から明らかに
なろう。この詳細な説明は、単に本発明を例証するものであって、本発明の範囲を限定す
るものではなく、そして本発明の範囲は、添付の請求の範囲及びその均等物により定義さ
れる。当業者には明白であろうように、本開示の新規概念の本質及び範囲を逸することな
く、本発明の多くの変法及び変形を達成することができる。
【００１３】
発明の実施態様の詳細な説明
　これから本発明の実施態様について詳細に記述する。当業者には、本発明の範囲又は本
質を逸することなく、本発明において種々の変形、変法及び組合せを行いうることは明ら
かとなろう。例えば、１つの実施態様の一部として例証又は記載される特色は、別の実施
態様に利用することにより、更に別の実施態様を生み出すことができる。よって、本発明
は、このような変形、変法及び組合せを、添付の請求の範囲及びその均等物の範囲に入る
ものとして取り扱うものである。本発明の他の目的、特色及び態様は、以下の詳細な説明
に開示されるか、又はそこから明白である。当業者には当然のことながら、本考察は、単
に例となる実施態様の説明であり、本発明の更に広い態様を限定するものではない。
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【００１４】
　特に断りない限り、本明細書に使用される全ての技術及び科学用語は、本発明が属する
当該分野における通常の技術者が共通に理解する意味と同じ意味を有する。一般に、本明
細書に使用される命名法及び実験室の手順は、当該分野において周知であり共通に利用さ
れている。これらの手順には、当該分野及び種々の一般的な参考文献に提供されるような
、従来法が使用されている。ある用語が単数形で提供される場合、本発明者らは、その用
語の複数形も考えに入れる。本明細書に使用される命名法及び後述の実験室の手順は、当
該分野において周知であり共通に利用されているものである。
【００１５】
　「シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ」とは、シリコーンヒドロゲル材料を含むコ
ンタクトレンズのことをいう。「シリコーンヒドロゲル」とは、完全に水和すると少なく
とも１０重量パーセントの水を吸収でき、そして少なくとも１種のシリコーン含有ビニル
モノマー又は少なくとも１種のシリコーン含有ビニルマクロマー又は少なくとも１種のエ
チレン性不飽和基を有するシリコーン含有プレポリマーを含む重合しうる組成物の共重合
により得られるシリコーン含有ポリマー材料のことをいう。
【００１６】
　「ビニルモノマー」とは、本明細書に使用されるとき、単一のエチレン性不飽和基を有
しており、そして化学線又は熱により重合しうる化合物のことをいう。
【００１７】
　「オレフィン性不飽和基」又は「エチレン性不飽和基」という用語は、本明細書では広
い意味で使用され、そして少なくとも１個の＞Ｃ＝Ｃ＜基を含有する任意の基を包含する
ものである。例となるエチレン性不飽和基は、特に限定されないが、下記式：
【００１８】
【化１】

で示される（メタ）アクリロイル、アリル、下記式：
【００１９】

【化２】

で示されるビニル、スチレニル、又は他のＣ＝Ｃ含有基を包含する。
【００２０】
　「（メタ）アクリルアミド」という用語は、メタクリルアミド及び／又はアクリルアミ
ドのことをいう。
【００２１】
　「（メタ）アクリレート」という用語は、メタクリレート及び／又はアクリレートのこ
とをいう。
【００２２】
　「親水性ビニルモノマー」とは、本明細書に使用されるとき、水溶性であるか、又は完
全に水和すると少なくとも１０重量パーセントの水を吸収できるポリマーを典型的にはホ
モポリマーとして生じさせるビニルモノマーのことをいう。
【００２３】
　「疎水性ビニルモノマー」とは、本明細書に使用されるとき、水不溶性であり、かつ１
０重量パーセント未満の水しか吸収できないポリマーを典型的にはホモポリマーとして生
じさせるビニルモノマーのことをいう。
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【００２４】
　「マクロマー」又は「プレポリマー」とは、２個以上のエチレン性不飽和基を含有する
、中及び高分子量化合物又はポリマーのことをいう。中及び高分子量とは、典型的には７
００ダルトンを超える平均分子量を意味する。
【００２５】
　「架橋物質（crosslinker）」とは、少なくとも２個のエチレン性不飽和基を有する化
合物のことをいう。「架橋剤（crosslinking agent）」とは、約７００ダルトン以下の分
子量を有する架橋物質のことをいう。
【００２６】
　「ポリマー」は、１種以上のモノマー又はマクロマー又はプレポリマーを重合／架橋す
ることにより形成される材料を意味する。
【００２７】
　ポリマー材料（モノマー又はマクロマー材料を包含する）の「分子量」とは、本明細書
に使用されるとき、特に断りない限り又は特に試験条件が示されない限り、重量平均分子
量のことをいう。
【００２８】
　「アミノ基」という用語は、特に断りない限り、式：－ＮＨＲ’（式中、Ｒ’は、水素
又はＣ１－Ｃ２０の非置換若しくは置換の直鎖若しくは分岐のアルキル基である）の第１
級又は第２級アミノ基のことをいう。
【００２９】
　「エピクロロヒドリン官能化ポリアミン」又は「エピクロロヒドリン官能化ポリアミド
アミン」とは、ポリアミン又はポリアミドアミンをエピクロロヒドリンと反応させて、ポ
リアミン又はポリアミドアミンの全ての又は相当な割合のアミン基をアゼチジニウム基に
変換することにより得られるポリマーのことをいう。
【００３０】
　「アゼチジニウム基」とは、下記式：
【００３１】
【化３】

で示される正電荷を持つ基のことをいう。
【００３２】
　ポリマー材料又は官能基に関して「熱架橋しうる」という用語は、そのポリマー材料又
は官能基が、比較的高温（約４０℃～約１４０℃）で別の材料又は官能基との架橋（又は
カップリング）反応を起こすことができるのに対して、このポリマー材料又は官能基が、
室温（即ち、約２２℃～約２８℃、好ましくは約２４℃～約２６℃、特に約２５℃）では
約１時間検出可能な時間を延ばしても別の材料又は官能基と同じ架橋反応（又はカップリ
ング反応）を起こすことができないことを意味する。
【００３３】
　「ホスホリルコリン」という用語は、下記式：
【００３４】

【化４】

［式中、ｎは、１～５の整数であり、そしてＲ１、Ｒ２及びＲ３は、相互に独立に、Ｃ１
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－Ｃ８アルキル又はＣ１－Ｃ８ヒドロキシアルキルである］で示される両性イオンのこと
をいう。
【００３５】
　「反応性ビニルモノマー」という用語は、カルボキシル基又はアミノ基（即ち、第１級
又は第２級アミノ基）を有するビニルモノマーのことをいう。
【００３６】
　「非反応性親水性ビニルモノマー」という用語は、カルボキシル基又はアミノ基（即ち
、第１級又は第２級アミノ基）がない親水性ビニルモノマーのことをいう。非反応性ビニ
ルモノマーは、第３級又は第４級アミノ基を包含することができる。
【００３７】
　ポリマーに関して「水溶性」という用語は、このポリマーが、室温（上記と同義）で最
高約３０重量％の濃度を有するポリマーの水溶液を形成するのに充分な程度まで、水に溶
解できることを意味する。
【００３８】
　「水接触角」とは、平均水接触角（即ち、静滴法（Sessile Drop method）により測定
される接触角）のことをいい、これは、少なくとも３個の個々のコンタクトレンズとの接
触角の測定値を平均することにより得られる。
【００３９】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上のコーティングに関して「無傷性（intactne
ss）」という用語は、このコンタクトレンズが、実施例１に記載されるスダンブラック染
色試験においてスダンブラックにより染色できる程度を記述することを目的としている。
シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上のコーティングの良好な無傷性とは、事実上コ
ンタクトレンズのスダンブラック染色が存在しないことを意味する。
【００４０】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上のコーティングに関して「耐久性」という用
語は、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上のコーティングが、指擦り試験に耐えら
れることを記述するのを目的としている。
【００４１】
　本明細書に使用されるとき、コンタクトレンズ上のコーティングに関して「指擦り試験
に耐える」又は「耐久性試験に耐える」とは、実施例１に記載される手順により指でレン
ズを擦った後、指で擦ったレンズの水接触角がなお約１００度以下、好ましくは約９０度
以下、更に好ましくは約８０度以下、最も好ましくは約７０度以下であることを意味する
。
【００４２】
　材料の固有の「酸素透過度」、Ｄｋは、酸素が材料を通り抜ける速度である。本発明で
は、ヒドロゲル（シリコーン又は非シリコーン）又はコンタクトレンズに関して「酸素透
過度（Ｄｋ）」という用語は、本明細書に後述の実施例に示される手順による、境界層効
果に起因する酸素フラックスに対する表面抵抗について補正された酸素透過度（Ｄｋ）を
意味する。酸素透過度は、従来からbarrerの単位で表されるが、ここで「barrer」は、［
（cm３酸素）（mm）／（cm２）（秒）（mmHg）］×１０－１０として定義される。
【００４３】
　レンズ又は材料の「酸素伝達率」、Ｄｋ／ｔは、測定される面積でｔ［mmの単位］の平
均厚さを持つ特定のレンズ又は材料を酸素が通り抜ける速度である。酸素伝達率は、従来
からbarrer/mmの単位で表されるが、ここで「barrer/mm」は、［（cm３酸素）／（cm２）
（秒）（mmHg）］×１０－９として定義される。
【００４４】
　レンズを介する「イオン透過性」は、イオノフラックス拡散係数と相関する。このイオ
ノフラックス拡散係数、Ｄ（［mm２/分］の単位）は、下記式：
　　Ｄ　＝　－ｎ’／（Ａ　×　ｄｃ／ｄｘ）
［式中、ｎ’＝イオン輸送の速度［mol/分］；Ａ＝曝露されたレンズの面積［mm２］；ｄ
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ｃ＝濃度差［mol/L］；ｄｘ＝レンズの厚さ［mm］］のとおり、フィックの法則を適用す
ることにより求める。
【００４５】
　「眼用に適合性」とは、本明細書に使用されるとき、眼環境に有意な損傷を及ぼすこと
なく、かつ使用者に有意な不快感を与えることなく、長時間眼環境と密接に接触させられ
る材料又は材料の表面のことをいう。
【００４６】
　コンタクトレンズを滅菌及び保存するためのパッケージング溶液に関して「眼用に安全
」という用語は、その溶液に保存されるコンタクトレンズが、オートクレーブ処理後の洗
浄なしに眼に直接留置するのに安全であること、及びその溶液が、コンタクトレンズを介
しての眼との毎日の接触のために安全かつ充分に快適であることを意味する。オートクレ
ーブ処理後の眼用に安全なパッケージング溶液は、眼に適合性である張度及びｐＨを有し
ており、そして国際ＩＳＯ標準及び米国ＦＤＡの規制による眼刺激性又は眼細胞毒性の材
料を実質的に含まない。
【００４７】
　本発明は一般に、アゼチジニウム基を有する水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料
の使用による、耐久性親水性コーティングを備えるシリコーンヒドロゲルコンタクトレン
ズを製造するための費用効果及び時間効率が高い方法に関する。
【００４８】
　本発明は、水溶性で、アゼチジニウムを含有し、かつ熱架橋しうる親水性ポリマー材料
（これは、ポリアミン－エピクロロヒドリン又はポリアミドアミン－エピクロロヒドリン
と、アミノ基、カルボキシル基、チオール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択さ
れる少なくとも１個の反応性官能基を有する少なくとも１種の親水性増強剤との部分反応
生成物である）が、カルボン酸及び／又はアミノ基をその表面又は表面近傍に有するシリ
コーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に、良好な表面親水性及び／又は湿潤性、良好な親
水性、並びに良好な無傷性を持つ架橋コーティングを形成するために使用できるという、
驚くべき発見に一部は基づいている。比較的高温（上記と同義）で、正電荷を持つアゼチ
ジニウム基は、アミノ基、チオール基、及びカルボン酸イオン－ＣＯＯ－（即ち、カルボ
キシル基の脱プロトン型）のような官能基と反応することにより、スキーム１：
【００４９】
【化５】

［ここで、Ｒは、化合物の残りの部分であり、Ｌは、－ＮＲ’－（ここで、Ｒ’は、水素
、Ｃ１－Ｃ２０の非置換又は置換の直鎖又は分岐のアルキル基である）、又はポリマー鎖
－Ｓ－、若しくは－ＯＣ（＝Ｏ）－である］に図解されるように中性のヒドロキシル含有
共有結合を形成する。アゼチジニウム基の熱制御可能な反応性のために、ポリアミン－エ
ピクロロヒドリン又はポリアミドアミン－エピクロロヒドリン（ＰＡＥ）は、湿潤強化剤
として広く使用されている。しかしＰＡＥは、コンタクトレンズ上の架橋コーティングを
形成するためにうまく利用できていないが、これは恐らく、架橋ＰＡＥコーティングが、
コンタクトレンズに望まれる親水性、湿潤性、及び潤滑性を与えることができないためで
ある。驚くべきことに、ＰＡＥは、それぞれ１個のアゼチジニウム基と「熱前処理」又は
「前処理」プロセスにおいて反応することができる１個以上の官能基を有する親水性増強
剤（特に親水性ポリマー）で化学修飾することによって、水溶性のアゼチジニウム含有ポ
リマー材料が得られることが今や発見された。アゼチジニウム基の存在により、なお熱架
橋しうる（反応性である）このようなポリマー材料は、反応性官能基（例えば、アミノ基
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、カルボキシル基、チオール基、又はこれらの組合せ）をその表面上及び／又は表面近傍
に有するシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に架橋コーティングを形成するために
使用することができる。そして驚くべきことに、水溶性のアゼチジニウム含有ポリマー材
料から誘導された、生じるコンタクトレンズ上の架橋コーティングは、非修飾（元の又は
出発物質の）ＰＡＥ単独を用いるか、又はＰＡＥと親水性増強剤との混合物を用いるかの
いずれかにより（水溶性のアゼチジニウム含有ポリマー材料を調製するための熱前処理を
受けることなく）得られる対照コーティングに比較して、表面親水性、湿潤性及び／又は
潤滑性が改善したことが発見された。
【００５０】
　親水性増強剤は、生じる架橋コーティングの性能の向上において少なくとも２つの役割
を果たすと考えられている：親水性ポリマー鎖をポリアミン又はポリアミドアミンポリマ
ー鎖に付加することにより、懸垂ポリマー鎖及び／又は鎖セグメントを持つ高度分岐親水
性ポリマー材料を形成すること；並びに架橋しうるポリマー材料（コーティング材料）の
アゼチジニウム基の数を有意に減少させることにより、架橋したコーティングの架橋密度
を低下させること。ゆるい構造と、懸垂ポリマー鎖及び／又は鎖セグメントとを持つコー
ティングは、良好な表面親水性、湿潤性及び／又は潤滑性を与えると考えられる。
【００５１】
　本発明はまた、本発明の架橋コーティングが、水溶性のアゼチジニウム含有ポリマー材
料の存在下で、レンズパッケージング溶液に浸したコンタクトレンズを含有するレンズパ
ッケージ内でシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に有利には直接形成することがで
きるという発見に一部は基づいている。アゼチジニウム含有ポリマー材料の存在は、アゼ
チジニウム含有ポリマー材料をレンズパッケージング溶液に加えるか、又はパッケージン
グの前に、アゼチジニウム含有ポリマー材料の層をコンタクトレンズの表面上に室温で物
理蒸着するかのいずれかにより達成できる。
【００５２】
　典型的には、パッケージング溶液に水和及びパッケージングされるコンタクトレンズは
、滅菌しなければならない。製造及びパッケージング中の水和レンズの滅菌は、典型的に
はオートクレーブ処理により達成される。オートクレーブ処理プロセスは、コンタクトレ
ンズのパッケージを約１１８℃～約１２５℃の温度まで大体２０～４０分間加圧下で加熱
することを伴う。オートクレーブ処理中に水溶性のアゼチジニウム含有ポリマー材料は、
シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上及び／又は表面近傍の官能基（例えば、
アミノ基、チオール基、及び／又はカルボン酸基）と効果的に架橋して、湿潤性で眼用に
適合性の架橋コーティングを形成できることが発見された。オートクレーブ処理中に、架
橋反応に関与しないアゼチジニウム基は、２，３－ジヒドロキシプロピル（ＨＯ－ＣＨ２

－ＣＨ（ＯＨ）－ＣＨ２－）基に加水分解され、レンズパッケージング溶液中に存在する
アゼチジニウム含有ポリマー材料は、該当する場合、レンズ挿入の快適さを向上させられ
る非反応性ポリマー湿潤材料に変換することができると考えられる。
【００５３】
　本発明の方法を利用することにより、コーティングプロセスは、シリコーンヒドロゲル
コンタクトレンズの製造において滅菌工程（オートクレーブ処理）と組合せることができ
る。得られるコンタクトレンズは、高い表面親水性／湿潤性、あっても最小限の表面変化
、良好な無傷性、及び良好な耐久性を有することができるだけでなく、パッケージング溶
液が眼用に適合性であるため、患者は洗浄及び／又は濯ぎを行うことなく、レンズパッケ
ージから直接使用することができる。
【００５４】
　本発明は、１つの態様において、それぞれ架橋親水性コーティングを備えるシリコーン
ヒドロゲルコンタクトレンズを生産する方法であって、（ａ）シリコーンヒドロゲルコン
タクトレンズ及び水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を得る工程［ここで、このコ
ンタクトレンズは、アミノ及び／又はカルボキシル基をコンタクトレンズの表面上及び／
又は表面近傍に含み、そしてこの親水性ポリマー材料は、（ｉ）エピクロロヒドリン官能
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化ポリアミン又はポリアミドアミンから誘導された、約２０％～約９５重量％の第１のポ
リマー鎖、（ii）アミノ基、カルボキシル基、チオール基、及びこれらの組合せよりなる
群から選択される少なくとも１個の反応性官能基を有する少なくとも１種の親水性増強剤
から誘導された、約５％～約８０重量％の親水性部分又は第２のポリマー鎖（ここで、こ
の親水性部分又は第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロロヒドリン官能化ポリアミン又
はポリアミドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性増強剤の１個のアミノ、カルボ
キシル又はチオール基との間に形成される１個以上の共有結合を介して第１のポリマー鎖
に共有結合している）、並びに（iii）第１のポリマー鎖の一部、又は第１のポリマー鎖
に共有結合したペンダント若しくは末端基であるアゼチジニウム基を含む］、並びに（ｂ
）水溶液中で親水性ポリマー材料の存在下で約４０℃～約１４０℃までの及びこの温度で
、親水性ポリマー材料をコンタクトレンズの表面上に、それぞれ親水性ポリマー材料の１
個のアゼチジニウム基と、コンタクトレンズの表面上及び／又は表面近傍のアミノ及び／
又はカルボキシル基の１個との間に形成される第２の共有結合を介して共有結合させるの
に充分な時間、コンタクトレンズを加熱し、それによってコンタクトレンズ上に架橋親水
性コーティングを形成する工程を含む方法を提供する。
【００５５】
　当業者であれば、コンタクトレンズの製造方法は周知である。例えば、コンタクトレン
ズは、米国特許第3,408,429号に記載されるように従来法の「回転成形用型」で、又は米
国特許第4,347,198号；5,508,317号；5,583,463号；5,789,464号；及び5,849,810号に記
載されるように静止形での完全注型法により製造することができる。注型法では、レンズ
配合物は、典型的には成形用型に注入され、コンタクトレンズ製造用の成形用型中で硬化
（即ち、重合及び／又は架橋）される。シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの製造に
おいては、当業者には周知のとおり、注型用のレンズ配合物は一般に、シリコーン含有ビ
ニルモノマー、シリコーン含有ビニルマクロマー、シリコーン含有プレポリマー、親水性
ビニルモノマー、親水性ビニルマクロマー、疎水性ビニルモノマー、及びこれらの組合せ
よりなる群から選択される少なくとも１つの成分を含む。シリコーンヒドロゲルコンタク
トレンズ配合物はまた、当業者には知られているように、例えば、架橋剤、ＵＶ吸収剤、
可視着色剤（例えば、染料、顔料、又はこれらの混合物）、抗菌剤（例えば、好ましくは
銀ナノ粒子）、生物活性剤、浸出性潤滑剤、浸出性涙液安定化剤、及びこれらの混合物の
ような、当業者には既知の他の必要成分を含むことができる。成形されたシリコーンヒド
ロゲルコンタクトレンズは次に、当業者には知られているように、抽出溶媒での抽出に付
されることにより、非重合成分を成形レンズから除去し、そして水和プロセスに付すこと
ができる。多数のシリコーンヒドロゲルレンズ配合物が、本出願の出願日までに公開され
た多数の特許及び特許出願に記載されている。
【００５６】
　本発明により、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、その表面上及び／又は表面
近傍にアミノ基及び／又はカルボキシル基を本質的に含むことができるか、又は含むよう
に修飾されることができる。
【００５７】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズがその表面上及び／又は表面近傍にアミノ基及
び／又はカルボキシル基を本質的に含む場合に、これは、反応性ビニルモノマーを含むシ
リコーンヒドロゲルレンズ配合物を重合することにより得られる。
【００５８】
　好ましい反応性ビニルモノマーの例は、特に限定されないが、（メタ）アクリル酸アミ
ノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル、（メタ）アクリル酸Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６ア
ルキル、アリルアミン、ビニルアミン、アミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルア
ミド、Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルアミド、アクリ
ル酸、Ｃ１－Ｃ１２アルキルアクリル酸（例えば、メタクリル酸、エチルアクリル酸、プ
ロピルアクリル酸、ブチルアクリル酸など）、Ｎ，Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸
、β－メチル－アクリル酸（クロトン酸）、α－フェニルアクリル酸、β－アクリルオキ
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シプロピオン酸、ソルビン酸、アンゲリカ酸、ケイ皮酸、１－カルボキシ－４－フェニル
－１，３－ブタジエン、イタコン酸、シトラコン酸、メサコン酸、グルタコン酸、アコニ
ット酸、マレイン酸、フマル酸、トリカルボキシエチレン、及びこれらの組合せを包含す
る。好ましくは、このシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、（メタ）アクリル酸ア
ミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル、（メタ）アクリル酸Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６

アルキル、アリルアミン、ビニルアミン、アミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル（メタ）アクリル
アミド、Ｃ１－Ｃ６アルキルアミノ－Ｃ２－Ｃ６アルキル（メタ）アクリルアミド、アク
リル酸、Ｃ１－Ｃ１２アルキルアクリル酸、Ｎ，Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸、
及びこれらの組合せよりなる群から選択される、少なくとも１種の反応性ビニルモノマー
を含むレンズ配合物から製造される。このレンズ配合物は、好ましくは約０．１％～約１
０％、更に好ましくは約０．２５％～約７％、更になお好ましくは約０．５％～約５％、
最も好ましくは約０．７５％～約３％（重量％）の反応性ビニルモノマーを含む。
【００５９】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズはまた、表面処理に付されることにより、コン
タクトレンズの表面上にアミノ基及び／又はカルボキシル基を有する反応性ベースコーテ
ィングを形成することができる。表面処理の例は、特に限定されないが、エネルギーによ
る表面処理（例えば、プラズマ、静電気、照射、又は他のエネルギー源）、化学処理、化
学蒸着、親水性ビニルモノマー又はマクロマーの物品の表面へのグラフト化、米国特許第
6,451 ,871号、6,719,929号、6,793,973号、6,811,805号、及び6,896,926号、並びに米国
特許出願公開2007/0229758A1、2008/0152800A1、及び2008/0226922A1（これらの全体が引
用例として本明細書に取り込まれる）に記載される方法により得られるレイヤーバイレイ
ヤーコーティング（「ＬｂＬコーティング」）を包含する。「ＬｂＬコーティング」とは
、本明細書に使用されるとき、コンタクトレンズのポリマーマトリックスに共有結合して
おらず、荷電しているか若しくは荷電可能な（プロトン化又は脱プロトン化により）、及
び／又は非荷電の材料のレンズ上へのレイヤーバイレイヤー（「ＬｂＬ」）により得られ
るコーティングのことをいう。ＬｂＬコーティングは、１層以上から構成されてよい。
【００６０】
　好ましくは、表面処理は、ＬｂＬコーティングプロセスである。この好ましい実施態様
（即ち、反応性ＬｂＬベースコーティング実施態様）において、生じるシリコーンヒドロ
ゲルコンタクトレンズは、少なくとも１層の反応性ポリマー（即ち、ペンダントアミノ基
及び／又はカルボキシル基を有するポリマー）を包含する反応性ＬｂＬベースコーティン
グを含み、ここで、この反応性ＬｂＬベースコーティングは、コンタクトレンズを反応性
ポリマーの溶液と接触させることにより得られる。コンタクトレンズを反応性ポリマーの
コーティング溶液と接触させるのは、コンタクトレンズをコーティング溶液に浸すか、又
はコンタクトレンズをコーティング溶液でスプレーすることにより可能である。１つの接
触プロセスは、コンタクトレンズを専らコーティング溶液の浴に一定時間浸すか、あるい
はコンタクトレンズを一連のコーティング溶液の浴に各浴について一定の短時間ずつ連続
して浸すことを含む。別の接触プロセスは、専らコーティング溶液をスプレーすることを
伴う。しかし、幾つかの代替法は、当該分野において通常の技能を有する人が考案しうる
、スプレー工程及び浸漬工程の種々の組合せを伴う。コンタクトレンズと反応性ポリマー
のコーティング溶液との接触時間は、最長約１０分間、好ましくは約５～約３６０秒間、
更に好ましくは約５～約２５０秒間、更になお好ましくは約５～約２００秒間継続しても
よい。
【００６１】
　この反応性ＬｂＬベースコーティング実施態様では、この反応性ポリマーは、ペンダン
トアミノ基及び／又はカルボキシル基を有する、直鎖又は分岐のポリマーであってよい。
ペンダントアミノ基及び／又はカルボキシル基を有する任意のポリマーは、シリコーンヒ
ドロゲルコンタクトレンズにベースコーティングを形成するための反応性ポリマーとして
使用することができる。このような反応性ポリマーの例は、特に限定されないが、反応性
ビニルモノマーのホモポリマー；２種以上の反応性ビニルモノマーのコポリマー；反応性
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ビニルモノマーと１種以上の非反応性親水性ビニルモノマー（即ち、カルボキシル又は（
第１級又は第２級）アミノ基のいずれも含まない親水性ビニルモノマー）とのコポリマー
；ポリエチレンイミン（ＰＥＩ）；ペンダントアミノ基を持つポリビニルアルコール；カ
ルボキシル含有セルロース（例えば、カルボキシメチルセルロース、カルボキシエチルセ
ルロース、カルボキシプロピルセルロース）；ヒアルロナート；コンドロイチン硫酸；ポ
リ（グルタミン酸）；ポリ（アスパラギン酸）；及びこれらの組合せを包含する。
【００６２】
　好ましい反応性ビニルモノマーの例は、前述のものであるが、反応性ＬｂＬベースコー
ティングを形成するための反応性ポリマーを調製するのに、カルボン酸含有ビニルモノマ
ーが最も好ましい反応性ビニルモノマーである。
【００６３】
　カルボキシル又はアミノ基を含まない非反応性親水性ビニルモノマーの好ましい例は、
特に限定されないが、アクリルアミド（ＡＡｍ）、メタクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチル
アクリルアミド（ＤＭＡ）、Ｎ，Ｎ－ジメチルメタクリルアミド（ＤＭＭＡ）、Ｎ－ビニ
ルピロリドン（ＮＶＰ）、メタクリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル（ＤＭＡＥＭ）、
アクリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル（ＤＭＡＥＡ）、Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノプロ
ピルメタクリルアミド（ＤＭＡＰＭＡｍ）、Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノプロピルアクリルア
ミド（ＤＭＡＰＡＡｍ）、メタクリル酸グリセロール、３－アクリロイルアミノ－１－プ
ロパノール、Ｎ－ヒドロキシエチルアクリルアミド、Ｎ－［トリス（ヒドロキシメチル）
メチル］－アクリルアミド、Ｎ－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、１－エチル－
３－メチレン－２－ピロリドン、１－メチル－５－メチレン－２－ピロリドン、１－エチ
ル－５－メチレン－２－ピロリドン、５－メチル－３－メチレン－２－ピロリドン、５－
エチル－３－メチレン－２－ピロリドン、（メタ）アクリル酸２－ヒドロキシエチル、（
メタ）アクリル酸ヒドロキシプロピル、１５００ダルトン以下の重量平均分子量を有する
Ｃ１－Ｃ４－アルコキシポリエチレングリコール（メタ）アクリレート、Ｎ－ビニルホル
ムアミド、Ｎ－ビニルアセトアミド、Ｎ－ビニルイソプロピルアミド、Ｎ－ビニル－Ｎ－
メチルアセトアミド、アリルアルコール、ビニルアルコール（コポリマー中の酢酸ビニル
の加水分解型）、ホスホリルコリン含有ビニルモノマー（（メタ）アクリロイルオキシエ
チルホスホリルコリン及び米国特許第5,461,433号（その全体が引用例として本明細書に
取り込まれる）に記載されるものを包含する）、及びこれらの組合せを包含する。
【００６４】
　好ましくは、反応性ＬｂＬベースコーティングを形成するための反応性ポリマーは、ポ
リアクリル酸、ポリメタクリル酸、ポリ（Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸）、ポリ［ア
クリル酸－コ－メタクリル酸］、ポリ（Ｎ，Ｎ－２－アクリルアミドグリコール酸）、ポ
リ［（メタ）アクリル酸－コ－アクリルアミド］、ポリ［（メタ）アクリル酸－コ－ビニ
ルピロリドン］、ポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－コ－アクリルアミド］、ポリ
［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－コ－ビニルピロリドン］、加水分解ポリ［（メタ）
アクリル酸－コ－酢酸ビニル］、加水分解ポリ［Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸－コ－
酢酸ビニル］、ポリエチレンイミン（ＰＥＩ）、ポリアリルアミン塩酸塩（ＰＡＨ）ホモ
－若しくはコポリマー、ポリビニルアミン　ホモ－若しくはコポリマー、又はこれらの組
合せである。
【００６５】
　反応性ＬｂＬベースコーティングを形成するための反応性ポリマーの重量平均分子量Ｍ

Ｗは、少なくとも約１０，０００ダルトン、好ましくは少なくとも約５０，０００ダルト
ン、更に好ましくは約１００，０００ダルトン～約５，０００，０００ダルトンである。
【００６６】
　コンタクトレンズ上に反応性ＬｂＬベースコーティングを形成するための反応性ポリマ
ーの溶液は、１種以上の反応性ポリマーを、水、水と水混和性の１種以上の有機溶媒との
混合物、有機溶媒、又は１種以上の有機溶媒の混合物に溶解することにより調製できる。
好ましくは、反応性ポリマーは、水と１種以上の有機溶媒との混合物、有機溶媒、又は１
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種以上の有機溶媒の混合物に溶解する。少なくとも１種の有機溶媒を含有する溶媒系は、
シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを膨潤させることができるため、反応性ポリマー
の一部が、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズに浸透して、反応性ベースコーティン
グの耐久性を向上させると考えられている。
【００６７】
　任意の有機溶媒を反応性ポリマーの溶液の調製に使用することができる。好ましい有機
溶媒の例は、特に限定されないが、テトラヒドロフラン、トリプロピレングリコールメチ
ルエーテル、ジプロピレングリコールメチルエーテル、エチレングリコールｎ－ブチルエ
ーテル、ケトン類（例えば、アセトン、メチルエチルケトンなど）、ジエチレングリコー
ルｎ－ブチルエーテル、ジエチレングリコールメチルエーテル、エチレングリコールフェ
ニルエーテル、プロピレングリコールメチルエーテル、プロピレングリコールメチルエー
テル酢酸、ジプロピレングリコールメチルエーテル酢酸、プロピレングリコールｎ－プロ
ピルエーテル、ジプロピレングリコールｎ－プロピルエーテル、トリプロピレングリコー
ルｎ－ブチルエーテル、プロピレングリコールｎ－ブチルエーテル、ジプロピレングリコ
ールｎ－ブチルエーテル、トリプロピレングリコールｎ－ブチルエーテル、プロピレング
リコールフェニルエーテル、ジプロピレングリコールジメチルエーテル、ポリエチレング
リコール類、ポリプロピレングリコール類、酢酸エチル、酢酸ブチル、酢酸アミル、乳酸
メチル、乳酸エチル、乳酸ｉ－プロピル、塩化メチレン、メタノール、エタノール、１－
又は２－プロパノール、１－又は２－ブタノール、tert－ブタノール、tert－アミルアル
コール、メントール、シクロヘキサノール、シクロペンタノール及びエキソノルボルネオ
ール、２－ペンタノール、３－ペンタノール、２－ヘキサノール、３－ヘキサノール、３
－メチル－２－ブタノール、２－ヘプタノール、２－オクタノール、２－ノナノール、２
－デカノール、３－オクタノール、ノルボルネオール、２－メチル－２－ペンタノール、
２，３－ジメチル－２－ブタノール、３－メチル－３－ペンタノール、１－メチルシクロ
ヘキサノール、２－メチル－２－ヘキサノール、３，７－ジメチル－３－オクタノール、
１－クロロ－２－メチル－２－プロパノール、２－メチル－２－ヘプタノール、２－メチ
ル－２－オクタノール、２－メチル－２－ノナノール、２－メチル－２－デカノール、３
－メチル－３－ヘキサノール、３－メチル－３－ヘプタノール、４－メチル－４－ヘプタ
ノール、３－メチル－３－オクタノール、４－メチル－４－オクタノール、３－メチル－
３－ノナノール、４－メチル－４－ノナノール、３－メチル－３－オクタノール、３－エ
チル－３－ヘキサノール、３－メチル－３－ヘプタノール、４－エチル－４－ヘプタノー
ル、４－プロピル－４－ヘプタノール、４－イソプロピル－４－ヘプタノール、２，４－
ジメチル－２－ペンタノール、１－メチルシクロペンタノール、１－エチルシクロペンタ
ノール、１－エチルシクロペンタノール、３－ヒドロキシ－３－メチル－１－ブテン、４
－ヒドロキシ－４－メチル－１－シクロペンタノール、２－フェニル－２－プロパノール
、２－メトキシ－２－メチル－２－プロパノール、２，３，４－トリメチル－３－ペンタ
ノール、３，７－ジメチル－３－オクタノール、２－フェニル－２－ブタノール、２－メ
チル－１－フェニル－２－プロパノール及び３－エチル－３－ペンタノール、１－エトキ
シ－２－プロパノール、１－メチル－２－ピロリドン、Ｎ，Ｎ－ジメチルプロピオンアミ
ド、ジメチルホルムアミド、ジメチルアセトアミド、ジメチルプロピオンアミド、Ｎ－メ
チルピロリジノン、並びにこれらの混合物を包含する。
【００６８】
　別の好ましい実施態様において、シリコーンヒドロゲルは、本質的にアミノ基及び／又
はカルボキシル基をその表面上及び／又は表面近傍に含み、そして更に表面処理に付すこ
とにより、アミノ基及び／又はカルボキシル基を中に有する反応性ＬｂＬベースコーティ
ングを形成する。
【００６９】
　別の好ましい実施態様（反応性プラズマベースコーティング）において、シリコーンヒ
ドロゲルコンタクトレンズは、プラズマ処理に付すことにより、共有結合した反応性プラ
ズマベースコーティングをコンタクトレンズ上に形成する、即ち、１個以上の反応性ビニ
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ルモノマー（前述のもののうちのいずれか）を放電により生成したプラズマの影響下で重
合する（いわゆるプラズマ誘起重合）。「プラズマ」という用語は、例えば、グロー放電
により生み出される電離ガスであって、基底状態、又は任意の型の励起の任意の高い状態
にある電子、どちらかの極性のイオン、ガス原子及び分子、更には光子から構成されうる
電離ガスを意味する。これは、しばしば「低温プラズマ」と呼ばれる。プラズマ重合及び
その使用の総説に関しては、R. Hartmann "Plasma polymerisation: Grundlagen, Techni
k und Anwendung, Jahrb. Oberflachentechnik (1993) 49, pp. 283-296, Battelle-Inst
. e.V. Frankfurt/Main Germany; H. Yasuda, "Glow Discharge Polymerization", Journ
al of Polymer Science: Macromolecular Reviews, vol. 16 (1981 ), pp. 199-293; H. 
Yasuda, "Plasma Polymerization", Academic Press, Inc. (1985); Frank Jansen, "Pla
sma Deposition Processes", in "Plasma Deposited Thin Films", ed. by T. Mort and 
F. Jansen, CRC Press Boca Raton (19); O. Auciello et al. (ed.) "Plasma-Surface I
nteractions and Processing of Materials" publ. by Kluwer Academic Publishers in 
NATO ASI Series; Series E: Applied Sciences, vol. 176 (1990), pp. 377-399; 及び 
N. Dilsiz and G. Akovali "Plasma Polymerization of Selected Organic Compounds", 
Polymer, vol. 37 (1996) pp. 333-341に言及される。好ましくは、このプラズマ誘起重
合は、WO 98028026（その全体が引用例として本明細書に取り込まれる）に記載される「
アフターグロー」型プラズマ誘起重合である。「アフターグロー」型プラズマ重合では、
コンタクトレンズの表面を最初に非重合性プラズマガス（例えば、Ｈ２、Ｈｅ又はＡｒ）
で処理し、次に続く工程においてこうして活性化した表面を、アミノ基又はカルボキシル
基を有するビニルモノマー（上記の任意の反応性ビニルモノマー）に曝露するが、このと
きプラズマ出力は切っておく。活性化により、表面上にラジカルのプラズマ誘起形成が起
こり、そしてこれが、続く工程においてそこにあるビニルモノマーの重合を開始させる。
【００７０】
　本発明では、アゼチジニウム基を含有する水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料は
、エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンから誘導された、約２０％
～約９５％、好ましくは約３５％～約９０％、更に好ましくは約５０％～約８５％（重量
％）の第１のポリマー鎖、並びにアミノ基、カルボキシル基、チオール基、及びこれらの
組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応性官能基を有する少なくとも１種
の親水性増強剤から誘導された、約５％～約８０％、好ましくは約１０％～約６５％、更
になお好ましくは約１５％～約５０％（重量％）の親水性部分又は第２のポリマー鎖を含
む（即ち、これらを包含する組成を有する）。親水性ポリマー材料の組成は、上のスキー
ムＩに示される架橋反応により熱架橋しうる親水性ポリマー材料を調製するために使用さ
れる反応物混合物の組成（反応物の総重量に基づく）によって求められる。例えば、反応
物混合物が、反応物の総重量に基づいて約７５重量％のエピクロロヒドリン官能化ポリア
ミン又はポリアミドアミン及び約２５重量％の少なくとも１種の親水性増強剤を含むなら
ば、生じる親水性ポリマー材料は、エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミド
アミンから誘導された、約７５重量％の第１のポリマー鎖、及び該少なくとも１種の親水
性増強剤から誘導された、約２５重量％の親水性部分又は第２のポリマー鎖を含む。熱架
橋しうる親水性ポリマー材料のアゼチジニウム基は、熱架橋しうる親水性ポリマー材料を
調製するための架橋反応に関与しない（エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリア
ミドアミンの）アゼチジニウム基である。
【００７１】
　エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンは、エピクロロヒドリンを
ポリアミンポリマー又は第１級若しくは第２級アミノ基を含有するポリマーと反応させる
ことにより得ることができる。例えば、ポリ（アルキレンイミン）又はポリアミンとジカ
ルボン酸から誘導されたポリ縮合物であるポリ（アミドアミン）（例えば、アジピン酸－
ジエチレントリアミンコポリマー）は、エピクロロヒドリンと反応させることにより、エ
ピクロロヒドリン官能化ポリマーを形成することができる。同様に、（メタ）アクリル酸
アミノアルキル、（メタ）アクリル酸モノ－アルキルアミノアルキル、アミノアルキル（
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メタ）アクリルアミド、又はモノ－アルキルアミノアルキル（メタ）アクリルアミドもま
た、エピクロロヒドリンと反応させることにより、エピクロロヒドリン官能化ポリアミン
を形成することができる。ポリアミン又はポリアミドアミンポリマーのエピクロロヒドリ
ン官能化の反応条件は、EP 1465931（その全体が引用例として本明細書に取り込まれる）
に教示されている。好ましいエピクロロヒドリン官能化ポリマーは、ポリアミノアミド－
エピクロロヒドリン（ＰＡＥ）（又はポリアミド－ポリアミン－エピクロロヒドリン又は
ポリアミド－エピクロロヒドリン）であり、例えば、Hercules製のKymene（登録商標）若
しくはPolycup（登録商標）樹脂（エピクロロヒドリン官能化アジピン酸－ジエチレント
リアミンコポリマー）又はServo/Delden製のPolycup（登録商標）若しくはServamine（登
録商標）樹脂などである。
【００７２】
　任意の適切な親水性増強剤は、少なくとも１個のアミノ基、少なくとも１個のカルボキ
シル基、及び／又は少なくとも１個のチオール基を含有する限り、本発明に使用すること
ができる。
【００７３】
　好ましい種類の親水性増強剤は、特に限定されないが、アミノ－、カルボキシル－又は
チオール含有単糖類（例えば、３－アミノ－１，２－プロパンジオール、１－チオグリセ
ロール、５－ケト－Ｄ－グルコン酸、ガラクトサミン、グルコサミン、ガラクツロン酸、
グルコン酸、グルコサミン酸、マンノサミン、糖酸１，４－ラクトン、サッカリド酸、ケ
トデオキシノヌロソン酸、Ｎ－メチル－Ｄ－グルカミン、１－アミノ－１－デオキシ－β
－Ｄ－ガラクトース、１－アミノ－１－デオキシソルビトール、１－メチルアミノ－１－
デオキシソルビトール、Ｎ－アミノエチルグルコンアミド）；アミノ－、カルボキシル－
又はチオール含有二糖類（例えば、コンドロイチン二糖類ナトリウム塩、ジ（β－Ｄ－キ
シロピラノシル）アミン、ジガラクツロン酸、ヘパリン二糖類、ヒアルロン酸二糖類、ラ
クトビオン酸）；及びアミノ－、カルボキシル－又はチオール含有オリゴ糖類（例えば、
カルボキシメチル－β－シクロデキストリンナトリウム塩、トリガラクツロン酸）；並び
にこれらの組合せを包含する。
【００７４】
　別の好ましい種類の親水性増強剤は、１個以上のアミノ、カルボキシル及び／又はチオ
ール基を有する親水性ポリマーである。更に好ましくは、親水性増強剤としての親水性ポ
リマー中の、アミノ（－ＮＨＲ’（Ｒ’は上記と同義である））、カルボキシル（－ＣＯ
ＯＨ）及び／又はチオール（－ＳＨ）基を有するモノマー単位の含量は、親水性ポリマー
の総重量に基づいて、約４０％未満、好ましくは約３０％未満、更に好ましくは約２０％
未満、更になお好ましくは約１０％（重量％）未満である。
【００７５】
　別の好ましい種類の親水性増強剤としての親水性ポリマーは、アミノ－又はカルボキシ
ル含有多糖類、例えば、カルボキシメチルセルロース（反復単位：－［Ｃ６Ｈ１０－ｍＯ

５（ＣＨ２ＣＯ２Ｈ）ｍ］－（ここで、ｍは１～３である）の組成に基づいて概算して、
約４０％以下のカルボキシル含量を有する）、カルボキシエチルセルロース（反復単位：
－［Ｃ６Ｈ１０－ｍＯ５（Ｃ２Ｈ４ＣＯ２Ｈ）ｍ］－（ここで、ｍは１～３である）の組
成に基づいて概算して、約３６％以下のカルボキシル含量を有する）、カルボキシプロピ
ルセルロース（反復単位：－［Ｃ６Ｈ１０－ｍＯ５（Ｃ３Ｈ６ＣＯ２Ｈ）ｍ］－（ここで
、ｍは１～３である）の組成に基づいて概算して、約３２％以下のカルボキシル含量を有
する）、ヒアルロン酸（反復単位：－（Ｃ１３Ｈ２０Ｏ９ＮＣＯ２Ｈ）－の組成に基づい
て概算して、約１１％のカルボキシル含量を有する）、コンドロイチン硫酸（反復単位：
－（Ｃ１２Ｈ１８Ｏ１３ＮＳＣＯ２Ｈ）－の組成に基づいて概算して、約９．８％のカル
ボキシル含量を有する）、又はこれらの組合せなどである。
【００７６】
　別の好ましい種類の親水性増強剤としての親水性ポリマーは、特に限定されないが、以
下を包含する：１個だけのアミノ、カルボキシル又はチオール基を持つポリ（エチレング
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リコール）（ＰＥＧ）（例えば、ＰＥＧ－ＮＨ２、ＰＥＧ－ＳＨ、ＰＥＧ－ＣＯＯＨ）；
Ｈ２Ｎ－ＰＥＧ－ＮＨ２；ＨＯＯＣ－ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；ＨＳ－ＰＥＧ－ＳＨ；Ｈ２Ｎ－
ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；ＨＯＯＣ－ＰＥＧ－ＳＨ；Ｈ２Ｎ－ＰＥＧ－ＳＨ；１個以上のアミノ
、カルボキシル及び／又はチオール基を持つマルチアームＰＥＧ；１個以上のアミノ、カ
ルボキシル及び／又はチオール基を持つＰＥＧデンドリマー；非反応性親水性ビニルモノ
マーのジアミノ－又はジカルボキシル末端のホモ－又はコ－ポリマー；非反応性親水性ビ
ニルモノマーのモノアミノ－又はモノカルボキシル末端のホモ－又はコ－ポリマー；（１
）約５０重量％以下、好ましくは約０．１％～約３０％、更に好ましくは約０．５％～約
２０％、更になお好ましくは約１％～約１５％（重量％）の１種以上の反応性ビニルモノ
マー並びに（２）少なくとも１種の非反応性親水性ビニルモノマー及び／又は少なくとも
１種のホスホリルコリン含有ビニルモノマーを含む組成物の重合産物であるコポリマー；
並びにこれらの組合せ。反応性ビニルモノマー及び非反応性親水性ビニルモノマーは、前
述のものである。
【００７７】
　更に好ましくは、親水性増強剤としての親水性ポリマーは、ＰＥＧ－ＮＨ２；ＰＥＧ－
ＳＨ；ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；Ｈ２Ｎ－ＰＥＧ－ＮＨ２；ＨＯＯＣ－ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；ＨＳ
－ＰＥＧ－ＳＨ；Ｈ２Ｎ－ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；ＨＯＯＣ－ＰＥＧ－ＳＨ；Ｈ２Ｎ－ＰＥＧ
－ＳＨ；１個以上のアミノ、カルボキシル又はチオール基を持つマルチアームＰＥＧ；１
個以上のアミノ、カルボキシル又はチオール基を持つＰＥＧデンドリマー；アクリルアミ
ド（ＡＡｍ）、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド（ＤＭＡ）、Ｎ－ビニルピロリドン（Ｎ
ＶＰ）、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、（メタ）アクリル酸グリセロール、（メ
タ）アクリル酸ヒドロキシエチル、Ｎ－ヒドロキシエチル（メタ）アクリルアミド、４０
０ダルトン以下の重量平均分子量を有するＣ１－Ｃ４－アルコキシポリエチレングリコー
ル（メタ）アクリレート、ビニルアルコール、Ｎ－メチル－３－メチレン－２－ピロリド
ン、１－メチル－５－メチレン－２－ピロリドン、５－メチル－３－メチレン－２－ピロ
リドン、（メタ）アクリル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル、Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノプ
ロピル（メタ）アクリルアミド、（メタ）アクリロイルオキシエチルホスホリルコリン、
及びこれらの組合せよりなる群から選択される、非反応性親水性ビニルモノマーのモノア
ミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末端のホモ－又はコポリマ
ー；（１）約０．１％～約３０％、好ましくは約０．５％～約２０％、更に好ましくは約
１％～約１５％（重量％）の（メタ）アクリル酸、Ｃ２－Ｃ１２アルキルアクリル酸、ビ
ニルアミン、アリルアミン及び／又は（メタ）アクリル酸アミノ－Ｃ２－Ｃ４アルキル、
並びに（２）（メタ）アクリロイルオキシエチルホスホリルコリン及び／又は少なくとも
１種の非反応性親水性ビニルモノマー［アクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミ
ド、Ｎ－ビニルピロリドン、Ｎ－ビニル－Ｎ－メチルアセトアミド、（メタ）アクリル酸
グリセロール、（メタ）アクリル酸ヒドロキシエチル、Ｎ－ヒドロキシエチル（メタ）ア
クリルアミド、４００ダルトン以下の重量平均分子量を有するＣ１－Ｃ４－アルコキシポ
リエチレングリコール（メタ）アクリレート、ビニルアルコール、及びこれらの組合せよ
りなる群から選択される］を含む組成物の重合産物であるコポリマーである。
【００７８】
　最も好ましくは、親水性増強剤としての親水性ポリマーは、ＰＥＧ－ＮＨ２；ＰＥＧ－
ＳＨ；ＰＥＧ－ＣＯＯＨ；モノアミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボ
キシル末端のポリビニルピロリドン；モノアミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又
はジカルボキシル末端のポリアクリルアミド；モノアミノ－、モノカルボキシル－、ジア
ミノ－又はジカルボキシル末端のポリ（ＤＭＡ）；モノアミノ－、モノカルボキシル－、
ジアミノ－又はジカルボキシル末端のポリ（ＤＭＡ－コ－ＮＶＰ）；モノアミノ－、モノ
カルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末端のポリ（ＮＶＰ－コ－（メタ）アク
リル酸Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチル）；モノアミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ
－又はジカルボキシル末端のポリ（ビニルアルコール）；モノアミノ－、モノカルボキシ
ル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末端のポリ［（メタ）アクリロイルオキシエチルホ
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スホリルコリン］ホモポリマー又はコポリマー；モノアミノ－、モノカルボキシル－、ジ
アミノ－又はジカルボキシル末端のポリ（ＮＶＰ－コ－ビニルアルコール）；モノアミノ
－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末端のポリ（ＤＭＡ－コ－ビニ
ルアルコール）；約０．１％～約３０％、好ましくは約０．５％～約２０％、更に好まし
くは約１％～約１５％（重量％）の（メタ）アクリル酸を含むポリ［（メタ）アクリル酸
－コ－アクリルアミド］；約０．１％～約３０％、好ましくは約０．５％～約２０％、更
に好ましくは約１％～約１５％（重量％）の（メタ）アクリル酸を含むポリ［（メタ）ア
クリル酸－コ－ＮＶＰ］；（１）（メタ）アクリロイルオキシエチルホスホリルコリン及
び（２）約０．１％～約３０％、好ましくは約０．５％～約２０％、更に好ましくは約１
％～約１５％（重量％）のカルボン酸含有ビニルモノマー及び／又はアミノ含有ビニルモ
ノマーを含む組成物の重合産物であるコポリマー；並びにこれらの組合せである。
【００７９】
　官能基を持つＰＥＧ及び官能基を持つマルチアームＰＥＧは、種々の供給業者、例えば
、Polyscience、及びShearwater Polymers, Inc.などから入手することができる。
【００８０】
　１種以上の非反応性親水性ビニルモノマーの、又はホスホリルコリン含有ビニルモノマ
ーのモノアミノ－、モノカルボキシル－、ジアミノ－又はジカルボキシル末端のホモ－又
はコポリマーは、米国特許第6,218,508号（その全体が引用例として本明細書に取り込ま
れる）に記載された手順により調製することができる。例えば、非反応性親水性ビニルモ
ノマーのジアミノ－又はジカルボキシル末端のホモ－又はコ－ポリマーを調製するために
は、この非反応性ビニルモノマー、アミノ又はカルボキシル基を持つ連鎖移動剤（例えば
、２－アミノエタンチオール、２－メルカプトプロピオン酸、チオグリコール酸、チオ乳
酸、又は他のヒドロキシメルカプタン類、アミノメルカプタン類、又はカルボキシル含有
メルカプタン類）及び場合により他のビニルモノマーを、反応性ビニルモノマー（アミノ
又はカルボキシル基を有する）と共に、フリーラジカル開始剤の存在下で共重合（熱又は
化学線による）させる。一般に、反応性ビニルモノマー以外の全てのビニルモノマーに対
する連鎖移動剤のモル比は、約１：５～約１：１００であるが、一方反応性ビニルモノマ
ーに対する連鎖移動剤のモル比は、１：１である。このような調製において、アミノ又は
カルボキシル基を持つ連鎖移動剤は、生じる親水性ポリマーの分子量を制御するために使
用して、生じる親水性ポリマーの最終末端を形成することにより、生じる親水性ポリマー
に１個の末端アミノ又はカルボキシル基を提供し、一方反応性ビニルモノマーは、生じる
親水性ポリマーに他の末端カルボキシル又はアミノ基を提供する。同様に、非反応性親水
性ビニルモノマーのモノアミノ－又はモノカルボキシル末端のホモ－又はコ－ポリマーを
調製するためには、この非反応性ビニルモノマー、アミノ又はカルボキシル基を持つ連鎖
移動剤（例えば、２－アミノエタンチオール、２－メルカプトプロピオン酸、チオグリコ
ール酸、チオ乳酸、又は他のヒドロキシメルカプタン類、アミノメルカプタン類、又はカ
ルボキシル含有メルカプタン類）及び場合により他のビニルモノマーを、どの反応性ビニ
ルモノマーも存在しない下で共重合（熱又は化学線による）させる。
【００８１】
　本明細書に使用されるとき、非反応性親水性ビニルモノマーのコポリマーとは、非反応
性親水性ビニルモノマーと１種以上の更なるビニルモノマーとの重合産物のことをいう。
非反応性親水性ビニルモノマー及び反応性ビニルモノマー（例えば、カルボキシル含有ビ
ニルモノマー）を含むコポリマーは、任意の周知のラジカル重合法により調製できるか、
又は供給業者から入手できる。メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン及びカルボ
キシル含有ビニルモノマーを含有するコポリマーは、NOP Corporationから入手すること
ができる（例えば、LIPIDURE（登録商標）-A及び-AF）。
【００８２】
　少なくとも１個のアミノ、カルボキシル又はチオール基を有する親水性ポリマー（親水
性増強剤として）の重量平均分子量ＭＷは、好ましくは約５００～約１，０００，０００
、更に好ましくは約１，０００～約５００，０００である。
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【００８３】
　本発明では、親水性増強剤とエピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミ
ンとの間の反応は、約４０℃～約１００℃の温度で、アゼチジニウム基を含有する水溶性
で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を形成するのに充分な時間（約０．３時間～約２４時
間、好ましくは約１時間～約１２時間、更に好ましくは約２時間～約８時間）行われる。
【００８４】
　本発明では、エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンに対する親水
性増強剤の濃度は、生じる親水性ポリマー材料が水不溶性（即ち、室温で水１００mlあた
り０．００５ｇ未満の溶解度）にならないように、そして約９９％、好ましくは約９８％
、更に好ましくは約９７％、更になお好ましくは約９６％を超えるエピクロロヒドリン官
能化ポリアミン又はポリアミドアミンのアゼチジニウム基を使い切らないように選択しな
ければならない。
【００８５】
　本発明では、加熱の工程は、好ましくは、密閉レンズパッケージ中のパッケージング溶
液に浸したシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを、約１１８℃～約１２５℃の温度で
大体２０～９０分間オートクレーブ処理することにより実行する。本発明の本実施態様で
は、このパッケージング溶液は、オートクレーブ処理後に眼用に安全な緩衝水溶液である
。
【００８６】
　レンズパッケージ（又は容器）は、ソフトコンタクトレンズをオートクレーブ処理及び
保存するためのものとして当業者には周知である。本発明には任意のレンズパッケージを
使用することができる。好ましくは、レンズパッケージは、ベース及びカバーを含むブリ
スターパッケージである（ここで、このカバーは、ベースに取り外しできるように密閉さ
れており、そしてこのベースは、無菌パッケージング溶液及びコンタクトレンズを受容す
るための空洞を包含する）。
【００８７】
　レンズは、ユーザーに供給する前に個々のパッケージにパッケージングされ、密閉され
て滅菌される（例えば、約１２０℃以上で少なくとも３０分間のオートクレーブ処理によ
り）。当業者であれば、レンズパッケージの密閉及び滅菌方法は充分に理解していよう。
【００８８】
　本発明では、パッケージング溶液は、少なくとも１種の緩衝剤及び当業者には知られて
いる１種以上の他の成分を含有する。他の成分の例は、特に限定されないが、等張化剤、
界面活性剤、抗菌剤、保存料、及び滑沢剤（又は水溶性増粘剤）（例えば、セルロース誘
導体、ポリビニルアルコール、ポリビニルピロリドン）を包含する。
【００８９】
　パッケージング溶液は、パッケージング溶液のｐＨを望ましい範囲に、好ましくは約６
～約８．５の生理学的に許容しうる範囲に維持するのに充分な量で、緩衝剤を含有する。
任意の既知の生理学的に適合性の緩衝剤を使用することができる。本発明のコンタクトレ
ンズケア組成物の成分として適切な緩衝剤は、当業者には知られている。例には、ホウ酸
、ホウ酸塩、例えば、ホウ酸ナトリウム、クエン酸、クエン酸塩、例えば、クエン酸カリ
ウム、重炭酸塩、例えば、重炭酸ナトリウム、ＴＲＩＳ（２－アミノ－２－ヒドロキシメ
チル－１，３－プロパンジオール）、Ｂｉｓ－Ｔｒｉｓ（ビス－（２－ヒドロキシエチル
）－イミノ－トリス－（ヒドロキシメチル）－メタン）、ビスアミノポリオール類、トリ
エタノールアミン、ＡＣＥＳ（Ｎ－（２－ヒドロキシエチル）－２－アミノエタンスルホ
ン酸）、ＢＥＳ（Ｎ，Ｎ－ビス（２－ヒドロキシエチル）－２－アミノエタンスルホン酸
）、ＨＥＰＥＳ（４－（２－ヒドロキシエチル）－１－ピペラジンエタンスルホン酸）、
ＭＥＳ（２－（Ｎ－モルホリノ）エタンスルホン酸）、ＭＯＰＳ（３－［Ｎ－モルホリノ
］－プロパンスルホン酸）、ＰＩＰＥＳ（ピペラジン－Ｎ，Ｎ’－ビス（２－エタンスル
ホン酸））、ＴＥＳ（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）、これらの塩、リン酸緩衝剤、例えば、Ｎａ２ＨＰＯ４、ＮａＨ２ＰＯ４、及
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びＫＨ２ＰＯ４又はこれらの混合物がある。好ましいビスアミノポリオールは、１，３－
ビス（トリス［ヒドロキシメチル］－メチルアミノ）プロパン（ビス－ＴＲＩＳ－プロパ
ン）である。パッケージング溶液中の各緩衝剤の量は、好ましくは０．００１％～２％、
好ましくは０．０１％～１％；最も好ましくは約０．０５％～約０．３０％（重量％）で
ある。
【００９０】
　パッケージング溶液は、約２００～約４５０ミリオスモル（mOsm）、好ましくは約２５
０～約３５０mOsmの張度を有する。パッケージング溶液の張度は、張度に影響を及ぼす有
機又は無機物質を加えることによって調整できる。適切な眼用に許容しうる等張化剤は、
特に限定されないが、塩化ナトリウム、塩化カリウム、グリセロール、プロピレングリコ
ール、ポリオール類、マンニトール類、ソルビトール、キシリトール及びこれらの混合物
を包含する。
【００９１】
　本発明のパッケージング溶液は、２５℃で約１センチポアズ～約２０センチポアズ、好
ましくは約１．２センチポアズ～約１０センチポアズ、更に好ましくは約１．５センチポ
アズ～約５センチポアズの粘度を有する。
【００９２】
　好ましい実施態様において、このパッケージング溶液は、好ましくは約０．０１％～約
２％、更に好ましくは約０．０５％～約１．５％、更になお好ましくは約０．１％～約１
％、最も好ましくは約０．２％～約０．５％（重量％）の本発明の水溶性で熱架橋しうる
親水性ポリマー材料を含む。
【００９３】
　本発明のパッケージング溶液は、増粘ポリマーを含有することができる。この増粘ポリ
マーは、好ましくは非イオン性である。溶液の粘度を増加させると、レンズ上にフィルム
が得られ、そしてこれがコンタクトレンズの快適な装用の達成を容易にしうる。この増粘
成分はまた、挿入中の眼球表面への衝撃を和らげるように作用し、また眼刺激を軽減させ
る働きをする。
【００９４】
　好ましい増粘ポリマーは、特に限定されないが、水溶性セルロースエーテル類（例えば
、メチルセルロース（ＭＣ）、エチルセルロース、ヒドロキシメチルセルロース、ヒドロ
キシエチルセルロース（ＨＥＣ）、ヒドロキシプロピルセルロース（ＨＰＣ）、ヒドロキ
シプロピルメチルセルロース（ＨＰＭＣ）、又はこれらの混合物）、水溶性ポリビニルア
ルコール類（ＰＶＡ）、約２０００ダルトンを超える（最大１０，０００，０００ダルト
ン）分子量を有する高分子量ポリ（エチレンオキシド）、約３０，０００ダルトン～約１
，０００，０００ダルトンの分子量を持つポリビニルピロリドン、Ｎ－ビニルピロリドン
と少なくとも１種の７～２０個の炭素原子を有する（メタ）アクリル酸ジアルキルアミノ
アルキルとのコポリマー、及びこれらの組合せを包含する。水溶性セルロースエーテル類
及びビニルピロリドンとメタアクリル酸ジメチルアミノエチルとのコポリマーは、最も好
ましい増粘ポリマーである。Ｎ－ビニルピロリドンとメタアクリル酸ジメチルアミノエチ
ルとのコポリマーは市販されている（例えば、ISP製のCopolymer 845及びCopolymer 937
）。
【００９５】
　増粘ポリマーは、パッケージング溶液中に、パッケージング溶液の総量に基づいて、約
０．０１％～約５重量％、好ましくは約０．０５％～約３重量％、更に好ましくは約０．
１％～約１重量％の量で存在する。
【００９６】
　パッケージング溶液は、更に約１２００以下、更に好ましくは６００以下、最も好まし
くは約１００～約５００ダルトンの分子量を有するポリエチレングリコールを含むことが
できる。
【００９７】
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　架橋コーティング及びパッケージング溶液の少なくとも一方が、ポリエチレングリコー
ルセグメントを有するポリマー材料を含有する場合に、このパッケージング溶液は、好ま
しくはα－オキソ－多塩基酸又はその塩を、ポリエチレングリコールセグメントの酸化分
解に対する感受性を低下させるのに充分な量で含む。共同所有の同時係属特許出願（米国
特許出願公開2004/0116564 A1、その全体が本明細書に取り込まれる）は、オキソ多塩基
酸又はその塩が、ＰＥＧ含有ポリマー材料の酸化分解に対する感受性を低下させることが
できることを開示している。
【００９８】
　例となるα－オキソ－多塩基酸又はその生体適合性塩は、特に限定されないが、クエン
酸、２－ケトグルタル酸、若しくはリンゴ酸又はこれらの生体適合性（好ましくは眼用に
適合性）塩を包含する。更に好ましくは、α－オキソ－多塩基酸は、クエン酸若しくはリ
ンゴ酸又はその生体適合性（好ましくは眼用に適合性）塩（例えば、ナトリウム、カリウ
ムなど）である。
【００９９】
　本発明では、パッケージング溶液は更に、ムチン様物質、眼用に有益な物質、及び／又
は界面活性剤を含むことができる。
【０１００】
　例となるムチン様物質は、特に限定されないが、ポリグリコール酸、ポリラクチドなど
を包含する。ムチン様物質は、ドライアイ症候群の処置のために連続してゆっくりと長時
間にわたり眼球表面に放出させることができるゲスト物質として使用することができる。
ムチン様物質は、好ましくは有効量で存在する。
【０１０１】
　例となる眼用に有益な物質は、特に限定されないが、２－ピロリドン－５－カルボン酸
（ＰＣＡ）、アミノ酸（例えば、タウリン、グリシンなど）、α－ヒドロキシ酸（例えば
、グリコール酸、乳酸、リンゴ酸、酒石酸、マンデル酸及びクエン酸並びにこれらの塩な
ど）、リノール酸及びγ－リノール酸、及びビタミン類（例えば、Ｂ５、Ａ、Ｂ６など）
を包含する。
【０１０２】
　界面活性剤は、非イオン性、アニオン性、及び両性界面活性剤を包含する、事実上任意
の眼用に許容しうる界面活性剤であってよい。好ましい界面活性剤の例は、特に限定され
ないが、ポロキサマー類（例えば、Pluronic（登録商標）F108、F88、F68、F68LF、F127
、F87、F77、P85、P75、P104、及びP84）、ポロアミン類（例えば、Tetronic（登録商標
）707、1107及び1307、脂肪酸のポリエチレングリコールエステル類（例えば、Tween（登
録商標）20、Tween（登録商標）80)、Ｃ１２－Ｃ１８アルカン類のポリオキシエチレン又
はポリオキシプロピレンエーテル類（例えば、Brij（登録商標）35)、ポリオキシエチレ
ンステアレート（Myrj（登録商標）52）、ポリオキシエチレンプロピレングリコールステ
アレート（Atlas（登録商標）G2612）、並びに商品名Mirataine（登録商標）及びMiranol
（登録商標）の下の両性界面活性剤を包含する。
【０１０３】
　本発明の方法により得られるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、好ましくは約
９０度以下、更に好ましくは約８０度以下、更になお好ましくは約７０度以下、最も好ま
しくは約６０度以下の平均水接触角を有することを特徴とする、表面親水性／湿潤性を有
する。
【０１０４】
　別の好ましい実施態様において、本発明の方法は、加熱の工程の前に、室温でシリコー
ンヒドロゲルコンタクトレンズを熱架橋しうる親水性ポリマー材料の水溶液と接触させて
熱架橋しうる親水性ポリマー材料のトップ層（即ち、ＬｂＬコーティング）をシリコーン
ヒドロゲルコンタクトレンズの表面上に形成する工程；この熱架橋しうる親水性ポリマー
材料のトップ層を持つシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズをレンズパッケージ中でパ
ッケージング溶液に浸す工程；レンズパッケージを密閉する工程；及びこのシリコーンヒ
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ドロゲルコンタクトレンズが入ったレンズパッケージをオートクレーブ処理して、シリコ
ーンヒドロゲルコンタクトレンズ上に架橋親水性コーティングを形成する工程を更に含む
ことができる。正電荷を持つため、熱架橋しうる親水性ポリマー材料は、シリコーンヒド
ロゲルコンタクトレンズ上に、シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面に共有結合
していないＬｂＬコーティングを形成できる（即ち、物理的相互作用を介して）と考えら
れる（特に負の電荷を持つカルボキシル基をその表面に有するコンタクトレンズでは）。
【０１０５】
　本発明の好ましい実施態様を包含する種々の実施態様は別々に上記されるが、当然のこ
とながら、これらはそれぞれ架橋親水性コーティングを備えるシリコーンヒドロゲルコン
タクトレンズを生産するための本発明の方法において、任意の望ましい様式で組合せ及び
／又は一緒に使用することができる。
【０１０６】
　別の態様において、本発明は、上記発明の方法により得られるシリコーンヒドロゲルコ
ンタクトレンズを提供する。
【０１０７】
　更に別の態様において、本発明は、滅菌及び密閉されたレンズパッケージを含む眼用製
品を提供するが、ここで、このレンズパッケージは、オートクレーブ処理後レンズパッケ
ージング溶液及びそこに浸した直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ
を含み、そしてこの直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、アミノ
基及び／又はカルボキシル基を元のシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上及び
／又は表面近傍に有する元のシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズを、水溶性で熱架橋
しうる親水性ポリマー材料を含有するオートクレーブ処理前パッケージング溶液中でオー
トクレーブ処理することにより得られる架橋親水性コーティングを含み、そしてこの親水
性ポリマー材料は、（ｉ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンか
ら誘導された、約２０％～約９５％、好ましくは約３５～約９０％、更に好ましくは約５
０％～約８５％（重量％）の第１のポリマー鎖、（ii）アミノ基、カルボキシル基、チオ
ール基、及びこれらの組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応性官能基を
有する少なくとも１種の親水性増強剤から誘導された、約５％～約８０％、好ましくは約
１０％～約６５％、更になお好ましくは約１５％～約５０％（重量％）の親水性部分又は
第２のポリマー鎖（ここで、この親水性部分又は第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロ
ロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性
増強剤の１個のアミノ、カルボキシル又はチオール基との間に形成される１個以上の共有
結合を介して第１のポリマー鎖に共有結合している）、並びに（iii）第１のポリマー鎖
の一部、又は第１のポリマー鎖に共有結合したペンダント若しくは末端基であるアゼチジ
ニウム基を含み、そしてこの親水性ポリマー材料は、シリコーンヒドロゲルコンタクトレ
ンズに、それぞれシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面上及び／又は表面近傍の
１個のアミノ又はカルボキシル基と、熱架橋しうる親水性ポリマー材料の１個のアゼチジ
ニウム基との間に形成される第１の共有結合を介して共有結合しており、そしてこのオー
トクレーブ処理後パッケージング溶液は、約６．０～約８．５のｐＨを維持するのに充分
な量で少なくとも１種の緩衝剤を含み、そして約２００～約４５０ミリオスモル（mOsm）
、好ましくは約２５０～約３５０mOsmの張度、及び２５℃で約１センチポアズ～約２０セ
ンチポアズ、好ましくは約１．２センチポアズ～約１０センチポアズ、更に好ましくは約
１．５センチポアズ～約５センチポアズの粘度を有し、そしてこのオートクレーブ処理後
パッケージング溶液は、オートクレーブ処理後の熱架橋しうる親水性ポリマー材料の加水
分解産物であるポリマー湿潤材料を含み、そしてこの直ぐに使用できるシリコーンヒドロ
ゲルコンタクトレンズは、約９０度以下、好ましくは約８０度以下、更に好ましくは約７
０度以下、更になお好ましくは約６０度以下、最も好ましくは約５０度以下の平均水接触
角を有することを特徴とする、表面親水性／湿潤性を有する。
【０１０８】
　「直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ」とは、眼用に適合性であ
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り、そしてオートクレーブ処理により滅菌された、シリコーンヒドロゲルコンタクトレン
ズのことをいう。「元のシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ」とは、架橋親水性コー
ティングを欠いており、そしてオートクレーブ処理により滅菌されていない、シリコーン
ヒドロゲルコンタクトレンズのことをいう。
【０１０９】
　本質的にアミノ基及び／又はカルボキシル基を有するシリコーンヒドロゲルコンタクト
レンズ、反応性ベースコーティングを有するシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズ、反
応性ビニルモノマー、非反応性ビニルモノマー、反応性ＬｂＬベースコーティングを形成
するための反応性ポリマー、プラズマコーティング、エピクロロヒドリン官能化ポリアミ
ン又はポリアミドアミン、親水性増強剤、アゼチジニウム基を持つ水溶性親水性ポリマー
材料、加熱の工程、レンズパッケージ、パッケージング溶液、及び本発明の架橋親水性コ
ーティングを持つシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの表面湿潤性の好ましい実施態
様を包含する種々の実施態様が、上記され、そしてこれらは本発明のこれら２つの態様に
おいて組合せ及び／又は一緒に使用することができる。
【０１１０】
　本発明の直ぐに使用できるシリコーンヒドロゲルコンタクトレンズは、少なくとも約４
０barrer、好ましくは少なくとも約５０barrer、更に好ましくは少なくとも約６０barrer
、更になお好ましくは約７０barrerの酸素透過度；約３０～約２００ミクロン、更に好ま
しくは約４０～約１５０ミクロン、更になお好ましくは約５０～約１２０ミクロン、そし
て最も好ましくは約６０～約１１０ミクロンの中心厚；約１．５MPa以下、好ましくは約
１．２MPa以下、更に好ましくは約１．０MPa以下、更になお好ましくは約０．３MPa～約
１．０MPaの弾性率；好ましくは少なくとも約１．５×１０－６mm２/分、更に好ましくは
少なくとも約２．６×１０－６mm２/分、更になお好ましくは少なくとも約６．４×１０
－６mm２/分のイオノフラックス拡散係数、Ｄ；完全に水和すると好ましくは約１８％～
約７０％、更に好ましくは約２０％～約６０％（重量％）の含水量；又はこれらの組合せ
を有する。
【０１１１】
　シリコーンヒドロゲルコンタクトレンズの含水量は、US 5,849,811に開示されるバルク
（Bulk）法により測定できる。
【０１１２】
　更なる態様において、本発明は、水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料であって、
（ａ）エピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリアミドアミンから誘導された、約２
０％～約９５％、好ましくは約３５％～約９０％、更に好ましくは約５０％～約８５％（
重量％）の第１のポリマー鎖；（ｂ）アミノ基、カルボキシル基、チオール基、及びこれ
らの組合せよりなる群から選択される少なくとも１個の反応性官能基を有する少なくとも
１種の親水性増強ポリマー剤から誘導された、約５％～約８０％、好ましくは約１０％～
約６５％、更になお好ましくは約１５％～約５０％（重量％）の第２のポリマー鎖（ここ
で、この第２のポリマー鎖は、それぞれエピクロロヒドリン官能化ポリアミン又はポリア
ミドアミンの１個のアゼチジニウム基と、親水性増強ポリマー剤の１個のアミノ、カルボ
キシル又はチオール基との間に形成される１個以上の共有結合を介して第１のポリマー鎖
に共有結合している）、並びに（ｃ）第１のポリマー鎖の一部、又は第１のポリマー鎖に
共有結合したペンダント基であるアゼチジニウム基を含む材料を提供する。
【０１１３】
　反応性ビニルモノマー、非反応性ビニルモノマー、エピクロロヒドリン官能化ポリアミ
ン又はポリアミドアミン、及び親水性増強剤としての親水性ポリマーの好ましい実施態様
を包含する種々の実施態様が、上記され、そしてこれらは本発明のこの態様において任意
のやり方で組合せ及び／又は一緒に使用することができる。
【０１１４】
　前記開示により、当該分野において通常の技能を有する人は本発明を実施できよう。本
明細書に記載される種々の実施態様には、種々の変形、変法、及び組合せを加えることが
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できる。読者がその特定の実施態様及び利点をより良く理解できるように、以下の実施例
への言及が提案される。この明細書及び実施例は、例示として考慮することが意図される
。
【０１１５】
　本発明の種々の実施態様は、特定の用語、装置、及び方法を用いて記載されているが、
このような記述は、専ら例証を目的とする。使用される語は、限定というよりも説明の語
である。当然のことながら、当業者であれば、変更及び変法を、以下の請求の範囲に述べ
られる本発明の本質又は範囲を逸することなく加えることができる。更に当然のことなが
ら、種々の実施態様の態様は、全体に又は部分的に交換することができるか、あるいは任
意のやり方で組合せ及び／又は一緒に使用することができる。したがって、添付の請求の
範囲の本質及び範囲は、そこに含まれる好ましい見解の説明に限定されるものではない。
【０１１６】
実施例１
酸素透過度測定
　レンズの見かけの酸素透過度及びレンズ材料の酸素伝達率は、米国特許第5,760,100及
びWintertonらによる論文（The Cornea: Transactions of the World Congress on the C
ornea 111 , H.D. Cavanagh Ed., Raven Press: New York1988, pp273-280）（これらは
両方とも、その全体が引用例として本明細書に取り込まれる）に記載されるものと同様の
手法により測定する。酸素フラックス（Ｊ）は、Dk1000装置（Applied Design and Devel
opment Co., Norcross, GAから入手できる）、又は同様の分析装置を用いて、ウェットセ
ル（即ち、ガス流が約１００％相対湿度に維持される）中で３４℃で測定する。既知の割
合の酸素（例えば、２１％）を有する空気流は、約１０～２０cm３/分の速度でレンズの
片側を通過させ、一方窒素流は、約１０～２０cm３/分の速度でレンズの反対側に通す。
試料は、試験媒体（即ち、生理食塩水又は蒸留水）中で所定の試験温度で測定前に少なく
とも３０分間（しかし４５分間を超えない）平衡化させる。被覆層として使用される任意
の試験媒体は、所定の試験温度で測定前に少なくとも３０分間（しかし４５分間を超えな
い）平衡化させる。撹拌モーターの速度は、ステッピングモーター制御器での４００±１
５の表示設定に対応する、１２００±５０rpmにセットする。系を囲む気圧、Ｐ測定値を
測定する。試験用に曝露される領域におけるレンズの厚さ（ｔ）は、Mitotoyaマイクロメ
ーターVL-50、又は同様の装置で約１０箇所を測定し、そして測定値を平均することによ
り決定する。窒素流中の酸素濃度（即ち、レンズを通過して拡散する酸素）は、DK1000装
置を用いて測定する。レンズ材料の見かけの酸素透過度、Ｄｋａｐｐは、下記式から求め
る：
　　Ｄｋａｐｐ＝Ｊｔ／（Ｐ酸素）
（式中、
　Ｊ＝酸素フラックス［マイクロリットルＯ２／cm２－分］
　Ｐ酸素＝（Ｐ測定値－Ｐ水蒸気）＝（空気流中Ｏ２％）［mmHg］＝空気流中の酸素の分
圧
　Ｐ測定値＝気圧（mmHg）
　Ｐ水蒸気＝３４℃で０mmHg（ドライセル中）（mmHg）
　Ｐ水蒸気＝３４℃で４０mmHg（ウェットセル中）（mmHg）
　ｔ＝曝露される試験領域におけるレンズの平均厚さ（mm）
　Ｄｋａｐｐは、barrerの単位で表される）。
【０１１７】
　材料の見かけの酸素伝達率（Ｄｋ／ｔ）は、見かけの酸素透過度（Ｄｋａｐｐ）をレン
ズの平均厚さ（ｔ）で割ることにより算出できる。
【０１１８】
　上記の測定値は、酸素フラックス測定中のコンタクトレンズの頂点での水又は生理食塩
水浴の使用に起因する、いわゆる境界層効果について補正していない。境界層効果によっ
て、シリコーンヒドロゲル材料の見かけのＤｋの報告値は、実際の固有Ｄｋ値よりも低く
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なる。更に、境界層効果の相対的インパクトは、厚いレンズよりも薄いレンズでより大き
い。正味の効果は、報告Ｄｋ値が、一定のままであるべき時にレンズ厚さの関数として変
化するように見えることである。
【０１１９】
　レンズの固有Ｄｋ値は、以下のとおり境界層効果に起因する酸素フラックスに対する表
面抵抗について補正したＤｋ値に基づいて推定することができる。
【０１２０】
　対照のロトラフィルコンＡ（lotrafilcon A）（Focus（登録商標）N&D（登録商標）、C
IBA VISION CORPORATION製）又はロトラフィルコンＢ（lotrafilcon B）（AirOptix（商
標）、CIBA VISION CORPORATION製）レンズの見かけの酸素透過度値（一点）を同じ装置
を用いて測定する。対照レンズは、試験レンズと同様の屈折力のものであり、試験レンズ
と同時に測定する。
【０１２１】
　上記の見かけのＤｋ測定のための手順によるのと同じ装置を用いて、一連の厚さのロト
ラフィルコンＡ又はロトラフィルコンＢ（対照）レンズによる酸素フラックスを測定する
ことによって、対照レンズの固有Ｄｋ値（Ｄｋｉ）を得る。一連の厚さは、大体１００μ
m又はそれ以上の厚さ範囲をカバーすべきである。好ましくは、対照レンズの厚さの範囲
は、試験レンズの厚さを間に含む。これらの対照レンズのＤｋａｐｐは、試験レンズと同
じ装置で測定しなければならず、理想的には試験レンズと同時に測定すべきである。装置
の設定及び測定パラメーターは、実験の間中ずっと一定を保持すべきである。個々の試料
は、必要に応じて複数回測定してもよい。
【０１２２】
　対照レンズの結果から数式（１）を用いて計算で残存酸素抵抗値、Ｒｒを求める。
【０１２３】
【数１】

　式中、ｔは試験レンズの厚さ（即ち、対照レンズも同じ）であり、そしてｎは測定した
対照レンズの数である。残存酸素抵抗値Ｒｒをｔデータに対してプロットして、式：Ｙ＝
ａ＋ｂＸ（ここで、ｊ番目のレンズでは、Ｙｊ＝（ΔＰ／Ｊ）ｊであり、そしてＸ＝ｔｊ

である）の曲線に当てはめる。残存酸素抵抗、Ｒｒは、ａに等しい。
【０１２４】
　上で求めた残存酸素抵抗値を使用することにより、数式（２）に基づいて試験レンズの
正しい酸素透過度Ｄｋｃ（推定固有Ｄｋ）を算出する。
　　Ｄｋｃ　＝　ｔ／［（ｔ／Ｄｋａ）－Ｒｒ］　　　　（２）
【０１２５】
　試験レンズの推定固有Ｄｋは、見かけのＤｋ（Ｄｋａ＿ｓｔｄ）が、同じ試験環境で標
準的厚さのレンズではどうであるかを数式（３）に基づいて算出するために使用すること
ができる。ロトラフィルコンＡの標準的厚さ（ｔｓｔｄ）＝８５μm。ロトラフィルコン
Ｂの標準的厚さ＝６０μm。
　　Ｄｋａ＿ｓｔｄ　＝　ｔｓｔｄ／［（ｔｓｔｄ／Ｄｋｃ）＋Ｒｒ＿ｓｔｄ］　　　（
３）
【０１２６】
イオン透過性測定
　レンズのイオン透過性は、米国特許第5,760,100号（その全体が引用例として本明細書
に取り込まれる）に記載された手順により測定する。以下の実施例に報告されるイオン透
過性の値は、対照材料としてのレンズ材料、Alsaconに関して相対的なイオノフラックス
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拡散係数（Ｄ／Ｄｒｅｆ）である。Alsaconは、０．３１４×１０－３mm２/分のイオノフ
ラックス拡散係数を有する。
【０１２７】
潤滑性評価
　潤滑性の評点法は、０～５のスケールを使用して０又は小さい数字が潤滑性が良いこと
を示す、定性的ランキングスキームであり、１は、Oasys（商標）／TruEye（商標）市販
レンズに割り当て、そして５は、市販のAir Optix（商標）レンズに割り当てる。試料は
過剰のＤＩ水で少なくとも３回濯ぎ、次に評価前にＰＢＳに移す。評価の前に、手を石け
ん液で濯ぎ、ＤＩ水で広範囲に濯ぎ、次にKimWipe（登録商標）タオルで乾燥させる。試
料は指に挟んで扱い、上記の標準レンズに比較して各試料に数値を割り当てる。例えば、
レンズがAir Optix（商標）レンズよりもごく僅かに良好と判定するならば、これらに４
の数を割り当てる。整合性については、全ての評点は、バイアスを回避するために同じ２
人のオペレーターにより独立に収集し、そしてこのデータは今のところ、この評価におい
て非常に良好な定性的一致及び整合性を明らかにしている。
【０１２８】
表面親水性／湿潤性試験
　コンタクトレンズの水接触角は、コンタクトレンズの表面親水性（又は湿潤性）の一般
的尺度である。詳しくは、低い水接触角は、親水性の高い表面に相当する。コンタクトレ
ンズの平均接触角（静滴法）は、マサチューセッツ州、ボストン市に位置するAST, Inc.
製のVCA 2500 XE接触角測定装置を用いて測定する。この機器は、前進若しくは後退接触
角又は定着（静的）接触角を測定することができる。測定は、完全に水和されたコンタク
トレンズで、以下のとおり拭き取り乾燥の直後に実施する。コンタクトレンズは、バイア
ルから取り出して、緩く結合したパッケージング添加物をレンズ表面から除去するために
≒２００mlの新鮮ＤＩ水中で３回洗浄する。次にレンズを糸くずの出ない清潔な布（Alph
a Wipe TX1009）の上に置き、表面の水を除去するために充分に押さえて、接触角測定台
に載せ、一陣の乾燥空気で風乾し、そして最後に製造業者が提供するソフトウェアを用い
て静滴接触角を自動測定する。接触角を測定するために使用したＤＩ水は、＞１８MΩcm
の抵抗率を有しており、そして使用した液滴容量は、２μlである。典型的には、コーテ
ィングしていないシリコーンヒドロゲルレンズ（オートクレーブ処理後）は、およそ１２
０度の静滴接触角を有する。ピンセット及び測定台は、コンタクトレンズと接触させる前
に、イソプロパノールで充分に洗浄してＤＩ水で濯ぐ。
【０１２９】
水ブレイクアップ時間（Water Break-up Time）（ＷＢＵＴ）試験
　レンズ（オートクレーブ処理後）の湿潤性はまた、水膜がレンズ表面上で壊れ始めるの
に要する時間を測定することにより判定される。簡単に述べると、レンズをバイアルから
取り出して、緩く結合したパッケージング添加物をレンズ表面から除去するために≒２０
０mlの新鮮ＤＩ水中で３回洗浄する。レンズをこの溶液から取り出して明るい光源にかざ
す。水膜が壊れて（脱湿潤（de-wet）して）下部のレンズ材料が露出するのに必要な時間
を、目視により記録する。コーティングしていないレンズは、典型的にはＤＩ水から取り
出されると即座に水膜が壊れて、０秒のＷＢＵＴが割り当てられる。ＷＢＵＴ≧５秒を示
すレンズは、湿潤性であると考えられ、そして眼の上で適切な湿潤性（涙膜を支持する能
力）を示すことが期待される。
【０１３０】
コーティングの無傷性試験
　コンタクトレンズの表面上のコーティングの無傷性は、以下のとおりスダンブラック染
色試験により試験することができる。コーティング（ＬｂＬコーティング、プラズマコー
ティング、又は任意の他のコーティング）を持つコンタクトレンズをスダンブラック染色
液（ビタミンＥ油中スダンブラック）中に浸す。スダンブラック染料は、疎水性であり、
そして疎水性材料に吸着されるか、又は疎水性レンズ表面上に若しくは疎水性レンズ（例
えば、ＳｉＨｙコンタクトレンズ）の部分的にコートされた表面上の疎水性スポット上に
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吸着される傾向が強い。疎水性レンズ上のコーティングが無傷であるならば、レンズ上又
はレンズ内に染色スポットは観測されないはずである。試験下の全てのレンズは完全に水
和される。
【０１３１】
コーティング耐久性の試験
　レンズはSolo-care（登録商標）多目的レンズケア液で３０回指で擦り、次に生理食塩
水で濯ぐ。上記手順を所定回数、例えば、１～３０回（即ち、洗浄及び浸漬のサイクルを
模した、連続指擦り試験の回数）繰り返す。次にレンズをスダンブラック試験（即ち、上
記のコーティング無傷試験）に付すことにより、コーティングが未だ無傷であるかどうか
を検査する。指擦り試験に耐えるには、有意な染色スポットの増加がない（例えば、染色
スポットが総レンズ表面の約５％を超えて覆わない）。水接触角は、コーティング耐久性
を求めるために測定する。
【０１３２】
デブリ付着試験
　高電荷表面を持つコンタクトレンズは、患者の操作中にデブリ付着増加を受けやすい。
ペーパータオルを手袋をはめた手に擦りつけ、次にレンズの両側を指で擦ってデブリをレ
ンズ表面に移す。レンズを軽く濯ぎ、次に顕微鏡下で観察する。０（デブリ付着なし）～
４（ＰＡＡコーティングした対照レンズと同等のデブリ付着）の定性的評点スケールを使
用することにより、各レンズを評点する。「０」又は「１」のスコアを持つレンズは許容
しうるものと見なす。
【０１３３】
表面ひび割れ試験
　コーティング層の過剰な架橋により、レンズを擦った後に、暗視野顕微鏡下で見える表
面ひび割れが生じることがある。レンズを反転させて擦り、そしていかなる亀裂線も記録
する。０（ひび割れなし）～２（重度のひび割れ）の定性的評点法を使用してレンズを評
点する。重度の亀裂線はどれも許容できないものと見なす。
【０１３４】
アゼチジニウム含量の測定
　ＰＡＥ中のアゼチジニウム含量は、以下のアッセイの１つにより決定することができる
。
【０１３５】
　ＰＰＶＳアッセイ
　ＰＡＥ電荷密度（即ち、アゼチジニウム含量）は、滴定剤が硫酸ビニルカリウム（ＰＰ
ＶＳ）であり、そしてトルイジンブルー（Toluidine Blue）が指示薬である比色滴定アッ
セイのＰＰＶＳアッセイにより求めることができる。S-K Kam 及び J. Gregory, "Charge
 determination of synthetic cationic polyelectrolytes by colloid titration," in 
Colloid & Surface A: Physicochem. Eng. Aspect, 159: 165-179 (1999)を参照のこと。
ＰＰＶＳは、正電荷を持つ種、例えば、トルイジンブルー及びＰＡＥのアゼチジニウム基
に結合する。トルイジンブルー吸光強度の低下が、比例したＰＡＥ電荷密度（アゼチジニ
ウム含量）を示す。
【０１３６】
　ＰＥＳ－Ｎａアッセイ
　ＰＥＳ－Ｎａアッセイは、ＰＡＥ電荷密度（アゼチジニウム含量）を測定するための別
の比色滴定アッセイである。本アッセイでは、滴定剤がＰＰＶＳの代わりにポリエチレン
スルホン酸ナトリウム（ＰＥＳ－Ｎａ）である。本アッセイは、上記のＰＰＶＳアッセイ
と同一である。
【０１３７】
　ＰＣＤアッセイ
　ＰＣＤアッセイは、ＰＡＥ電荷密度（アゼチジニウム含量）を測定するための電位差滴
定アッセイである。滴定剤は、ポリエチレンスルホン酸ナトリウム（ＰＥＳ－Ｎａ）、Ｐ
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ＰＶＳ又は他の滴定剤である。ＰＡＥ電荷は、電極により、例えば、BTG製のMuetek PCD-
04 Particle Charge Detectorを用いて検出する。この検出器の測定原理は、BTGのウェブ
サイト（http://www.btg.com/products.asp?langage=1&appli=5&numProd=357&cat=prod）
で見られる。
【０１３８】
　ＮＭＲ法
　ＰＡＥ中の活性な正荷電部分は、アゼチジニウム基（ＡＺＲ）である。ＮＭＲ比率法は
、非ＡＺＲ関連プロトンの数に対するＡＺＲ特異的プロトンの数の比である。この比は、
ＰＡＥについての電荷又はＡＺＲ密度の指標である。
【０１３９】
実施例２
ＣＥ－ＰＤＭＳマクロマーの調製
　第一段階において、α，ω－ビス（２－ヒドロキシエトキシプロピル）－ポリジメチル
シロキサン（Ｍｎ＝２０００、Shin-Etsu、KF-6001a）は、α，ω－ビス（２－ヒドロキ
シエトキシプロピル）－ポリジメチルシロキサン４９．８５ｇをジイソシアン酸イソホロ
ン（ＩＰＤＩ）１１．１ｇと無水メチルエチルケトン（ＭＥＫ）１５０ｇ中でジラウリン
酸ジブチルスズ（ＤＢＴＤＬ）０．０６３ｇの存在下で反応させることにより、ＩＰＤＩ
でキャップされる。この反応は、４０℃で４．５時間保持することにより、ＩＰＤＩ－Ｐ
ＤＭＳ－ＩＰＤＩを形成する。第二段階では、α，ω－ビス（２－ヒドロキシエトキシプ
ロピル）－ポリジメチルシロキサン（Ｍｎ＝３０００、Shin-Etsu、KF-6002）１６４．８
ｇ及び無水ＭＥＫ　５０ｇの混合物を、ＤＢＴＤＬ０．０６３ｇを更に加えたＩＰＤＩ－
ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ溶液に滴下により加える。反応器を約４０℃で４．５時間維持するこ
とにより、ＨＯ－ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ－ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ－ＰＤＭＳ－ＯＨを形成する
。次にＭＥＫを減圧下で除去する。第三段階では、メタクリル酸イソシアナトエチル（Ｉ
ＥＭ）７．７７ｇ及びＤＢＴＤＬ０．０６３ｇの追加添加により第三段階で末端ヒドロキ
シル基をメタクリロイルオキシエチル基でキャップすることにより、ＩＥＭ－ＰＤＭＳ－
ＩＰＤＩ－ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ－ＰＤＭＳ－ＩＥＭ（ＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー）を形成
する。
【０１４０】
ＣＥ－ＰＤＭＳマクロマーの代替調製
　KF-6001　２４０．４３ｇを、撹拌器、温度計、クライオスタット、滴下ロート、及び
窒素／減圧の導入口アダプターを取り付けた１Ｌ反応器に加え、次に高真空（２×１０－

２mBar）の適用により乾燥させる。次に、１気圧の乾燥窒素下で、蒸留ＭＥＫ　３２０ｇ
を反応器に加え、この混合物を充分に撹拌する。ＤＢＴＤＬ　０．２３５ｇを反応器に加
える。反応器を４５℃まで温めた後、穏やかな撹拌下でＩＰＤＩ　４５．８６ｇを滴下ロ
ートにより１０分間かけて反応器に加える。反応液を６０℃で２時間保持する。次に蒸留
ＭＥＫ　４５２ｇに溶解したKF-6002　６３０ｇを加え、均質な溶液が生成するまで撹拌
する。ＤＢＴＤＬ　０．２３５ｇを加え、乾燥窒素のブランケット下で反応器を一晩約５
５℃で維持する。翌日、ＭＥＫをフラッシュ蒸留により除去する。反応器を冷却し、次に
ＩＥＭ　２２．７ｇを反応器に仕込み、次いでＤＢＴＤＬ約０．２３５ｇを仕込む。約３
時間後、ＩＥＭ更に３．３ｇを加え、反応を一晩進行させる。その次の日、反応混合物を
約１８℃に冷却することにより、末端メタクリレート基を持つＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー
を得る。
【０１４１】
実施例３
レンズ配合物の調製
　レンズ配合物は、以下の組成を有するように成分を１－プロパノールに溶解することに
より調製される：３３重量％の実施例２で調製されたＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー、１７重
量％のＮ－［トリス（トリメチルシロキシ）－シリルプロピル］アクリルアミド（ＴＲＩ
Ｓ－Ａｍ）、２４重量％のＮ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド（ＤＭＡ）、０．５重量％の
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Ｎ－（カルボニル－メトキシポリエチレングリコール－２０００）－１，２－ジステアロ
イル－sn－グリセロ－３－ホスホエタノールアミン、ナトリウム塩）（Ｌ－ＰＥＧ）、１
．０重量％のDarocur 1173（DC1173）、０．１重量％のビジティント（visitint）（メタ
クリル酸トリス（トリメチルシロキシ）シリルプロピル、ＴＲＩＳ中の５％銅フタロシア
ニンの青色顔料分散液）、及び２４．５重量％の１－プロパノール。
【０１４２】
レンズの調製
　レンズは、米国特許第7,384,590号の図１～６及び7,387,759号（図１～６）に示される
成形用型と類似した再利用可能な成形用型で、上で調製されるレンズ配合物から注型法に
より調製される。成形用型は、石英（又はＣａＦ２）でできている半分の雌型と、ガラス
（又はＰＭＭＡ）でできている半分の雄型を含む。ＵＶ照射源は、約４mW/cm２の強度でW
G335＋TM297カットオフフィルターを備えるHamamatsuランプである。成形用型中のレンズ
配合物は、約２５秒間ＵＶ線で照射される。注型レンズは、イソプロパノール（又はメチ
ルエチルケトン、ＭＥＫ）で抽出され、水中で濯ぎ、ポリアクリル酸（ＰＡＡ）のプロパ
ノール溶液（０．１重量％、ギ酸でｐＨ約２．５まで酸性にする）中にレンズを浸される
ことによりＰＡＡでコーティングされ、水中で水和される。反応性ＰＡＡ－ＬｂＬベース
コーティングを備える得られるレンズは、以下の性質を有することが決定される：Alsaco
nレンズ材料に対して約８．０～約９．０倍のイオン透過性：約９０～１００の見かけの
Ｄｋ（一点）；約３０％～約３３％の含水量；及び約０．６０MPa～約０．６５MPaの弾性
係数。
【０１４３】
実施例４
　パッケージ内コーティング（ＩＰＣ）生理食塩水は、０．２％ポリアミドアミン－エピ
クロロヒドリン（ＰＡＥ、Kymene）をリン酸緩衝生理食塩水（ＰＢＳ）に加えることによ
り調製され、そして次にｐＨを７．２～７．４に調整する。
【０１４４】
　実施例３からのレンズは、ポリプロピレンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ生理
食塩水０．６mL（ＩＰＣ生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れ
られる。次にブリスターをアルミ箔で密閉して、１２１℃で約３０分間オートクレーブ処
理することにより、架橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥコーティング）をレンズ上に
形成する。
【０１４５】
　次にレンズは、デブリ付着、表面ひび割れ、潤滑性、接触角及び水ブレイクアップ時間
（ＷＢＵＴ）について評価される。試験レンズ（ＩＰＣ生理食塩水中でパッケージング／
オートクレーブ処理済み、即ち、ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥコーティングを備えるレンズ）はデ
ブリ付着を示さないが、一方対照レンズ（ＰＢＳ中でパッケージング／オートクレーブ処
理済み、即ち、ＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズ）は重度のデブリ付着
を示す。試験レンズの水接触角（ＷＣＡ）は低い（≒２０度）が、ＷＢＵＴは２秒未満で
ある。暗視野顕微鏡下で観察すると、レンズ操作（レンズ反転及び指に挟んでの擦り）後
に重度の亀裂線が見える。試験レンズは、定性的な指擦り試験により判定すると対照レン
ズよりはるかに潤滑性が低い（４という潤滑性評点）。
【０１４６】
実施例５
　ポリ（アクリルアミド－コ－アクリル酸）部分ナトリウム塩（≒８０％固形分、ポリ（
ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（８０／２０）、Ｍｗ　５２０，０００、Ｍｎ　１５０，０００）
は、Aldrichから購入して、そのまま使用する。
【０１４７】
　ＩＰＣ生理食塩水は、０．０２％のポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（８０／２０）及び０
．２％のＰＡＥ（Kymene）をＰＢＳに溶解することにより調製される。ｐＨは７．２～７
．４に調整する。ＰＢＳは、０．７６％　ＮａＣｌ、０．０４４％　ＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ
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２Ｏ及び０．３８８％　ＮａＨ２ＰＯ４・２Ｈ２Ｏを水に溶解することにより調製される
。
【０１４８】
　実施例３で調製したＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズは、ポリプロピ
レンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ生理食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレ
ンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられる。次にブリスターをアルミ箔で密閉して
、約１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理する。３層からなる架橋コーティングのＰ
ＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）がオートクレーブ処理中にレンズ上
に形成されると考えられる。
【０１４９】
　試験レンズ（ＩＰＣ生理食塩水中でパッケージング／オートクレーブ処理済み、即ち、
ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）コーティングを備えるレンズ）は
デブリ付着がなく、１０秒を超えるＷＢＵＴを有する。暗視野顕微鏡下で観察すると、試
験レンズの擦り試験後に亀裂線が見える。試験レンズは実施例４からの試験レンズよりは
るかに潤滑性が高いが、なおＰＢＳ中でパッケージングした対照レンズほど潤滑性が高く
ない（１～２という潤滑性評点）。
【０１５０】
実施例６
　ＩＰＣ生理食塩水は、０．０２％のポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（８０／２０）及び０
．２％のＰＡＥ（Kymene）をＰＢＳに溶解してｐＨを７．２～７．４に調整することによ
り調製される。次に生理食塩水は、約７０℃まで上げてこの温度で４時間加熱されること
により処理（熱前処理）して、アゼチジニウム基を含有する水溶性で熱架橋しうる親水性
ポリマー材料をこのＩＰＣ生理食塩水中に形成させる。熱前処理後、ＩＰＣ生理食塩水は
０．２２ミクロンのポリエーテルスルホン（ＰＥＳ）膜フィルターを用いて濾過され、室
温まで冷却して戻す。
【０１５１】
　実施例３で調製したＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズは、ポリプロピ
レンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ生理食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレ
ンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられる。次にブリスターをアルミ箔で密閉して
、約１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理して、架橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－親
水性ポリマー材料）をレンズ上に形成する。
【０１５２】
　試験レンズ（熱前処理ＩＰＣ生理食塩水中でパッケージング済み、即ち、ＰＡＡ－ｘ－
親水性ポリマー材料コーティングを備えるレンズ）は、ペーパータオルに擦りつけた後に
デブリ付着が見られないが、一方対照レンズ（ＰＢＳ中でパッケージング済み、即ち、Ｐ
ＡＡの非共有結合層をその上に有するレンズ）は重度のデブリ付着を示す。試験レンズは
１０秒を超えるＷＢＵＴを有する。暗視野顕微鏡下で観察すると、試験レンズの擦り試験
後に亀裂線は見えない。試験レンズは指擦り試験において非常に潤滑性が高く、対照レン
ズと同等である（０という潤滑性評点）。
【０１５３】
　一連の実験は、ＩＰＣ生理食塩水でコーティングされた生じるレンズの表面特性に及ぼ
す、ＩＰＣ生理食塩水の熱前処理の条件（期間及び／又は温度）の効果を試験するために
実施される。ＰＡＥのアゼチジニウム官能基及び使用されるＰＡＥの濃度に応じて、約７
０℃で約６時間又はそれ以上の熱処理時間で、対照レンズと同様のデブリ付着に対する感
受性を持つレンズが得られる。５０℃でわずか４時間の熱処理では、ＩＰＣ生理食塩水を
熱前処理していない実施例５の試験レンズと同様に、指に挟んで擦った後に暗視野顕微鏡
下で表面の亀裂線を示すレンズが得られる。
【０１５４】
実施例７
　ポリ（アクリルアミド－コ－アクリル酸）部分ナトリウム塩（≒９０％固形分、ポリ（
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購入して、そのまま使用する。
【０１５５】
　ＩＰＣ生理食塩水は、０．０７％のＰＡＡｍ－ＰＡＡ（９０／１０）及び０．２％のＰ
ＡＥ（Kymene）をＰＢＳに溶解して、ｐＨを７．２～７．４に調整することにより調製さ
れる。次に生理食塩水は、約７０℃で約４時間、熱前処理されることにより、アゼチジニ
ウム基を含有する水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を形成させる。熱前処理後、
ＩＰＣ生理食塩水は０．２２ミクロンのポリエーテルスルホン（ＰＥＳ）膜フィルターを
用いて濾過して、室温まで冷却して戻す。
【０１５６】
　ＰＡＡの酸性プロパノール溶液（約０．１％、ｐＨ≒２．５）に浸した、実施例３で調
製したＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズ及びコーティングしていないロ
トラフィルコンＢレンズ（CIBA VISION CORPORATION製）は、ポリプロピレンのレンズパ
ッケージングシェルに熱前処理ＩＰＣ生理食塩水０．６mL（ＩＰＣ生理食塩水の半分はレ
ンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられる。次にブリスターをアルミ箔で密閉して
、１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理して、架橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－親水
性ポリマー材料）をレンズ上に形成する。
【０１５７】
　試験レンズ（ロトラフィルコンＢ及びＰＡＡ－ｘ－親水性ポリマー材料コーティングを
備える実施例３のレンズの両方とも）は、デブリ付着がない。試験レンズは１０秒を超え
るＷＢＵＴを有する。暗視野顕微鏡下で観察すると、指に挟んだレンズの擦り試験後に亀
裂線は見えない。レンズは、定性的指擦り試験において極めて潤滑性が高い（０という潤
滑性評点）。
【０１５８】
実施例８
　実験計画法（ＤＯＥ）において、ＩＰＣ生理食塩水は、約０．０５％～約０．０９％の
ＰＡＡｍ－ＰＡＡ及び約０．０７５％～約０．１９％のＰＡＥ（Kymene）をＰＢＳ中に含
有するように製造される。ＩＰＣ生理食塩水は、６０℃で８時間熱処理され、実施例３か
らのレンズは、熱前処理ＩＰＣ生理食塩水中にパッケージングされる。最終のレンズ表面
特性には違いは観察されず、全てのレンズは、優れた潤滑性、デブリ付着に対する抵抗性
、優れた湿潤性を示し、そして表面ひび割れの証拠はない。
【０１５９】
実施例９
　実験計画法（ＤＯＥ）において、ＩＰＣ生理食塩水は、約０．０７％のＰＡＡｍ－ＰＡ
Ａ、及び大体９ミリモル当量／リットルの初期アゼチジニウム含量を提供するのに充分な
ＰＡＥ（≒０．１５％のＰＡＥ）を含有するように製造される。熱前処理条件は、中心複
合計画において５０℃～７０℃で変化し、予備反応時間は、約４～約１２時間で変化する
。６０℃で２４時間の前処理時間も試験する。次にバイオバーデン（bioburden）増殖を
防ぐために、１０ppm過酸化水素を生理食塩水に加え、そしてＩＰＣ生理食塩水は、０．
２２ミクロンのポリエーテルスルホン［ＰＥＳ］膜フィルターを用いて濾過する。
【０１６０】
　実施例３からのレンズは、熱前処理ＩＰＣ生理食塩水中にパッケージングされ、そして
このブリスターは次に１２１℃で４５分間オートクレーブ処理される。全てのレンズは、
優れた潤滑性、湿潤性、及び表面ひび割れに対する抵抗性を有する。レンズの幾つかは、
表１に示すようにペーパータオルからのデブリ付着を示す。
【０１６１】
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【表１】

【０１６２】
実施例１０
　メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン（ＭＰＣ）と、１種のカルボキシル含有
ビニルモノマー（ＣＨ２＝ＣＨ（ＣＨ３）Ｃ（Ｏ）ＯＣ２Ｈ４ＯＣ（Ｏ）Ｃ２Ｈ４ＣＯＯ
Ｈ（ＭＳ）、メタクリル酸（ＭＡ））とのコポリマーは、メタクリル酸ブチル（ＢＭＡ）
の非存在下又は存在下で、ＰＡＥと組合せたパッケージ内コーティングシステムにおいて
評価される。
【０１６３】
　ＮａＣｌ（０．７５重量％）、ＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ２Ｏ（０．０５３６重量％）、Ｎａ

２ＨＰＯ４・２Ｈ２Ｏ（０．３５７６重量％）及びＤＩ水（９７．５９重量％）を含有す
るＰＢＳを調製して、０．２％のＰＡＥ（Polycup 3160）を加える。ｐＨは約７．３に調
整する。
【０１６４】
　０．２５％の幾つかのＭＰＣコポリマーの１種を次に加えることにより、ＩＰＣ生理食
塩水を形成し、そしてこのＩＰＣ生理食塩水を７０℃で４時間熱前処理して、アゼチジニ
ウム基を含有する水溶性で熱架橋しうる親水性ポリマー材料を形成する。４時間後、この
熱前処理ＩＰＣ生理食塩水は、０．２ミクロンのポリエーテルスルホン［ＰＥＳ］膜フィ
ルター（Fisher Scientificカタログ#09-741-04、Thermo Scientific nalgene #568-0020
（２５０ml））を介して濾過される。
【０１６５】
　実施例３で調製したＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズは、熱前処理Ｉ
ＰＣ生理食塩水中にパッケージングされ、１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理され
る。表２は、全てのレンズが優れた表面特性を持つことを示している。
【０１６６】
【表２】

【０１６７】
実施例１１
ＰＡＡコーティングしたレンズ
　実施例３に記載された成形プロセスにより実施例３で調製したレンズ配合物から注型し
たレンズを取り出して、以下の一連の浴に浸すことによってコーティングする：３個のＭ
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ＥＫ浴（２２、７８及び２２４秒間）；ＤＩ水浴（５６秒間）；２個のＰＡＡコーティン
グ溶液浴（ＰＡＡ（M.W.：４５０kDa、Lubrizol製）３．６ｇを１－プロパノール９７５m
l及びギ酸２５mlに溶解することにより調製）に別々に４４及び５６秒間；並びに３個の
ＤＩ水浴にそれぞれ５６秒間。
【０１６８】
ＰＡＥ／ＰＡＡコーティングしたレンズ
　ＰＡＡベースコーティングを施した上で調製したレンズを、以下の浴に連続して浸す：
２個のＰＡＥコーティング溶液（０．２５重量％のＰＡＥ（Polycup 172、Hercules製）
をＤＩ水に溶解して、水酸化ナトリウムを用いてｐＨを約５．０に調整し、そして生じる
溶液を最後に５μmフィルターを用いて濾過することにより調製）浴にそれぞれ４４及び
５６秒間；並びに３個のＤＩ水浴にそれぞれ５６秒間。この処理後、レンズは１層のＰＡ
Ａ及び１層のＰＡＥを有する。
【０１６９】
ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＣＭＣコーティングを備えるレンズ
　１層のＰＡＡ及び１層のＰＡＥをその上に有する１バッチのレンズは、リン酸緩衝生理
食塩水（ＰＢＳ）中の０．２％カルボキシメチルセルロースナトリウム（ＣＭＣ、Produc
t# 7H 3SF PH、Ashland Aqualon）中にパッケージングされ、次にｐＨが７．２～７．４
に調整される。次いでこのブリスターは密閉され、１２１℃で約３０分間オートクレーブ
処理されて、架橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＣＭＣ）をレンズ上に形成す
る。
【０１７０】
ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＨＡコーティングを備えるレンズ
　１層のＰＡＡ及び１層のＰＡＥをその上に有する別のバッチのレンズは、リン酸緩衝生
理食塩水（ＰＢＳ）中の０．２％ヒアルロン酸（ＨＡ、Product# 6915004、Novozymes）
中にパッケージングされ、次にｐＨを７．２～７．４に調整する。次いでこのブリスター
は密閉され、１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理されて、架橋コーティング（ＰＡ
Ａ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＨＡ）をレンズ上に形成する。
【０１７１】
　ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＣＭＣコーティング又はＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＨＡコー
ティングのいずれかを備える得られるレンズは、スダンブラック染色、デブリ付着、及び
顕微鏡検査下でのひび割れのいずれも示さない。ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ－ｘ－ＣＭＣコーテ
ィングを備えるレンズは、３０±３度の平均接触角を有するが、一方ＰＡＡ－ｘ－ＰＡＥ
－ｘ－ＨＡコーティングを備えるレンズは、２０±３度の平均接触角を有する。
【０１７２】
実施例１２
ＩＰＣ溶液の調製
　２．８６重量％のメトキシ－ポリ（エチレングリコール）－チオール、平均Ｍｗ２００
０（Product# MPEG-SH-2000、Laysan Bio Inc.）を２重量％のＰＡＥ（Kymene）と一緒に
ＰＢＳに溶解することにより反応混合物を調製し、そして最終ｐＨを７．５に調整する。
この溶液を４５℃で約４時間熱処理して、ＰＡＥ中のアゼチジニウム基との反応によりポ
リマー上に化学的にグラフトしたＭＰＥＧ－ＳＨ－２０００基を含有する熱架橋しうる親
水性ポリマー材料を形成する。熱処理後、この溶液は、０．２５％クエン酸ナトリウムを
含有するＰＢＳで１０倍希釈され、ｐＨを７．２～７．４に調整し、次に０．２２ミクロ
ンのポリエーテルスルホン（ＰＥＳ）膜フィルターを用いて濾過される。この最終ＩＰＣ
生理食塩水は、０．２８６重量％の親水性ポリマー材料（約５９重量％のＭＰＥＧ－ＳＨ
－２０００鎖及び約４１重量％のＰＡＥ鎖よりなる）及び０．２５％のクエン酸ナトリウ
ムを含有する。ＰＢＳは、０．７４％のＮａＣｌ、０．０５３％のＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ２

Ｏ及び０．３５３％のＮａ２ＨＰＯ４・２Ｈ２Ｏを水に溶解することにより調製する。
【０１７３】
架橋コーティングを備えるレンズ
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　実施例１１からのＰＡＡコーティングしたレンズは、ポリプロピレンのレンズパッケー
ジングシェル中の上記ＩＰＣ生理食塩水中にパッケージングされ、次に約１２１℃で約３
０分間オートクレーブ処理されて、架橋コーティングをレンズ上に形成する。
【０１７４】
　最終のレンズは、デブリ付着、レンズを擦った後の亀裂線のいずれも示さない。レンズ
は、指擦り試験において対照のＰＡＡコーティングしたレンズに匹敵して非常に潤滑性が
高い。
【０１７５】
　一連の実験は、ＩＰＣ生理食塩水でコーティングされた得られるレンズの表面特性に及
ぼす条件（反応時間及びｍＰＥＧ－ＳＨ－２０００の溶液濃度（一定のＰＡＥ濃度２％で
））の効果を試験するために実施される。結果は表３に示される。
【０１７６】
【表３】

【０１７７】
　ｍＰＥＧ－ＳＨ－２０００の溶液濃度が上昇すると、それに応じてレンズ潤滑性も上昇
する。表面の接触角の増大は、グラフト密度が増大した表面上の末端メチル基の密度の増
大のためであろうと考えられる。高グラフト密度では、０．６％の溶液濃度に対応して、
接触角は、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）単層をグラフトした平坦な基板で得られる
測定値に迫る（参考文献：Langmuir 2008, 24, 10646-10653）。
【０１７８】
実施例１３
　一連の実験は、ｍＰＥＧ－ＳＨの分子量の効果を試験するために実施される。ＩＰＣ生
理食塩水は、実施例１２に記載された手順と同様に調製されるが、以下のｍＰＥＧ－ＳＨ
のうちの１種を用いる：ｍＰＥＧ－ＳＨ　１０００、ｍＰＥＧ－ＳＨ　２０００、ｍＰＥ
Ｇ－ＳＨ　５０００及びｍＰＥＧ－ＳＨ　２００００。全ての生理食塩水は、４５℃で４
時間の熱処理及び１０倍希釈に付す。結果及び反応条件は表４に示される。
【０１７９】
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【表４】

【０１８０】
実施例１４
　反応混合物は、２．５％のメトキシ－ポリ（エチレングリコール）－チオール、平均Ｍ
Ｗ２０００（Product# MPEG-SH-2000、Laysan Bio Inc.）、１０％のＰＡＥ（Kymene）を
ＰＢＳ及び０．２５％のクエン酸ナトリウム二水和物に溶解することにより調製される。
次にこの最終溶液のｐＨを７．５に調整し、また容器の中を２時間窒素ガスでバブリング
することにより、チオール酸化を最小限に抑えるべく脱気する。この溶液を後で４５℃で
約６時間熱処理して、ＰＡＥ中のアゼチジニウム基との反応によりポリマーに化学的にグ
ラフトしたＭＰＥＧ－ＳＨ－２０００基を含有する熱架橋しうる親水性ポリマー材料を形
成する。熱処理後、０．２５％クエン酸ナトリウムを含有するＰＢＳを用いてこの溶液を
５０倍希釈し、ｐＨを７．２～７．４に調整し、次に０．２２ミクロンのポリエーテルス
ルホン（ＰＥＳ）膜フィルターを用いて濾過する。最終ＩＰＣ生理食塩水は、約０．３０
重量％のポリマー材料（約１７重量％のＭＰＥＧ－ＳＨ－２０００及び約８３重量％のＰ
ＡＥよりなる）及び０．２５％のクエン酸ナトリウム二水和物を含有する。
【０１８１】
　実施例１１からのＰＡＡコーティングしたレンズは、ポリプロピレンのレンズパッケー
ジングシェル中の上記ＩＰＣ生理食塩水にパッケージングされ、次に約１２１℃で約３０
分間オートクレーブ処理されて、架橋コーティングをレンズ上に形成する。
【０１８２】
　最終レンズは、デブリ付着、レンズを擦った後の亀裂線のいずれも示さない。試験レン
ズは、指擦り試験において対照のＰＡＡコーティングしたレンズに匹敵して非常に潤滑性
が高い。
【０１８３】
実施例１５
　反応混合物は、３．６２％のメトキシ－ポリ（エチレングリコール）－アミン、平均Ｍ
Ｗ５５０（Product# MPEG-NH2-550、Laysan Bio Inc.）を２％のＰＡＥ（Kymene）と一緒
にＰＢＳに溶解することにより調製され、最終ｐＨを１０に調整する。この溶液を４５℃
で約４時間熱処理して、ＰＡＥ中のアゼチジニウム基との反応によりポリマーに化学的に
グラフトしたＭＰＥＧ－ＮＨ２－５５０基を含有する熱架橋しうる親水性ポリマー材料を
形成する。熱処理後、０．２５％クエン酸ナトリウムを含有するＰＢＳでこの溶液を１０
倍希釈し、ｐＨを７．２～７．４に調整し、次に０．２２ミクロンのポリエーテルスルホ
ン（ＰＥＳ）膜フィルターを用いて濾過する。最終ＩＰＣ生理食塩水は、約０．５６２重
量％のポリマー材料（約６４重量％のＭＰＥＧ－ＳＨ－２０００及び約３６重量％のＰＡ
Ｅよりなる）及び０．２５％のクエン酸ナトリウム二水和物を含有する。このＰＢＳは、
０．７４％の塩化ナトリウム、０．０５３％のＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ２Ｏ及び０．３５３％
　ＮａＨ２ＰＯ４・２Ｈ２Ｏを水に溶解することにより調製する。
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【０１８４】
　実施例１１からのＰＡＡコーティングしたレンズは、ポリプロピレンのレンズパッケー
ジングシェル中の上記ＩＰＣ生理食塩水にパッケージングされ、次に約１２１℃で約３０
分間オートクレーブ処理されて、架橋コーティングをレンズ上に形成する。
【０１８５】
　最終レンズは、デブリ付着及びレンズを擦った後の亀裂線のいずれも示さない。
【０１８６】
実施例１６
　Poloxamer 108（試料）及びNelfilcon A（CIBA VISION）をそのまま使用する。Nelfilc
on Aは、ポリビニルアルコール（例えば、Nippon Gohsei製のGohsenol KL-03など）をＮ
－（２，２－ジメトキシエチル）アクリルアミドで環状アセタール形成反応条件（Buehle
r et al., CHIMIA, 53 (1999), 269-274、この全体が引用例として本明細書に取り込まれ
る）下で修飾することにより得られる、重合しうるポリビニルアルコールである。Nelfil
con A中の約２．５％のビニルアルコール単位がＮ－（２，２－ジメトキシエチル）アク
リルアミドにより修飾される。
【０１８７】
　ＩＰＣ生理食塩水は、０．００４％のPoloxamer 108、０．８％のNelfilcon A、０．２
％のＰＡＥ（Kymene、Polycup 3160）、０．４５％のＮａＣｌ、及び１．１％のＮａ２Ｈ
ＰＯ４・２Ｈ２ＯをＤＩ水に溶解することにより調製される。この生理食塩水を約６５～
７０℃で２時間撹拌することにより熱前処理する。熱前処理後、生理食塩水を室温まで放
冷し、次に０．２μm　ＰＥＳフィルターを用いて濾過する。
【０１８８】
　実施例３で調製したレンズは、ポリプロピレンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ
生理食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れら
れる。次にブリスターはアルミ箔で密閉され、１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理
される。
【０１８９】
　試験レンズは、ペーパータオルに擦りつけた後にデブリ付着を示さない。このレンズは
、１０秒を上回るＷＢＵＴを有していた。暗視野顕微鏡下で観察すると、指に挟んでレン
ズを擦った後に亀裂線は見えない。このレンズは実施例４からのレンズよりもはるかに潤
滑性が高いが、なおＰＢＳにパッケージングされた対照レンズほど潤滑性が高くない。
【０１９０】
実施例１７
Ａ．　８０％エチレン性官能化鎖で延長されたポリシロキサンの合成
　KF-6001A（α，ω－ビス（２－ヒドロキシエトキシプロピル）－ポリジメチルシロキサ
ン、Ｍｎ＝２０００、Shin-Etsu製）及びKF-6002A（α，ω－ビス（２－ヒドロキシエト
キシプロピル）－ポリジメチルシロキサン、Ｍｎ＝３４００、Shin-Etsu製）は、約６０
℃で１２時間（又は一晩）高真空下で一つ口フラスコ中で別々に乾燥する。KF-6001A及び
KF-6002AのＯＨモル当量は、ヒドロキシル基の滴定により求めて、合成において使用すべ
きミリモル当量を算出するために用いる。
【０１９１】
　１リットルの反応容器を一晩減圧することにより水分を除去し、乾燥窒素で真空状態を
解除する。乾燥KF6001A　７５．００ｇ（７５meq）を反応器に仕込み、次に蒸留したての
ＩＰＤＩ　１６．６８ｇ（１５０meq）を反応器に加える。反応器を窒素でパージして、
撹拌しながら４５℃に加熱し、次にＤＢＴＤＬ　０．３０ｇを加える。反応器を密閉し、
窒素の陽圧流を維持する。発熱が起こるが、その後反応混合物を冷却及び撹拌（５５℃で
２時間）させておく。発熱したら、乾燥KF6002A　２４８．００ｇ（１５０meq）を５５℃
で反応器に加え、次にＤＢＴＤＬ　１００μLを加える。反応器を４時間撹拌する。加熱
を打ち切り、反応器を一晩放冷する。窒素バブリングを打ち切り、反応器を穏やかに撹拌
しながら３０分間大気に開放する。３個のポリシロキサンセグメントを有するヒドロキシ
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ル末端鎖で延長されたポリシロキサン、ＨＯ－ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ－ＰＤＭＳ－ＩＰＤＩ
－ＰＤＭＳ－ＯＨ（又はＨＯ－ＣＥ－ＰＤＭＳ－ＯＨ）が形成される。
【０１９２】
　８０％エチレン型官能化ポリシロキサンでは、ＩＥＭ　１８．６４ｇ（１２０meq）を
ＤＢＴＤＬ　１００μLと一緒に反応器に加える。反応器を２４時間撹拌し、次に生成物
（８０％　ＩＥＭキャップＣＥ－ＰＤＭＳ）をデカントして、冷凍保存する。
【０１９３】
Ｂ．　非ＵＶ吸収性両性分岐ポリシロキサンプレポリマーの合成
　１Ｌのジャケット付き反応器に、５００mL滴下ロート、オーバーヘッド撹拌装置、窒素
／減圧の導入アダプター付き還流冷却器、温度計、及びサンプリングアダプターを取り付
ける。この反応器に、上で調製した８０％　ＩＥＭキャップＣＥ－ＰＤＭＳ　４５．６ｇ
を仕込み、密閉する。酢酸エチル２７９ｇ中のメタクリル酸ヒドロキシエチル（ＨＥＭＡ
）０．６５ｇ、ＤＭＡ　２５．８０ｇ、メタクリル酸（トリス（トリメチルシリル）－シ
ロキシプロピル）（ＴＲＩＳ）２７．８０ｇの溶液を滴下ロートに仕込む。反応器を高真
空ポンプにより＜１mbarで３０分間ＲＴで脱気する。モノマー溶液は、脱気サイクルの間
に窒素で真空状態を解除しながら、１００mbar及びＲＴで１０分間３サイクル脱気される
。次にこのモノマー溶液を反応器に仕込み、次にこの反応混合物を撹拌して６７℃に加熱
する。加熱しながら、酢酸エチル３９ｇに溶解したメルカプトエタノール（連鎖移動剤、
ＣＴＡ）１．５０ｇ及びアゾイソブチロニトリル０．２６ｇの溶液を滴下ロートに仕込み
、１００mbar、ＲＴで１０分間３回脱酸素化する。反応器温度が６７℃に達したら、開始
剤／ＣＴＡ溶液を、反応器中のＰＤＭＳ／モノマー溶液に加える。反応を８時間進行させ
、次に加熱を打ち切り、１５分以内に反応器温度を室温にする。
【０１９４】
　生じる反応混合物は次に、気密蓋を持つ乾いた一つ口フラスコに吸い上げ、ＩＥＭ　４
．４５２ｇをＤＢＴＤＬ　０．２１ｇと共に加える。この混合物を室温で２４時間撹拌し
て、非ＵＶ吸収性両性分岐ポリシロキサンプレポリマーを形成する。この混合溶液に、酢
酸エチル中のヒドロキシ－テトラメチレンピペロニルオキシ溶液（２ｇ／２０mL）１００
μLを加える。次にこの溶液は、ロータリーエバポレーターを用いて３０℃で２００ｇ（
≒５０％）まで濃縮されて、１μm孔径の濾紙により濾過される。１－プロパノールへの
溶媒交換後、この溶液を目的濃度まで更に濃縮する。
【０１９５】
Ｃ．　ＵＶ吸収性両性分岐ポリシロキサンプレポリマーの合成
　１Ｌのジャケット付き反応器に、５００mL滴下ロート、オーバーヘッド撹拌装置、窒素
／減圧の導入アダプター付き還流冷却器、温度計、及びサンプリングアダプターを取り付
ける。次にこの反応器に、上で調製した８０％　ＩＥＭキャップＣＥ－ＰＤＭＳ　４５．
９８ｇを仕込み、この反応器を密閉する。酢酸エチル２６３ｇ中のＨＥＭＡ　０．５１２
ｇ、ＤＭＡ　２５．３５４ｇ、メタクリル酸Norbloc　１．３８ｇ、ＴＲＩＳ　２６．０
３４ｇの溶液を滴下ロートに仕込む。反応器を高真空ポンプにより＜１mbarで３０分間Ｒ
Ｔで脱気する。モノマー溶液は、脱気サイクルの間に窒素で真空状態を解除しながら、１
００mbar及びＲＴで１０分間３サイクル脱気される。次にこのモノマー溶液を反応器に仕
込み、次にこの反応混合物を撹拌して６７℃に加熱する。加熱しながら、酢酸エチル３８
ｇに溶解したメルカプトエタノール（連鎖移動剤、ＣＴＡ）１．４８０ｇ及びアゾイソブ
チロニトリル０．２６０ｇの溶液を滴下ロートに仕込み、１００mbar、室温で１０分間３
回脱酸素化する。反応器温度が６７℃に達したら、開始剤／ＣＴＡ溶液を、反応器中のＰ
ＤＭＳ／モノマー溶液に加える。反応を８時間進行させ、次に加熱を打ち切り、１５分以
内に反応器温度を室温にする。
【０１９６】
　生じる反応混合物は次に、気密蓋を持つ乾いた一つ口フラスコに吸い上げ、アクリル酸
イソシアナトエチル３．８４１ｇをＤＢＴＤＬ　０．１５ｇと共に加える。この混合物を
室温で約２４時間撹拌して、ＵＶ吸収性両性分岐ポリシロキサンプレポリマーを形成する
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。この混合溶液に、酢酸エチル中のヒドロキシ－テトラメチレンピペロニルオキシ溶液（
２ｇ／２０mL）１００μLを加える。次にこの溶液は、ロータリーエバポレーターを用い
て３０℃で２００ｇ（≒５０％）まで濃縮されて、１μm孔径の濾紙により濾過される。
【０１９７】
Ｄ－１：　非ＵＶ吸収性ポリシロキサンプレポリマーを含むレンズ配合物
　１００mLの茶色のフラスコに、実施例Ｃ－２で調製した合成マクロマー溶液（１－プロ
パノール中８２．３９％）４．３１ｇを加える。２０mLバイアルで、ＴＰＯ　０．０８１
ｇ及びＤＭＰＣ　０．０４５ｇを１－プロパノール１０ｇに溶解し、次にマクロマー溶液
に移す。この混合物をロータリーエバポレーターを用いて３０℃で５．６４ｇまで濃縮し
てから、ＤＭＡ　０．３６ｇを加え、そしてこの配合物を室温でホモジナイズする。清澄
なレンズ配合物Ｄ－１　６ｇを得る。
【０１９８】
Ｄ－２：　ＵＶ吸収性ポリシロキサンプレポリマーを含むレンズ配合物（４％　ＤＭＡ）
　１００mLの茶色のフラスコに、実施例Ｄ－２で調製したマクロマー溶液（酢酸エチル中
４３．９２％）２４．２５０ｇを加える。５０mLバイアルで、ＴＰＯ　０．１５ｇ及びＤ
ＭＰＣ　０．７５ｇを１－プロパノール２０ｇに溶解し、次にマクロマー溶液に移す。ロ
ータリーエバポレーターを用いて３０℃で溶媒２０ｇを留去し、続いて１－プロパノール
　２０ｇを加える。２サイクル後、この混合物を１４．４０ｇまで濃縮する。ＤＭＡ　０
．６ｇをこの混合物に加え、そしてこの配合物を室温でホモジナイズする。清澄なレンズ
配合物Ｄ－２　１５ｇを得る。
【０１９９】
Ｄ－３：　ＵＶ吸収性ポリシロキサンプレポリマーを含むレンズ配合物（２％　ＤＭＡ／
２％　ＨＥＡ）
　１００mLの茶色のフラスコに、実施例Ｄ－２で調製したマクロマー溶液（酢酸エチル中
４３．９２％）２４．２５０ｇを加える。５０mLバイアルで、ＴＰＯ　０．１５ｇ及びＤ
ＭＰＣ　０．７５ｇを１－プロパノール２０ｇに溶解し、次にマクロマー溶液に移す。ロ
ータリーエバポレーターを用いて３０℃で溶媒２０ｇを留去し、続いて１－プロパノール
　２０ｇを加える。２サイクル後、この混合物を１４．４０ｇまで濃縮する。ＤＭＡ　０
．３ｇ及びＨＥＡ　０．３ｇをこの混合物に加え、そしてこの配合物を室温でホモジナイ
ズする。清澄なレンズ配合物Ｄ－３　１５ｇを得る。
【０２００】
実施例１８
Ｅ：　修飾ＰＡＥコーティングポリマーの共有結合
　アミン基を含有するモノマーのＮ－（３－アミノプロピル）メタクリルアミド塩酸塩（
ＡＰＭＡＡ－ＨＣｌ）又はＮ－（２－アミノエチル）メタクリルアミド塩酸塩（ＡＥＭＡ
Ａ－ＨＣｌ）は、Polysciencesから購入してそのまま使用する。ポリ（アミドアミンエピ
クロロヒドリン）（ＰＡＥ）は、Ashlandから水溶液として受領してそのまま使用する。P
olysciences製のポリ（アクリルアミド－コ－アクリル酸）（ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ
）（９０／１０）、Laysan Bio製のｍＰＥＧ－ＳＨ、及びNOF製のポリ（ＭＰＣ－ｃｏ－
ＡｅＭＡ）（即ち、メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン（ＭＰＣ）とメタクリ
ル酸アミノエチル（ＡｅＭＡ）のコポリマー）はそのまま使用する。
【０２０１】
　ＡＰＭＡＡ－ＨＣｌモノマーは、メタノールに溶解され、レンズ配合物Ｄ－１、Ｄ－２
及びＤ－３（実施例１７で調製）に１重量％の濃度を達成するように加えられる。
【０２０２】
　反応性パッケージング生理食塩水は、表５にリストされる成分を適切な緩衝塩と一緒に
ＤＩ水に溶解することにより調製され。熱前処理後、この生理食塩水を室温まで放冷し、
次に０．２μmのＰＥＳフィルターを用いて濾過する。
【０２０３】
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【表５】

【０２０４】
　実施例１７で調製したレンズ配合物Ｄ－１、Ｄ－２及びＤ３は、ＡＰＭＡＡ－ＨＣｌモ
ノマー（メタノール中のＡＰＭＭＡ－ＨＣｌの原液）の添加により修飾する。ＤＳＭレン
ズは、３３０nmフィルターを用いて１６mW/cm２で硬化させるが、一方ＬＳレンズは、３
８０nmフィルターを用いて４．６mW/cm２で硬化させる。
【０２０５】
　ＤＳＭレンズ
　ポリプロピレンレンズ成形用型の雌型に上記のとおり調製したレンズ配合物約７５マイ
クロリットルを充填して、ポリプロピレンレンズ成形用型の雄型（ベースカーブ型）で成
形用型を閉じる。コンタクトレンズは、閉じた成形用型を約５分間ＵＶ照射源（３３０nm
カットオフフィルターを備えるHamamatsuランプ）により約１６mW/cm２の強度で硬化させ
ることにより得られる。
【０２０６】
　ＬＳレンズ
　ＬＳレンズは、上記のとおり調製したレンズ配合物から、米国特許第7,384,590号の図
１～６及び7,387,759号（図１～６）に示される成形用型と類似した再使用できる成形用
型で注型法により調製する。この成形用型は、石英（又はＣａＦ２）でできている半分の
雌型と、ガラス（又はＰＭＭＡ）でできている半分の雄型を含む。ＵＶ照射源は、約４．
６mW/cm２の強度で３８０nmカットオフフィルターを備えるHamamatsuランプである。成形
用型中のレンズ配合物は、約３０秒間ＵＶ線で照射される。
【０２０７】
　ＡＰＭＡＡ－ＨＣｌで修飾したレンズ配合物Ｄ－１は、上記のＤＳＭ及びＬＳ法により
硬化させ、一方レンズ配合物Ｄ－２又はＤ－３は、上記のＬＳ法により硬化される。
【０２０８】
　成形したレンズは、メチルエチルケトン中で抽出され、水和されて、表５に記載される
生理食塩水の１種にパッケージングされる。レンズは、ポリプロピレンレンズパッケージ
ングシェルに、ＩＰＣ生理食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加
える）と一緒に入れられる。次にブリスターをアルミ箔で密閉して、１２１℃で３０分間
オートクレーブ処理する。
【０２０９】
　レンズ表面の評価では、全ての試験レンズはデブリ付着が見られない。暗視野顕微鏡下
で観察すると、指に挟んだレンズの擦り試験後に亀裂線は見えない。
【０２１０】
　レンズ表面湿潤性（ＷＢＵＴ）、潤滑性、及び接触角を測定し、結果を表６に要約する
。レンズは、特に断りない限りＤＳＭ法により製造する。潤滑性は、小さい数字が高い潤
滑性を示す０～４の定性的スケールに照らして評点する。一般に、レンズ表面特性は、パ
ッケージ内コーティングの適用後に若干向上している。
【０２１１】
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【表６】

【０２１２】
実施例１９
　レンズは、レンズ配合物Ｄ－２（実施例１７）を用いて、ここにＡＰＭＡＡモノマーを
１％の濃度まで加えて製造する。ＬＳレンズは、上記のとおり調製したレンズ配合物から
、米国特許第7,384,590号の図１～６及び7,387,759号（図１～６）に示される成形用型と
類似した再使用できる成形用型で注型法により調製する。この成形用型は、ガラスででき
ている半分の雌型と、石英でできている半分の雄型を含む。ＵＶ照射源は、約４．６mW/c
m２の強度で３８０nmカットオフフィルターを備えるHamamatsuランプである。成形用型中
のレンズ配合物は、約３０秒間ＵＶ線で照射される。
【０２１３】
　注型レンズは、メチルエチルケトン（ＭＥＫ）で抽出され、水中で濯がれ、レンズをポ
リアクリル酸（ＰＡＡ）のプロパノール溶液（０．００４４重量％、ギ酸で約ｐＨ２．５
まで酸性にする）に浸すことによりＰＡＡでコーティングされ、水中で水和される。
【０２１４】
　ＩＰＣ生理食塩水は、大体６０℃で８時間の予備反応条件で実施例９に記載された組成
により調製される。レンズは、ポリプロピレンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ生
理食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられ
る。次にブリスターをアルミ箔で密閉して、１２１℃で３０分間オートクレーブ処理する
。
【０２１５】
　レンズ表面の評価では、全ての試験レンズはデブリ付着が見られない。暗視野顕微鏡下
で観察すると、指に挟んだレンズの擦り試験後に亀裂線は見えない。レンズ表面の湿潤性
（ＷＢＵＴ）は１０秒を超え、潤滑性は「１」と評点され、そして接触角は大体２０°で
ある。
【０２１６】
実施例２０
レンズ配合物の調製
　レンズ配合物は、以下の組成を有するように１－プロパノールに成分を溶解することに
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より調製される：約３２重量％の実施例２で調製したＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー、約２１
重量％のＴＲＩＳ－Ａｍ、約２３重量％のＤＭＡ、約０．６重量％のＬ－ＰＥＧ、約１重
量％のDC 1173、約０．１重量％のビジティント（ＴＲＩＳ中の５％銅フタロシアニンの
青色顔料分散液）、約０．８重量％のＤＭＰＣ、約２００ppmのＨ－ＴＥＭＰＯ、及び約
２２重量％の１－プロパノール。
【０２１７】
レンズの調製
　レンズは、上で調製したレンズ配合物から、米国特許第7,384,590号の図１～６及び7,3
87,759号（図１～６）に示される成形用型と類似した再使用できる成形用型（石英の半分
の雌型及びガラスの半分の雄型）で注型法により調製される。成形用型中のレンズ配合物
は、約２４秒間ＵＶ線（１３．０mW/cm２）で照射される。
【０２１８】
ＰＡＡコーティング溶液
　ＰＡＡコーティング溶液は、約０．３６～０．４４重量％の濃度を有するように、ある
量のＰＡＡ（M.W.：４５０kDa、Lubrizol製）を所定容量の１－プロパノールに溶解する
ことにより調製されて、ギ酸でｐＨを約１．７～２．３に調整する。
【０２１９】
ＰＡＡコーティングしたレンズ
　上記の注型コンタクトレンズを抽出して、以下の一連の浴に浸すことによってコーティ
ングする：ＤＩ水浴（約５６秒間）；６個のＭＥＫ浴（それぞれ約４４、５６、５６、５
６、５６、及び５６秒間）；ＤＩ水浴（約５６秒間）；１００％　１－プロパノール中の
ＰＡＡコーティング溶液（約０．３６～０．４４重量％、ギ酸で約ｐＨ１．７～２．３ま
で酸性にする）の１個の浴（約４４秒間）；水／１－プロパノールの５０％／５０％混合
物の１個の浴（約５６秒間）；４個のＤＩ水浴、それぞれ約５６秒間；１個のＰＢＳ浴、
約５６秒間；及び１個のＤＩ水浴、約５６秒間。
【０２２０】
ＩＰＣ生理食塩水
　ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（９０／１０）部分ナトリウム塩（≒９０％固形分、ポリ
（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）９０／１０、Ｍｗ　２００，０００）はPolysciences, Inc.から
購入して、そのまま使用する。ＰＡＥ（Kymene、ＮＭＲで評価される０．４６のアゼチジ
ニウム含量）はAshlandから水溶液として購入して、そのまま使用する。ＩＰＣ生理食塩
水は、約０．０７重量％のポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（９０／１０）及び約０．１５％
のＰＡＥ（約８．８ミリモルの初期アゼチジニウムのミリモル当量）をＰＢＳ（約０．０
４４重量％　ＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ２Ｏ、約０．３８８重量％　ＮａＨ２ＰＯ４・２Ｈ２Ｏ
、約０．７９重量％　ＮａＣｌ）に溶解して、ｐＨを７．２～７．４に調整することによ
り調製する。次にＩＰＣ生理食塩水を約７０℃で約４時間熱前処理する（熱前処理）。こ
の熱前処理中に、ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）及びＰＡＥは相互に部分的に架橋する（即
ち、ＰＡＥの全てのアゼチジニウム基を使い切らない）ことにより、ＩＰＣ生理食塩水中
に、分岐ポリマーネットワーク内にアゼチジニウム基を含有する水溶性で熱架橋しうる親
水性ポリマー材料を形成する。熱前処理後、ＩＰＣ生理食塩水は、０．２２ミクロンのポ
リエーテルスルホン［ＰＥＳ］膜フィルターを用いて濾過して、室温まで冷却して戻す。
次にバイオバーデン増殖を防ぐために、１０ppmの過酸化水素を最終ＩＰＣ生理食塩水に
加え、、そしてＩＰＣ生理食塩水は、０．２２ミクロンのＰＥＳ膜フィルターを用いて濾
過される。
【０２２１】
架橋コーティングの適用
　上で調製したＰＡＡ－ＬｂＬベースコーティングを備えるレンズは、ポリプロピレンの
レンズパッケージングシェル（１シェルあたり１個のレンズ）にＩＰＣ生理食塩水０．６
mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れる。次にブリスター
をアルミ箔で密閉して、約１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理することにより、架
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橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－親水性ポリマー材料）が施されたＳｉＨｙコンタクトレン
ズを形成する。
【０２２２】
ＳｉＨｙレンズの特性決定
　架橋コーティング（ＰＡＡ－ｘ－親水性ポリマー材料）を備える得られるＳｉＨｙコン
タクトレンズは、ペーパータオルに擦りつけた後にデブリ付着を示さないが、一方対照レ
ンズ（ＰＢＳにパッケージング済み、即ち、ＰＡＡの非共有結合層をその上に有するレン
ズ）は重度のデブリ付着を示す。レンズは、約１４６barrerの酸素透過度（Ｄｋｃ又は推
定固有Ｄｋ）、約０．７６MPaのバルク弾性係数、約３２重量％の含水量、約６の相対イ
オン透過性（Alsaconレンズに比較して）、約３４～４７度の接触角、１０秒を超えるＷ
ＢＵＴを有する。暗視野顕微鏡下で観察すると、試験レンズを擦った後に亀裂線は見えな
い。レンズは、指擦り試験において非常に潤滑性が高く、対照レンズと同等である。
【０２２３】
実施例２１
　実施例６、１４及び２０で調製された、オートクレーブ処理後のレンズパッケージ中の
ＳｉＨｙレンズ及びＩＰＣ生理食塩水は、以下の生体適合性試験に付す。
【０２２４】
インビトロ細胞毒性評価
　ＳｉＨｙレンズは、USP Direct Contact Material Assayにより評価する。レンズ抽出
物は、USP MEM Elution及びISO CEN Cell Growth Inhibition Assayにより評価し、そし
てオートクレーブ処理後のパッケージ中のＩＰＣ生理食塩水は、Modified Elution試験法
により評価する。評価した全てのレンズ及びレンズ抽出物は、各試験について充分に判定
基準内であり、許容できない細胞毒性は観察されない。
【０２２５】
インビボ試験
　ISO Systemic Toxicity in the Mouseは、レンズの抽出物によるマウスにおける全身毒
性の証拠は存在しないことを示す。ISO Ocular Irritation Study in the Rabbitは、レ
ンズの抽出物がウサギの眼組織に対する刺激物とは考えられないことを示す。ISO Ocular
 Irritation Study in the Rabbitは、オートクレーブ処理後のパッケージ中のＩＰＣ生
理食塩水がウサギの眼組織に対する刺激物とは考えられないことを示す。１日使い捨て装
用形態で連続２２日間装用したレンズはウサギモデルに刺激性でなく、そして試験レンズ
で処置した眼は、対照レンズで処置した眼と同様である。ISO Sensitization Study（Gui
nea Pig Maximization Testing of Packaging Solutions）は、オートクレーブ処理後の
ＩＰＣ生理食塩水がモルモットにおける皮膚接触感作に何ら遅延を起こさないことを示す
。ISO Sensitization Study（Guinea Pig Maximization Testing of Lens Extracts）は
、塩化ナトリウム及びレンズのゴマ油抽出物がモルモットにおける皮膚接触感作に遅延を
起こさないことを示す。
【０２２６】
遺伝毒性試験
　レンズパッケージからのＩＰＣ生理食塩水及びＳｉＨｙレンズ抽出物は、微生物復帰突
然変異試験（Bacterial Reverse Mutation Assay）（Ames Test）で試験する場合、レン
ズ抽出物及びＩＰＣ生理食塩水は、Salmonella typhimuriumの試験株TA98、TA100、TA153
5及びTA1537に対して、更にはEscherichia coli WPuvrAに対して突然変異原性がないと考
えられることが分かった。ＳｉＨｙレンズ抽出物を、Mammalian Erythrocyte Micronucle
us Assayで試験すると、これらは染色体異常誘発性がなく、マウス骨髄小核試験において
陰性であった。レンズパッケージからのＩＰＣ生理食塩水は、Chromosome Aberration Te
st in Chinese Hamster Ovaryにより試験すると、ＩＰＣ生理食塩水は、非活性化及びＳ
９活性化試験系の両方でＣＨＯ細胞を用いる構造的及び数的染色体異常の誘発アッセイに
ついて陰性である。ＳｉＨｙレンズ抽出物を、Cell Gene Mutation Test（Mouse Lymphom
a Mutagenesis Assay）により試験すると、このレンズ抽出物は、Mouse Lymphoma Mutage
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【０２２７】
実施例２２
　予め形成されたＳｉＨｙコンタクトレンズ（即ち、何らコーティングをせず、そしてＰ
ＡＡベースコーティングを施す前のＳｉＨｙコンタクトレンズ）、ＰＡＡコーティングし
たＳｉＨｙコンタクトレンズ（即ち、ＩＰＣ生理食塩水を含むレンズパッケージ中で密閉
及びオートクレーブ処理を行う前のこれらのレンズ）、及び架橋コーティングを備えるＳ
ｉＨｙコンタクトレンズ（これらの全ては、実施例２０に記載された手順により調製する
）の表面組成は、真空乾燥コンタクトレンズをＸ線光電子分光法（ＸＰＳ）で特性評価す
ることにより求められる。ＸＰＳは、約１０nmのサンプリング深度を持つレンズの表面組
成を測定するための方法である。３つのタイプのレンズの表面組成を表７に報告する。
【０２２８】
【表７】

【０２２９】
　表７は、ＰＡＡコーティングをＳｉＨｙレンズ（コーティングなしに予め形成されたも
の）に施すと、炭素及び酸素原子組成がＰＡＡ（６０％　Ｃ及び４０％　Ｏ）の組成に近
づき、ケイ素の原子組成が実質的に低下する（１２．１％から４．５％へ）ことを示して
いる。架橋コーティングを更にＰＡＡコーティング上に施すと、表面組成は、炭素、窒素
及び酸素が優位を占め、これらは３原子組成物である（ＸＰＳは表面組成において水素を
計数しないため、水素を除外する）。このような結果は、架橋コーティングされたＳｉＨ
ｙコンタクトレンズの最外層は、本質的に、ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（９０／１０）
（６０％　Ｃ、２２％　Ｏ及び１８％　Ｎ）及びＰＡＥの反応生成物である親水性ポリマ
ー材料からなる可能性が高いことを示している。
【０２３０】
　以下の真空乾燥した市販のＳｉＨｙレンズもまたＸＰＳ分析に付す。これらの市販のＳ
ｉＨｙコンタクトレンズの表面組成は表８に報告する。
【０２３１】
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【表８】

【０２３２】
　本発明のＳｉＨｙコンタクトレンズは、表面層に約１．４％という名目上のケイ素含量
を有するが、これは、プラズマコーティングなしの市販のＳｉＨｙレンズ（Acuvue（登録
商標）Advance（登録商標）、Acuvue（登録商標）Oasys（登録商標）、TruEye（商標）、
Biofinity（登録商標）、Avaira（商標））並びにPureVision（登録商標）（プラズマ酸
化）及びPremio（商標）（未知のプラズマ処理）の含量よりもはるかに低く、そして更に
約２５nmの厚さを有するプラズマ蒸着コーティングを持つＳｉＨｙレンズ（N&D（登録商
標）Aqua（商標）及びAir Optix（登録商標）Aqua（商標）よりも低い。この非常に低い
Ｓｉ％の値は、対照試料のGoodfellow製のポリエチレン（ＬＤＰＥ、ｄ＝０．０１５mm；
LS356526 SDS；ET31111512；3004622910）のケイ素原子の割合に匹敵する。これらの結果
は、本発明の真空乾燥ＳｉＨｙコンタクトレンズのＸＰＳ分析における非常に低い値は、
フッ素を含有しないレンズにおけるフッ素含量のように、真空乾燥プロセス及びＸＰＳ分
析を包含する調製プロセス中に導入された汚染物に由来するであろうことを示している。
本発明のＳｉＨｙコンタクトレンズでは、ケイ素が露出からうまく遮蔽されている。
【０２３３】
　本発明のＳｉＨｙコンタクトレンズ（実施例２０に記載された手順により調製）、市販
のＳｉＨｙコンタクトレンズ（CLARITI（商標）1 Day、ACUVUE（登録商標）TruEye（商標
）（ナラフィルコンＡ（narafilcon A）及びナラフィルコンＢ（narafilcon B））、Good
fellow製のポリエチレンシート（ＬＤＰＥ、ｄ＝０．０１５mm；LS356526 SDS；ET311115
12；3004622910）、DAILIES（登録商標）（ポリビニルアルコールヒドロゲルレンズ、即
ち、ノンシリコーンヒドロゲルレンズ）、ACUVUE（登録商標）Moist（ポリヒドロキシエ
チルメタクリレートヒドロゲルレンズ、即ち、ノンシリコーンヒドロゲルレンズ）のＸＰ
Ｓ分析もまた実施する。全てのレンズは真空乾燥する。ポリエチレンシート、DAILIES（
登録商標）及びACUVUE（登録商標）Moistは、シリコーンを含有しないため、対照として
使用する。試験試料の表面層中のケイ素原子組成は以下のとおりである：１．３±０．２
（ポリエチレンシート）；１．７±０．９（DAILIES（登録商標））；２．８±０．９（A
CUVUE（登録商標）Moist）；３．７±１．２（実施例２０に記載された手順により調製し
た３種のＳｉＨｙレンズ）；５．８±１．５（CLARITI（商標）1 Day）；７．８±０．１
（ACUVUE（登録商標）TruEye（商標）（ナラフィルコンＡ））；及び６．５±０．１（AC
UVUE（登録商標）TruEye（商標）（ナラフィルコンＢ））。本発明のＳｉＨｙコンタクト
レンズの結果は、従来のヒドロゲルの結果により近く、そしてシリコーンヒドロゲルに近
い。
【０２３４】
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実施例２３
ＵＶ吸収性両性分岐コポリマーの合成
　１Ｌのジャケット付き反応器に、５００mL滴下ロート、オーバーヘッド撹拌装置、窒素
／減圧の導入アダプター付き還流冷却器、温度計、及びサンプリングアダプターを取り付
ける。この反応器に、実施例１７、Ａで調製した８０％　部分的エチレン性官能化ポリシ
ロキサン８９．９５ｇを仕込み、次に１mbar未満の真空下で室温で約３０分間脱気する。
ＨＥＭＡ　１．０３ｇ、ＤＭＡ　５０．７３ｇ、メタクリル酸Norbloc　２．７６ｇ、Ｔ
ＲＩＳ　５２．０７ｇ、及び酢酸エチル５２６．０５ｇを混合することにより調製したモ
ノマー溶液を５００mL滴下ロートに仕込み、続いて１００mbarの真空下で室温で１０分間
脱気し、次に窒素ガスを充填する。モノマー溶液は、同じ条件で更に２サイクル脱気する
。次にモノマー溶液を反応器に仕込む。この反応混合物を適度に撹拌しながら６７℃まで
加熱する。加熱しながら、メルカプトエタノール（連鎖移動剤、ＣＴＡ）２．９６ｇ及び
２，２’－アゾビス（２－メチルプロピオン酸）ジメチル（V-601、開始剤）０．７２ｇ
及び酢酸エチル７６．９０ｇからなる溶液を滴下ロートに仕込み、続いてモノマー溶液と
同じ脱気プロセスに付す。反応器温度が６７℃に達したら、開始剤／ＣＴＡ溶液も反応器
に加える。反応を６７℃で８時間実施する。共重合の終了後、反応器温度を室温まで冷却
する。
【０２３５】
ＵＶ吸収性両性分岐プレポリマーの合成
　上で調製したコポリマー溶液は、ＩＥＭ（即ち、所望のモル当量のメタクリル酸２－イ
ソシアナトエチル）８．４４ｇをＤＢＴＤＬ　０．５０ｇの存在下で加えることにより、
エチレン性官能化されて両性分岐プレポリマーを形成する。この混合物を室温で密閉条件
下で２４時間撹拌する。調製したプレポリマーは次に、１００ppmのヒドロキシ－テトラ
メチレンピペロニルオキシで安定化され、次にこの溶液を２００ｇ（≒５０％）まで濃縮
されて、１μm孔径の濾紙により濾過される。留去及び希釈の反復サイクルにより反応溶
媒を１－プロパノールに交換後、この溶液は直ぐに配合に使用できる。固形分は、溶媒を
真空オーブンで８０℃で除去して測定する。
【０２３６】
レンズ配合物の調製
　レンズ配合物は、以下の組成を有するように調製される：７１重量％の上で調製したプ
レポリマー；４重量％のＤＭＡ；１重量％のＴＰＯ；１重量％のＤＭＰＣ；１重量％のBr
ij 52（from）；及び２２重量％の１－ＰｒＯＨ。
【０２３７】
レンズの調製
　レンズは、米国特許第7,384,590号の図１～６及び7,387,759号（図１～６）に示される
成形用型と類似した再使用できる成形用型を用いて、ＵＶ照射の空間制限下で、上で調製
したレンズ配合物の注型により製造される。この成形用型は、ガラスでできている半分の
雌型と、石英でできている半分の雄型を含む。ＵＶ照射源は、約４．６mW/cm２の強度で
３８０nmカットオフフィルターを備えるHamamatsuランプである。成形用型中のレンズ配
合物は、約３０秒間ＵＶ線で照射される。
【０２３８】
　注型レンズは、メチルエチルケトン（ＭＥＫ）で抽出され、水中で濯がれ、レンズをポ
リアクリル酸（ＰＡＡ）のプロパノール溶液（０．００４重量％、ギ酸で約ｐＨ２．０ま
で酸性にする）に浸すことによりＰＡＡでコーティングされて、水中で水和される。
【０２３９】
　ＩＰＣ生理食塩水は、約０．０７％のＰＡＡｍ－ＰＡＡ及び大体８．８ミリモル当量／
リットルの初期アゼチジニウム含量を提供するのに充分なＰＡＥ（≒０．１５％　ＰＡＥ
）を含有する組成物から、大体６０℃で６時間の予備反応条件下で調製される。次にバイ
オバーデン増殖を防ぐために、５ppm過酸化水素をＩＰＣ生理食塩水に加え、そしてＩＰ
Ｃ生理食塩水は、０．２２ミクロンのポリエーテルスルホン［ＰＥＳ］膜フィルターを用
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いて濾過される。レンズは、ポリプロピレンのレンズパッケージングシェルにＩＰＣ生理
食塩水０．６mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられる
。次にブリスターをアルミ箔で密閉して、１２１℃で３０分間オートクレーブ処理する。
【０２４０】
レンズの特性評価
　得られたレンズは、以下の特性を有する：Ｅ’≒０．８２MPa；Ｄｋｃ≒１５９．４（
ロトラフィルコンＢを対照レンズとして使用する、８０μmの平均中心厚及び固有Ｄｋ　
１１０）；ＩＰ≒２．３；水％≒２６．９；及びＵＶＡ／ＵＶＢ　％Ｔ≒４．６／０．１
。暗視野顕微鏡下で観察すると、試験レンズを擦った後に亀裂線は見えない。レンズは、
指擦り試験において非常に潤滑性が高く、対照レンズと同等である。
【０２４１】
実施例２４
レンズ配合物の調製
　配合物Ｉは、以下の組成を有するように成分を１－プロパノールに溶解することにより
調製される：３３重量％の実施例２で調製したＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー、１７重量％の
Ｎ－［トリス（トリメチルシロキシ）－シリルプロピル］アクリルアミド（ＴＲＩＳ－Ａ
ｍ）、２４重量％のＮ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド（ＤＭＡ）、０．５重量％のＮ－（
カルボニル－メトキシポリエチレングリコール－２０００）－１，２－ジステアロイル－
sn－グリセロ－３－ホスホエタノールアミン、ナトリウム塩）（Ｌ－ＰＥＧ）、１．０重
量％のDarocur 1173（DC1173）、０．１重量％のビジティント（メタクリル酸トリス（ト
リメチルシロキシ）シリルプロピル、ＴＲＩＳ中の５％銅フタロシアニンの青色顔料分散
液）、及び２４．５重量％の１－プロパノール。
【０２４２】
　配合物IIは、以下の組成を有するように成分を１－プロパノールに溶解することにより
調製される：約３２重量％の実施例２で調製したＣＥ－ＰＤＭＳマクロマー、約２１重量
％のＴＲＩＳ－Ａｍ、約２３重量％のＤＭＡ、約０．６重量％のＬ－ＰＥＧ、約１重量％
のDC1173、約０．１重量％のビジティント（ＴＲＩＳ中の５％銅フタロシアニンの青色顔
料分散液）、約０．８重量％のＤＭＰＣ、約２００ppmのＨ－ＴＥＭＰＯ、及び約２２重
量％の１－プロパノール。
【０２４３】
レンズの調製
　レンズは、上で調製したレンズ配合物から、米国特許第7,384,590号の図１～６及び7,3
87,759号（図１～６）に示される成形用型と類似した再使用できる成形用型（石英の半分
の雌型及びガラスの半分の雄型）で注型法により調製される。ＵＶ照射源は、約４mW/cm
２の強度でWG335＋TM297のカットオフフィルターを備えるHamamatsuランプである。成形
用型中のレンズ配合物は、約２５秒間ＵＶ線で照射する。注型レンズは、メチルエチルケ
トン（ＭＥＫ）（又はプロパノール若しくはイソプロパノール）で抽出する。
【０２４４】
ＳｉＨｙコンタクトレンズへのＰＡＡ下塗り（prime）コーティングの適用
　ポリアクリル酸コーティング溶液（ＰＡＡ－１）は、約０．３９重量％の濃度を有する
ように、ある量のＰＡＡ（M.W.：４５０kDa、Lubrizol製）を所定容量の１－プロパノー
ルに溶解することにより調製されて、ギ酸でｐＨを約２．０に調整する。
【０２４５】
　別のＰＡＡコーティング溶液（ＰＡＡ－２）は、約０．３９重量％の濃度を有するよう
に、ある量のＰＡＡ（M.W.：４５０kDa、Lubrizol製）を所定容量の有機系溶媒（５０／
５０、１－プロパノール／Ｈ２Ｏ）に溶解することにより調製されて、ギ酸でｐＨを約２
．０に調整する。
【０２４６】
　上で得られたＳｉＨｙコンタクトレンズは、表９及び１０に示される浸漬プロセスの１
つに付される。
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【０２４７】
【表９】

【０２４８】
【表１０】

【０２４９】
架橋親水性コーティングの適用
　ポリ（アクリルアミド－コ－アクリル酸）部分ナトリウム塩、ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－Ａ
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Ａ）（９０／１０）（≒９０％固形分、ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（９０／１０）、Ｍ
ｗ　２００，０００）はPolysciences, Inc.から購入して、そのまま使用する。ＰＡＥ（
Kymene、ＮＭＲで評価される０．４６のアゼチジニウム含量）はAshlandから水溶液とし
て購入して、そのまま使用する。パッケージ内架橋（ＩＰＣ）生理食塩水は、約０．０７
重量％のポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）（９０／１０）及び約０．１５％のＰＡＥ（約８．
８ミリモルの初期アゼチジニウムのミリモル当量）をリン酸緩衝生理食塩水（ＰＢＳ）（
約０．０４４重量％　ＮａＨ２ＰＯ４・Ｈ２Ｏ、約０．３８８重量％　ＮａＨ２ＰＯ４・
２Ｈ２Ｏ、約０．７９重量％　ＮａＣｌ）に溶解して、ｐＨを７．２～７．４に調整する
ことにより調製する。次にＩＰＣ生理食塩水を約７０℃で約４時間熱前処理する（熱前処
理）。この熱前処理中に、ポリ（ＡＡｍ－ｃｏ－ＡＡ）及びＰＡＥは相互に部分的に架橋
する（即ち、ＰＡＥの全てのアゼチジニウム基を使い切らない）ことにより、ＩＰＣ生理
食塩水中に、分岐ポリマーネットワーク内にアゼチジニウム基を含有する水溶性で熱架橋
しうる親水性ポリマー材料を形成する。熱前処理後、ＩＰＣ生理食塩水は、０．２２ミク
ロンのポリエーテルスルホン［ＰＥＳ］膜フィルターを用いて濾過して、室温まで冷却し
て戻す。次にバイオバーデン増殖を防ぐために、１０ppmの過酸化水素を最終ＩＰＣ生理
食塩水に加え、そしてＩＰＣ生理食塩水は、０．２２ミクロンのポリエーテルスルホン［
ＰＥＳ］膜フィルターを用いて濾過される。
【０２５０】
　上で調製したＰＡＡ下塗り（prime）コーティングを備えるレンズは、ポリプロピレン
のレンズパッケージングシェル（シェル当たり１個のレンズ）にＩＰＣ生理食塩水０．６
mL（生理食塩水の半分はレンズを挿入する前に加える）と一緒に入れられる。次にブリス
ターをアルミ箔で密閉して、約１２１℃で約３０分間オートクレーブ処理することにより
、架橋親水性コーティングを備えるＳｉＨｙレンズを形成する。
【０２５１】
ＳｉＨｙレンズの特性評価
　架橋親水性コーティングを施して、約０．９５ミクロンの中心厚を持つ、得られたＳｉ
Ｈｙコンタクトレンズは、約１４２～約１５０barrerの酸素透過度（Ｄｋｃ又は推定固有
Ｄｋ）、約０．７２～約０．７９MPaのバルク弾性係数、約３０％～約３３重量％の含水
量、約６の相対イオン透過性（Alsaconレンズに比較して）、及び約３４～約４７度の接
触角を有する。
【０２５２】
コンタクトレンズのナノテクスチャー表面の特性評価
　透過型微分干渉（Transmission-Differential-Interference-Contrast）（ＴＤＩＣ）
法
　コンタクトレンズは、スライドガラス上に載せて、レンズをスライドとガラスカバース
リップの間で圧迫することにより平らにされる。コンタクトレンズ表面を位置決めして、
４０×対物レンズを用いて、透過型微分干渉光学部を持つNikon ME600顕微鏡を用いてレ
ンズを通して焦点を合わせて検査する。得られるＴＤＩＣ画像は次に、しわの寄った表面
パターン（例えば、ランダムな及び／又は秩序ある蠕虫のようなパターンなど）の存在を
決定すべく評価される。
【０２５３】
　反射型微分干渉（Reflection-Differential-Interference-Contrast）（ＲＤＩＣ）法
　レンズは、スライドガラス上に載せて、≒９０度毎に４つの放射状の切れ目を入れるこ
とにより平らにされる。圧縮空気を用いて過剰の生理食塩水を表面から吹き飛ばす。次に
レンズ表面は、１０×、２０×及び５０×対物レンズを用いて、コンタクトレンズの表面
上のしわの寄った表面パターンの存在について、反射型微分干渉光学部を持つNikon Opti
phot-2を用いて検査される。５０×対物レンズを用いて各側の代表画像を獲得する。次に
コンタクトレンズはひっくり返し、過剰の生理食塩水を除去して、コンタクトレンズのも
う一方の側を同じ方法で調査する。得られるＲＤＩＣ画像は次に、しわの寄った表面パタ
ーン（例えば、ランダムな及び／又は秩序ある蠕虫のようなパターンなど）の存在を決定
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すべく評価される。
【０２５４】
　暗視野光学顕微鏡法（ＤＦＬＭ）
　ＤＦＬＭは一般に、観察試料のコントラストを強調する方法である、暗視野照明法に基
づく。この手法は、通常の透過光に対してある角度で試料を照らすための、観察者の視野
の外側又は同視野から遮断された光源からなる。光源からの非散乱光は対物レンズにより
収束しないため、これは画像の一部ではなく、画像の背景は暗く見える。光源は試料をあ
る角度で照らしているため、試料画像で観察されている光は、試料により観察者に向かっ
て散乱された光であり、この試料からの散乱光と画像の暗い背景との間にコントラストが
生まれる。このコントラストの機序により、暗視野照明が、ヘイズ（haze）のような散乱
現象の観察に特に有用になる。
【０２５５】
　ＤＦＬＭは、以下のとおりコンタクトレンズの混濁（haziness）を評価するために利用
する。暗視野の設定は散乱光を伴うため、暗視野データは混濁の最悪の場合の推定値を提
供することもあると考えられる。８ビットのグレースケールデジタル画像において各画像
画素は、０～２５５の範囲のグレースケール強度（ＧＳＩ）値を割り当てられる。ゼロは
、完全に黒色である画素を表し、そして２５５は、完全に白色である画素を表す。画像に
捕捉された散乱光の増加は、高いＧＳＩ値の画素を生みだす。このＧＳＩ値は次に、暗視
野画像において観察される散乱光の量を定量するための機序として使用できる。混濁は、
関心領域（area of interest）（ＡＯＩ）（例えば、全レンズ、又はレンズのレンズ状部
若しくは光学部）における全画素のＧＳＩ値を平均することにより表される。実験設定は
、顕微鏡又は同等の光学装置、付属のデジタルカメラ並びに環状ライト及び可変強度光源
の付いた暗視野スタンドからなる。光学装置は、観察すべきコンタクトレンズの全体が視
野（典型的には≒１５mm×２０mmの視野）を満たすように、設計／配置する。照明は、当
該試料の所望の変化を観察するのに適切な水準に設定する。光強度は、当業者には既知の
密度／光散乱標品を用いて各セットの試料について同じ水準に調整／較正する。例えば、
ある標品は、２つの重なるプラスチックカバースリップ（同一であり、かつ僅かに又は適
度に艶消しである）からなる。このような標品は、中間のグレースケール水準及び飽和白
色（エッジ）の２つの領域を包含する、３つの異なる平均ＧＳＩを持つ領域よりなる。黒
色領域は、空の暗視野を表す。黒色及び飽和白色の領域は、カメラのゲイン及びオフセッ
ト（コントラスト及び明るさ）設定を検証するために利用できる。中間のグレー水準は、
カメラの線形応答を検証するための３点を提供することができる。光強度は、空の暗視野
の平均ＧＳＩが０に近づき、そして標準のデジタル画像における規定ＡＯＩのそれが±５
　ＧＳＩ単位内で各回同じであるように調整する。光強度の較正後、コンタクトレンズは
、ＤＦＬＭスタンドに置いた石英のペトリ皿又は類似の透明度の皿中の０．２μmで濾過
したリン酸緩衝生理食塩水に浸す。次に較正した照明を用いて見たときのレンズの８ビッ
トのグレースケールデジタル画像を獲得して、レンズを含有する一部の画像内の規定ＡＯ
Ｉの平均ＧＳＩを求める。これを試料セットのコンタクトレンズについて繰り返す。光強
度較正は、一貫性を確保するために試験の間にわたり定期的に再評価する。ＤＦＬＭ検査
下での混濁の水準とは、ＤＦＬＭ混濁＝（ＧＳＩ／２５５）×１００％のことをいう。
【０２５６】
　ＳｉＨｙコンタクトレンズ（そのＰＡＡ下塗り（prime）コーティングは、浸漬プロセ
ス２０－０及び８０－０のいずれかにより得られる）は、約７３％の平均ＤＦＬＭ混濁を
有することが決定され、そして水和状態のコンタクトレンズを上記のＲＤＩＣ又はＴＤＩ
Ｃのいずれかの方法により検査することにより目視で観察できるしわの寄った表面パター
ン（ランダムな蠕虫のようなパターン）を示す。しかしこのしわの寄った表面パターンは
、コンタクトレンズの光透過率に有害な作用を事実上及ぼさない。
【０２５７】
　ＳｉＨｙコンタクトレンズ（そのＰＡＡ下塗り（prime）コーティングは、浸漬プロセ
ス２０－１～２０－４のいずれかにより得られる）は、約２６％の低い平均ＤＦＬＭ混濁
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を有することが決定され（恐らくビジティント顔料粒子の存在に起因）、そして上記のＲ
ＤＩＣ又はＴＤＩＣのいずれかの下で検査すると目立つしわの寄った表面パターン（ラン
ダムな蠕虫のようなパターン）は示さない。
【０２５８】
　高い割合のＳｉＨｙコンタクトレンズ（そのＰＡＡ下塗り（prime）コーティングは、
浸漬プロセス２０－５により得られる）は、約４５％の適度の平均ＤＦＬＭ混濁を有する
ことが決定され、そして上記のＲＤＩＣ又はＴＤＩＣのいずれかの下で検査すると僅かに
目立つしわの寄った表面パターンを示す。しかしこのしわの寄った表面パターンは、コン
タクトレンズの光透過率に有害な作用を事実上及ぼさない。
【０２５９】
　ＳｉＨｙコンタクトレンズ（そのＰＡＡ下塗り（prime）コーティングは、浸漬プロセ
ス８０－１、８０－２、８０－３、８０－５及び８０－６のいずれかにより得られる）は
、上記のＲＤＩＣ又はＴＤＩＣのいずれかの下で検査すると目立つしわの寄った表面パタ
ーンを示さない。しかし、ＳｉＨｙコンタクトレンズ（そのＰＡＡ下塗り（prime）コー
ティングは、浸漬プロセス８０－０及び８０－４のいずれかにより得られる）は、上記の
ＲＤＩＣ又はＴＤＩＣのいずれかの下で検査すると目立つしわの寄った表面パターンを示
す。しかしこのしわの寄った表面パターンは、コンタクトレンズの光透過率に有害な作用
を事実上及ぼさない。
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