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Descricao referente a patente de in-
vengao de IOLAB CORPORATION, norte-

-americana, industrial e comercial,
estabelecida em 500 Iolab Drive, Cla-
remont, California 91711, Estados Uni
dos da América, (inventores: Gary
Burr Dunks, Akira Yamada Oh-Seung ;
Kwon e Andrea, residentes nos E.U.A.),
para "PROCESSO PARA A PREPARACAO DE
VARCES DE UM POLIMERO COMPOSITO UTEIS
PARA O FABRICO DE LENTES INTRA-OCULA-

RES DE PECA ONICA COM ZONAS COLORIDAS'

DESCRICADO

A presente invengao refere—se a um processo
para a preparacao de um vardo compdsito de resina acrilica, com-
preendendo o referido varao uma parte central incolor ou trans-
parente e uma parte envolvente periférica de cOr mais escura.
Os vardes compdsitos preparados de acordo com a invencdo podem
ser utilizados para preparar lentes intraoculares de pe¢a Gnica
(I0L) possuindo um corpo central de lente e aros de posiciona-
mento coloridos.

As IOL, vulgarmente fabricadas a partir do po-
limero polimetacrilato de metilo (PMMA), s3o muito utilizadas
para implantagdao nas camaras anterior e posterior do olho. As
IOL compreendem geralmente um corpo central de lente com aros
de posicionamento que se estendem radialmente a partir dele. Foi
reconhecido que as IOL que sao fabricadas totalmente de um mate-
rial transparente e incolor podem ser dificeis de visualizar e
manipular durante a implantagdo, tendo havido sugestdes para fa-
bricar os aros de posicionamento de um material colorido. Tém

sido comercializadas varias IOL com aros de posicionamento sepa-
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-se uma lente intraocular de peca Gnica a partir de um elemento
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rados e coloridos. Também tém sido sugeridos processos para fa-
bricar as IOL de pega Unica com aros de posicionamento colori-
dos.

A Patente U.S. N? 4 813 956, atribuida a Gup-
ta em 21 de Margo de 1989, refere um processo para preparar len
tes intraoculares de pega finica compreendendo as fases de se
formar uma folha fina de polimetacrilato de metilo colorido, nu
clear-se a folha para se formarem nela bolhas, encherem-se as
bolhas com um material de PMMA transparente ou diferentemente
colorido, polimerizar-se o PMMA colorido e transparente ou dife-
rentemente colorido compreendendo a folha e as bolhas cheias,
cortarem~se os elementos centrais da folha polimerizada possuin-
do cada um uma regiao interna circular de um material de PMMA e

uma regiao exterior de um material de PMMA colorido e maquinar-

central para se obter um corpo central de lente de PMMA e aros
de posicionamento de PMMA colorido que se estendem a partir de-
le e que constituem parte integrante do corpo central da lente.

As Patentes U.S. N2 4 676 791 e 4 774 036, a-
tribuidas a LeMaster e col. em 30 de Junho de 1987, e 27 de Se-
tembro de 1988, respectivamente, referem IOL com bordos colori-
dos em anel ou com um aro. As lentes podem ser fabricadas fazen-
do passar um varao transparente de PMMA de qualidade Optica atra
vés de um orificio de extrusdo e revestindo a periferia do va-
rao com uma camada de PMMA colorido ou de outro material compa-
tivel. Outros processos de fabricacdo podem incluir a introducgid
de um corante adequado na regiao exterior do varao, ou ligar-se
a regiao central transparente a um anel de um material colorido
por adesao térmica ou outro processo de adesdo conhecido. Reti-
rando aros da parte colorida do varao e colocando aros na parte
Optica da parte transparente do varao, obtem-se uma lente de pe-
ca Gnica com aros coloridos e com uma Optica parcialmente colo-
rida.

A Patente U.S. 4 687 485, atribuida a Lim e
col. em 18 de Agosto de 1987, refere uma lente intraocular pos-
suindo aros de posicionamento coloridos. A Patente sugere que
essas lentes podem ser obtidas conformando um varao de um poli-
mero adequado, por exemplo polimetacrilato de metilo, centrando
o varao num tubo, vazando no tubo uma solugao de um iniciador,
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mondmero e corante, e deixando polimerizar a solugdo. O varao
a duas camadas resultantes pode ser éortado em discos que podem
ser recortados e maquinados para se obter uma IOL.

A Patente U.S. 3 619 004, atribuida a Kamath
em 9 de Novembro de 1971, refere lentes de contacto possuindo
um bordo de material plastico que € mais macio que o poli (4-
-metil-penteno-1l) a partir do qual se forma a parte restante da
lente. A Patente sugere que as lentes podem ser preparadas for-
mando um varao de poli (4-metil-penteno-1), mergulhando o var3o
num recipiente contendo uma solugao aquosa de acido acrilico e
um inibidor de homopolimerizagao, submetendo o varao mergulhado
a radiagOes gama para se obter um vardao enxertado com um reves-
timento de polimero de acido poliacrilico expandido. Podem cor-
tar-se botOes a partir do varao compdsito, e maquinarem-se len-
| tes a partir dos botdes.

Os processos até agora existentes para prepa-
rar varoes compdsitos a partir dos quais se podem maquinar I0L
com aros de posicionamento coloridos nao tém sido totalmente sa-
tisfatOrios. Os polimeros acrilicos tal como o PMMA, que & o ma-
terial preferido para as IOL, expandem-se na presenga de monome
ros acrilicos. Assim, quando se envolve um varao de PMMA com umd
mistura de um mondmero de MMA, iniciador, e corante, com a inten
sao de em seguida se polimerizar o MMA/corante para formar uma
| parte periférica colorida, o varao de PMMA pode expandir-se até
cerca de duas vezes e meia o seu tamanho normal. Neste caso, o
MMA e o corante penetram no varao de PMMA de modo a nao ser pos
sivel obter um varao compOsito final com duas regides distintas,
uma regido transparente central e uma regifio periférica de cdr
diferente.

Sumario da Invencao

Foram agora descobertos novos processos para
preparar varoes compOsitos de polimero acrilico possuindo regi-
Oes transparentes centrais e regides periféricas coloridas. De
acordo com o processo desta invencao forma-se um produto inter-
mediario envolvendo um varao de um polimero acrilico a partir do

qual se pode obter um corpo de lente transparente, claro e com
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| acrilico originando um varao compdsito de um polimero acrilico.

)

refracgao, com uma solucao fluida compreendendo um corante, um
mondmero acrilico e um polimero acrilico essencialmente dissol-
vido nele. O produto intermedidrio & em seguida submetido a con

dicoes em que a solucdo se polimeriza para se obter um polimero

Num segundo processo relacionado desta inven-
gcao, forma-se um produto intermedidrio envolvendo um varao de
polimero acrilico com uma mistura de pré-polimeros fluida com-
preendendo um mondmero acrilico parcialmente polimerizado e um
corante. O produto intermediario & em seguida submetido a condi-
¢Oes em que se completa a polimerizagdo do mondmero acrilico par
cialmente polimerizado para se obter o varao de compdsito pre-
tendido possuindo duas regiodes distintas.

Utilizando qualquer destes processos, podem
ser obtidos varoes compOsitos possuindo duas regioes distintas,
uma regiao central transparente e uma regido periférica de cor
diferente. Estes varOes compdsitos podem ser utilizados para se-
rem formadas lentes intraoculares de pega Gnica (IOL) possuindo

um corpo central de lente e aros de posicionamento coloridos.

DESCRICAO PORMENORIZADA DA INVENCAO

Os vardes compdsitos desta invengao sao cons-
tituidos por polimeros acrilicos. O termo "polimero acrilico"
inclui os poliacrilatos de alquilo preferidos, como por exemplo
o polimetacrilato de metilo, bem como copolimeros de dois ou
mais mondmeros acrilicos como por exemplo o metacrilato de meti-
lo e o metacrilato de butilo.

Além disso, o termo "polimero acrilico" englo-
ba copolimeros de mondmero acrilico com outros mondmeros adequa-
dos. Em particular, incluem~se copolimeros de mondmeros acilicos
com monOmeros absorventes de ultravioletas conhecidos. Exemplos
desses mondmeros absorventes de ultravioletas sao os 2-hidroxi-
—5-acriloxifenil—ZH—benzotriazois referidos na Patente U.S.

4 522 311, os 2= (2'-~hidroxi-5'-acriloiloxialcoxi-fenil)-2H~-ben-
zotriazois referidos na Patente U.S. 4 716 234 e os vinilsilil-
alcoxi arilbenzotriazois referidos na Patente U.S. 4 803 254.

As descobertas referidas nessas trés patentes sao agui incorpo-
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xido, azobisisobutironitrilo (AIBN), e peroxiésteres difuncio-

. hais como por exemplo misturas de peroxineodecanocato de t-amilo

El

radas como referéncia. Um mondmero absorvente de ultravioletas
particularmente preferido @ o composto 2-(2'~hidroxi-5'-metacri-
liloxipropil-3'-terc-butilfenil)-5~-cloro-2H-benzotriazole. Os
absorventes de ultravioletas tais como os que sao geralmente u-
tilizados no polimero acrilico a partir do qual se obtem a par-
te Optica de uma IOL sdo obtidos a partir de uma proporgao de
cerca de 0,1 a 10, preferivelmente 1 a 5, e mais preferivelmen-
te cerca de 3% em peso do polimero.

Para se obterem melhores resultados, os mond-
meros a partir dos quais se obtem o polimero acrilico sao fei-
tos contactar com uma quantidade catalitica de um iniciador de
polimerizagao. Os iniciadores adequados s3o conhecidos e inclu-

em, por exemplo, dicarbonato de bis[ﬁ4-t-butil ciclohexil7per6-

e 2,5-dimetil-2,5-bis(2-etil hexoil peroxi)hexano. Geralmente
os iniciadores sao utilizados numa proporc¢do de cerca de 0,01 a
1,00% em peso dos mondOmeros totais.

Os corantes que podem ser utilizados na parte
periférica colorida dos vardes compdsitos devem ser soliiveis
nos mondmeros escolhidos. Exemplos de corantes adequados para
utilizagdo com mondmeros acrilicos como por exemplo MMA incluem
0 corante D&C violeta # 2 e D&C verde #6 (Farmacopeia Norte A-
mericana). A quantidade de corante utilizada nao é critica, sen-
do o limite superior geralmente definido pela solubilidade do
corante. Tém sido obtidos resultados excelentes utilizando o co
rante violeta D&C # 2 numa propor¢ao de cerca de 0,14 a 0,18% em
peso da mistura de mondmero em que ele & dissolvido.

A mistura reaccional dos mondmeros, iniciador
e corante opcionalmente aquecido induz a polimerizacdo. A tempe-
ratura a que se deve aquecer a mistura, e o tempo de aguecimen-
to, variar3o com os mondmeros e iniciadores escolhidos. De uma
maneira geral, a polimerizagao pode ser, contudo, habitualmente
completada aquecendo a uma temperatura entre cerca de 40 e 60°¢
durante um periodo de tempo de cerca de 20 a 120 horas.

Num dos processos da invencao, pode ser obti-

do um varao de polimero acrilico (compreendendo preferivelmente




um copolimero que pelo menos um mondmero acrilico e de pelo me-
nos um mondmero absorvente de ultravioletas) a partir do qual
se forma um corpo de lente claro, transparente e com refracgao
envolvendo-o com uma solugdo compreendendo um polimero acrilico
esgencialmente dissolvido numa mistura constituida por um mond-
mero acrilico e um corante. A quantidade de polimero acrilico
essencialmente dissolvido na solugao deve ser tal que a solugao
permaneca fluida mas também deve ser uma quantidade eficaz para
inibir a expansdao de um polimero acrilico colocado em contacto
com essa mistura. A solugao tem desejavelmente uma viscosidade
compreendida entre cerca de 1500 e 10000 cps (viscosimero de
Brookfield). Geralmente, a proporgao de polimero acrilico dissol
vido na mistura & cerca de 5 a 25% em peso da solugao.

Os corantes gque podem ser utilizados na parte
periférica colorida dos varoes compOsitos devem ser soliveis
nos mondmeros escolhidos. Exemplos de corantes adequados para
utilizacdo com mondmeros acrilicos como por exemplo MMA incluem
o corante D&C violeta # 2 e D&C verde # 6. A guantidade do co-
rante utilizado nao & critica, sendo o limite superior geralmen
te definido pela solubilidade do corante. Tém sido obtidos re-
sultados excelentes utilizando o D&C violeta 2 numa proporgao
de cerca de 0,14 a 0,18% em peso da mistura do mondmero em gue
ele & dissolvido.

Um processo preferido para preparar a solugao
compreende submeter-se a condigdes de polimerizagao uma mistura
de um mondmeroc ou mondomeros acrilicos desejados, um iniciador e
opcionalmente, um corante. O material polimérico duro resultan-
te pode ser moido para se obter um tamanho de particula adequa-
do e pode ser em seguida dissolvido numa mistura de mondmero ou
monOmeros acrilicos desejados, iniciador e, opcionalmente, co-
rante para se obter a solugao fluida corada. Pode-se incorporar
o corante nas particulas de PMMA, na mistura de mondmeros em
que as particulas sdo dissolvidas, ou em ambos.

Num segundo processo desta invencao, envolve-
-se um varao de polimero acrilico com uma mistura fluida de pré
-polimeros compreendendo um mondmero acrilico parcialmente poli
merizado e um corante. A mistura parcialmente polimerizada de

mondmeros e corante pode ser preparada agquecendo os mondmeros e
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o corante, preferivelmente na presenca de uma quantidade catali-—
tica de iniciador, durante um periodo de tempo suficiente para
parcialmente polimerizar os mondmeros mas que ainda mantenha
uma mistura reaccional fluida. A temperatura a que se aguece a
mistura para induzir a polimerizacgdo dependerd da duragao do a-
guecimento, e vice versa, mas, de uma maneira geral pode ser ob-
tida uma mistura parcialmente polimerizada aquecendo os mondme-
ros, o corante e o iniciador durante um periodo de tempo de cer-
ca de 0,1 a 3 horas a uma temperatura de cerca de 40 a 100°cC.
A mistura resultante do pré-polimero deve ter preferivelmente
uma viscosidade na gama de cerca de 1500 a 10000 cps. ApOs se
ter envolvido um vardo Optico com esta mistura do mondmero par-
cialmente polimerizado/corante, o produto resultante é submeti-
do a condicOes que completam a polimerizagdo do mondmero parci-
almente polimerizado. As condi¢Oes necessarias para completar a
polimerizagdo dependerdo da extensdo a que o mondmero ja foi po
limerizado, devendo ter-se em atengéo que a polimerizagéo total
dos mondmeros acrilicos ocorrerad geralmente apds exposicdo a
temperaturas compreendidas entre cerca de 40 e 60°C durante um
periodo de tempo de cerca de 20 a 120 horas.

0s varoes compositos obtidos de acordo com es
ta invengao podem ser utilizados para preparar as IOL. Colocando
aros na parte colorida do varao e colocando a parte Optica na
parte transparente do varao, prepara-se uma lente de pega Gnica
com aros coloridos e com uma parte Optica transparente.

0s processos deste invengao sao ainda ilustrg
dos pelos seguintes exemplos, que pretendem ser apenas ilustra-

tivos e que ndo limitam o &mbito da invengao.

Exemplo 1

a. Preparacdo do Varao Optico

Fez-se passar metacrilato de metilo (MMA,
15000 g) através de uma coluna de uma resina basica (DH-4, Scien
tific Polymer Products, 0,02 g de resina por grama de MMA) du-
rante 15 horas para reduzir a concentragao do inibidor (4-meto-
xifenol, MEHQ) para menes de 1 ppm. Carregou-se o MMA nao inibi

do (14,544 g) num frasco de 3 bocas de 22 1, equipado com agita-
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, foi purgada com azoto durante 15 segundos utilizando um varao

| de filtro de Pirex sintetizado. Manteve-~se uma cobertura de a-

| proximadamente 100 g) utilizando uma bomba de precisao (Cole-

i mida.

¢ao mecdnica e admissdo de azoto. Foram adicionados com uma li-
geira purga de azoto e com agitagao moderada, 450,4g do mondome-
ro absorvente de ultravioletas 2-(2'-hidroxi-5'-metacrililoxi-
-propil-3'~-terc-butilfenil)-5-cloro-2H-benzotriazole (de agora
em diante referido como "mondmero-X") seguido de 7,2968 g do
iniciador dicarbonato de bis / 4-t-butil ciclohexil/peroxi/perd
xido (Perkadox 16N, vendido por Noury Chemicals). A mistura foi
agitada & temperatura ambiente durante 15 minutos para se dar

a solugao e em seguida filtrou-se utilizando um filtro de Rai-
nin 311500, de 350 ml (equipado com papel Whatman # 3) num re-
cipiente de 22 1 com uma bomba prdpria de aspiragao de agua (Co
le-Parmer, J-7049-00). Filtrou-se de novo o liquido através de
uma membrana de 0,2 am de Nylon 66 (rainin, 38-111) num recipi-

ente de 22 1 utilizando o aspirador'de dgua. A solugao limpa

zoto sobre a solugao.

Cortou-se o tubo de Nylon (Nylon 46, 1,13 cm
de diametro, e 0,066 mm de espessura de parede) em tubos com
comprimentos de aproximadamente 1 m e vedaram—-se termicamente
numa extremidade. Expandiu-se cada tubo vedado utilizando azoto
(66 kPa barométricos) e ensaiou-se a vedagao com agua para de-

tectar fugas. Carregou-se um tubo com uma solugao de MMA/X (a-

-Parmer modelo J-7616 com uma cabeca J-7002) para se obter um
varao acabado com cerca de 91 cm de comprimento. O tubo cheio
foi em seguida ligado a uma fonte de azoto (17 kPa barométricos)
e vedou-se termicamente sob pressao. O tubo completamente veda-
do foi suspenso a temperatura ambiente numa estufa. Este proces-—
so foi repetido até a solugdo de mondmero MMA/X ter sido consu-

Os tubos vedados foram colocados numa estufa
programada de forma a proporcionar os seguintes ciclos de poli-
merizacdo e de cura: Aquecimento da temperatura ambiente até 426
C em 0,5 horas; manutengdo a 42°C durante 58 horas; aguecimento
rapido a 110°C em 1 hora; manutencio a 110°C durante 4 horas;
arrefecimento para 30°C em 2,5 horas. Retirou-se a bainha de Ny~

lon dos varoes do polimero resultante que foram em seguida ma-
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; rante 4 horas; arrefecimento para 30°C em 2,5 horas. Apds a po-

. leta preparados como acima referido (2613,8 g). A mistura de

quinados para se obterem as zonas Opticas.
b. PMMA-Violeta (Mistura de Pré-Polimero)

Carregou-se um frasco de Erlenmeyer de 6 1
equipado com agitacao magnética com MMA (4591 g), corante D&C
violeta # 2 (6,9231 g) e iniciador Perkadox ' 16N (2,3019 g).
Agitou-se & temperatura ambiente durante 30 minutos e em segui-
da filtrou-se através de um papel de Whatman # 3 (aspirador de
agua) . Carregou-se a solugao filtrada em tubos de ensaio de tam
pa roscada (2,5 x 20 cm). Colocaram-se os tubos de ensaio, em
camadas, numa estufa e submeteram-se ao seguinte ciclo de poli-
merizagéo e cura: aquecimentb a 650C em 18 horas; aquecimento
rapido a 80°C em 0,5 horas; manutengao a 80°C durante 5 horas;
aquecimento rapido a 102°C em 0,5 horas; manutengao a 110°¢ du-

limerizagao, partiram-se os tubos de ensaio e removeram-se Os
vardoes de polimero. Os vardes foram em seguida lavados por trés
vezes com agua desionizada e secos em vazio a 70°C.

Os varoes de PMMA-violeta foram feitos passar
através de um moInho (Cumberland, 284Aa) equipado com uma rede
contendo aberturas de 2,4 mm. Os granulos produzidos foram pe-
neirados utilizando peneiros de # 12 (1,70 mm) e # 20 (0,85 mm),
e a fracgao -12+20 foi utilizada nas operagoes posteriores (a-
proximadamente 80% dos granulos).

Carregou-se um frasco especial de 22 1 equipa
do com agitagao mecanica pesada, admissao de azoto e uma extrac
géo no fundo com MMA (10448 g), corante D&C violeta # 2 (15,6930
g), iniciador PerkadoxTM 16N (6,5493 g) e granulos de PMMA-vio-

pré-polimero foi agitada em azoto & temperatura ambiente duran-
te 60 + 5 minutos.

c. Varoes Compdsitos

Ambas as extremidades de um tubo de Pyrex
(2,5 cm de diametro interno x 15 cm de comprimento) foram envol-
vidos com fita de Teflon, e em seguida uma das extremidades foi
equipada com uma tampa de Teflon contendo um varao Optico pre-

parado como referido na secgéo (a) . Carregou-se a mistura de
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. crilato de metilo (MMA), (51909 + 10 g) e iniciou-se a agitacao.

Sem se interromper a agitacao, aliviou-se um pouco a admissao

pré-polimero violeta obtido de (b) acima no tubo (aproximadamen
te 64 g) a partir da extraccao no fundo do frasco. Prendeu-se
uma segunda capa ao molde que foi em seguida vedado e colocou-se
o varao numa estufa mantida a 65°C. Submeteu-se em seguida o
molde ao seguinte ciclo de polimerizagao e cura: 18 horas a 65°
C; aquecimento répido a 80°C em 0,5 horas; manutengéo a 80°c du
rante 5 horas; aquecimento rapido a 110°%C em 0,5 horas; manuten
cao a 32°C durante 4 horas; arrefecimento para 80°C em 2,5 ho-
ras. Os vardes compOsitos foram em seguida retirados a forga dos
moldes de Pyrex e verificou-se gue possuiam uma regiao central

Odptica transparente e uma regido periférica de cOr violeta.

Exemplo 2
a. PMMA Violeta (Mistura de Pré-polimero)

Carregou-se um recipiente de mistura com meta

Introduziram-se corante D&C violeta (7,8 + 0,3 g) e iniciador
misto (2,6 g de peroxineodecanoato de t-amilo (Lupersol 546-M75,
Pennwalt Chemicals) e foram adicionados x + 0,3 g de 2,5-dime-
til-2,5~bis(2-etilo hexoil peroxi)hexano (USP-245 (Farmacopeia
Norte-Americana), Witco Chemical)). Fechou-se a admissao e con-

tinuou-se a agitagao a temperatura ambiente durante 15 minutos.

para permitir o alivio de pressdo e enrroscaram-se os tubos de
ensaio (2,5 x 30 cm) que foram cheios (aproximadamente 54 gra-
mas cada) através valvula de descarga do recipiente. Os tubos
de ensaio foram colocados em camaras na estufa e submetidos ao
seguinte ciclo de polimerizagao e cura: 60°C durante 0,5 horas;
aquecimento rapido para 45°¢ em 0,25 horas; manutencao a 45°¢
durante 17,0 horas; aquecimento rapido para 110°C durante 5,0
horas; manutengao a llOOC durante 4,0 horas; arrefecimento para
30°C em 2,0 horas. Apds a polimerizacao, partiram-se os tubos
de ensaio e removeram-se os varoes de polimero. Os vardes foram
lavados por duas vezes com agua corrente, e em seguida com agua
destilada e foram secos numa estufa em vazio a 65 + 5°C durante
3 a 8 horas.
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Os varoes de PMMA-violeta foram feitos passar
através de um moinho (Cumberland, 284A) equipado com uma rede
contendo aberturas de 2,4 mm. Os granulos obtidos foram penei-
rados utilizando peneiros #12 (1,70 mm) e#20 (0,85 mm). Os gra
nulos grosseiros (+12) foram novamente moidos e continuou-se a
peneiracao até todo o material passar através do peneiro#12.
Utilizou-se a fracgao -12 +20 nas operagoOes posteriores (apro-
ximadamente 80% dos granulos).

Carregou~-se um recipiente de mistura com MMA
(11700 + 25 g) e iniciou-se a agitagao. Carregou-se o corante
D&C violeta#2 (18,2 g + 0,6 g) iniciador misto (18,2 g de pero
xineodecanoato de t-amilo + 0,6 g de 2,5-dimetil-2,5-bis(2-etil

hexoil peroxil)hexano, aproximadamente 9,8 ml) e foram adicio-

nados granulos de PMMA violeta (1303 + 25 g). A admissdo foi fe

chada e continuou-se a agitagao a temperatura ambiente até que
a viscosidade a 6 rpm fosse de 2500-6500 cps (viscosidade Brook
field) (24 a 72 horas).

b. Vardes Compdsitos

Envolveu-se uma extremidade de um tubo de Py-
rex (2,8 cm de diametro externo x 2,5 cm de diametro interno x
15 cm comprimento) com uma fita de Teflon de 44 + 1 cm e foi
montada uma tampa de Teflon no tubo. Envolveu-se a extremidade
oposta do tubo com fita de Teflon de 18 + 1 cm. Preparou-se uma
solucao de lecitina/hexano deitando lecitina (24 + 1 g) numa
garrafa de 1 1 de vidro castanho cop tampa roscada, em seguida
adicionou-se hexano (800 + 1 g) e agitou-se a mistura resultan-
te para dissolver bem a lecitina. Encheram-se moldes com a so-
lugao de lecitina/hexano e em seguida inverteram-se para vazar
a solugdo. Deixaram-se os moldes em repouso na posigdo inverti-
da durante um minimo de 3 horas para secagem. Apds secagem, ins
talaram-se cuidadosamente varoes Opticos transparentes (prepa-
rados, por exemplo, como no Exemplo 1, parte a) no centro de ca
da molde, sem contacto do vardo Optico com a superficie do mol-
de revestida com lecitina. Os moldes foram em seguida cheios

com xarope de PMMA violeta (mistura do pré-polimero da parte
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(a)) e tapados com tampas de Teflon. Os moldes cheios foram co-
locados numa estufa & temperatura ambiente e em seguida foram
submetidos ao mesmo ciclo de polimerizagao/cura acima descrito
na parte (a) deste Exemplo. Os vardes curados foram forcados a
sair do molde e foram armazenados. Eles possuiam duas regioes
claramente distintas, uma regido central transparente Optica e

uma regido periférica de cOr violeta.

Exemplo 3

Carregou-se um frasco de Erlenmeyer com 100
partes de MMA (inibido com 10 ppm de MEHQ), 0,15 partes de co-
rante violeta (D&C violeta 2), 0,04 partes de peroxineodeca-
noato de t-amilo e 0,0l partes de 2,5-dimetil-2,5-bis (2-etil
hexoil peroxi)hexano. Agitou-se a mistura até se obter uma so-
1ug§o homogénea e em seguida deitou-se a mistura em moldes (tal
como usados, por exemplo, no Exemplo 1 (c¢)). Os moldes foram
colocados numa estufa pré-aquecida (GOOC) durante 90 minutos.
Em seguida os moldes foram retirados da estufa e foram em se-
guida neles inseridos verodes Opticos de 8,5 mm. Continuou-se a
polimerizacdo numa estufa programada da forma seguinte: 45°%¢
durante 17 horas; aquecimento rapido a 110°C em 5 horas; 110°C
durante 4 horas; arrefecimento para 30°C em 2 horas. Os vardes
resultantes tinham zonas sem corantes de 7,1 mm e 1% de residuo
de MMA.

Exemplo 4

Carregou-se um recipiente com MMA (250 g) e
iniciou-se a agitagéo.rAdicionaram—se corante D&C violeta #2
(0,375 g) e PerkadoxTM 16N (0,125 g). Agitou-se a solucao com
aquecimento moderado (a aproximadamente 40°C) e em seguida car-
regou-se em tubos de ensaio com tampa roscada (2,5 x 20 cm). Co
locaram-se os tubos de ensaio numa estufa mantida a 100°C e man
tiveram-se a essa temperatura durante 1 hora.

ApOs se removerem os tubos de ensaio da estu-

fa, carregou-se o pré-polimero viscoso nele contido em dois mol

- 12 -




des de vidro preparados (por exemplo os utilizados no Exemplo

1 (a) equipado com varodes épticos (9,5 mm, preparados por exem-
plo, como no Exemplo 1 (a)). Os moldes foram montados em dispo-
sitivos e submetidos a um ciclo de polimerizacao/cura da forma
seguinte: 100°C durante duas horas; aquecimento rapido para 80°
C durante 1,5 horas; manutencgao a 80°C durante 15 horas; aque-

cimento rapido a 100°C em 0,7 horas; manutengao a 100°C durante
2 horas; aquecimento ripido para 130°C em 1,5 horas; manutencgao
a 130°C durante 3 horas; arrefecimento para 250C em 1,5 horas.

Os varoes resultantes tinham uma zona livre de corante central
com um diametro médio de 7,51 + 0,11 mm.

Exemplo 5

Carregou-se um recipiente com MMA (50 g) e
iniciou-se a agitagao. Adicionaram-se o corante D&C violeta # 2
(0,075 g) e AIBN (0,025 g). Agitou-se a solugao violeta com a-
quecimento moderado (a aproximadamente 400C). Carregou-se em
seguida a solugao em tubos de ensaio de tampa roscada (2,5 x 20
cm) e colocaram-se num banho de agua a temperatura constante
mantido a 65°C. O banho de agua foi mantido a 65°C durante 3,5
horas.

ApdOs se removerem os tubos de ensaio do banho
de agua, carregou-se a solugdo viscosa num molde preparado (por
exemplo como no Exemplo 1 (a)) equipado com um varao Optico
(11,0 mm, preparado, por exemplo, como no Exemplo 1 (a)). O mol
de foi montado num dispositivo de suporte e colocado num banho
de Agua a SSOC, onde foi mantido durante 17 horas. O molde foi
em seguida colocadoc numa estufa a 80°C durante duas horas, a
100°C durante 2 horas, e a 130°C durante 3 horas, antes de se
arrefecer para a temperatura ambiente. O varao compdsito resul-
tante tinha uma zona central sem corante com um didmetro médio
de 9,76 + 0,10 mm.

_13_
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REIVINDICACOES

- 19 -

Processo para a preparagao de um varao compd
sito compreendendo uma regiao central transparente e uma regiao
periférica de uma cOr diferente caracterizado por
(a) envolver-se um varao de um primeiro polimero acrilico
transparente com uma solugao fluida compreendendo um mondo-
mero acrilico, um corante e um segundo polimero acrilico
substancialmente dissolvido nele, e

(b) submeter-se o produto obtido na fase (a) a condigoes ade-
quadas para induzir a polimerizagdo do referido mondmero
acrilico.

- 22 _

Processo de acordo com a reivindicagéo 1l, ca-
racterizado por o primeiro polimero acrilico compreender um co-
polimero de metacrilato de metilo e pelo menos um mondmero ab-
sorvente de UV.

- 32 _

Processo de acordo com a reivindicacao 2, ca-
racterizado por o referido mondomero absorvente de UV ser o 2-(2
~hidroxi-5"'-metacriloxipropil-3'~terc-butilfenil)-5-cloro-2H~
-benzotriazole.

- 42 -

Processo de acordo com a reivindicagao 1, ca-
racterizado por o referido segundo polimero acrilico ser o poli
metacrilato de metilo e o referido mondmero acrilico ser o me-
tacrilato de metilo.

_5a._

Processo de acordo com a reivindicagao 1, ca-
racterizado por o referido corante ser ezcolhido de entre o gru
po consistindo em corantes D&C violeta ## 2 e D&C verde #46
(Farmacopeia Norte-Americana).
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- 6% -

Processo de acordo com a reivindicagéo 1, ca-
racterizado por a referida mistura de pré-polimero compreender

cerca de 0,14 a 0,18% em peso de corante.

_7a_

Processo de acordo com a reivindicagao 1, ca-
racterizado por a referida mistura de pré-polimero compreender
ainda uma quantidade catalitica de um iniciador de polimeriza-
cao.

..8a..

Processo de acordo com a reivindicagao 1, ca-
racterizado por a referida mistura de pré-polimero compreender
cerca de 5 a 25% em peso do referido polimero acrilico dissolvid
do.

_98._

Processo de acordo com a reivindicagéo l, ca-
racterizado por a referida mistura de pré-polimero ter uma vis-

cosidade entre cerca de 1500 e 10000 cps.
- 10% -

Processo para a preparacao de um varao compo-
sito contendo uma regiao central transparente e uma regiéd peri
férica com uma cor diferente caracterizado por
(a) envolver-se o varao de um polimero acrilico transparente
com uma mistura fluida compreendendo um mondmero acrilico
parcialmente polimerizado e um corante, e

(b) submeter-se o produto obtido na fase (a) a condigOes ade-
quadas para induzir a polimerizacao do referido monémero

acrilico.
a
- 11% -
Processo de acordo com a reivindicagéo 10, ca-
racterizado por o referido polimero acrilico compreender um co-

polimero de metacrilato de metilo e pelo menos um mondmero ab-
sorvente de UV.

- 14 -
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Processo de acordo com a reivindicagao 11, ca
racterizado por o referido mondmero absorvente de UV ser o 2-
- (2'-hidroxi-5"'-metacrililoxipropil-3'~terc-butilfenil)-5-cloro
-2H-benzotriazole.

- 13% -

Processo de acordo com a reivindicagao 10,
caracterizado por o referido mondmero acrilico ser o metacrila-

to de metilo.
_l4a‘_

Processo de acordo com a reivindicagao 10,
caracterizado por o referido corante ser escolhido de entre o
grupo consistindo em D&C violeta## 2 e D&C verde ## 6 (Farmaco-
peia Norte-Americana).

- 15%-

Processo de acordo com a reivindicagao 10,
caracterizado por a referida mistura fluida compreender cerca

de 0,14 a 0,18% em peso de corante.
...16a'_

Processo de acordo com a reivindicagao 10,
caracterizado por a referida mistura fluida compreender ainda

uma quantidade catalitica de um iniciador de polimerizagao.
- 172 -

Processo de acordo com a reivindicacgao 10,
caracterizado por a referida mistura fluida ter uma viscosidade

entre cerca de 1500 e 10000 cps.
_lga_

Processo para o fabrico de uma lente intra-
-ocular contendo um corpo central de lente e aros de posiciona-
mento que se estendem radialmente a partir dela, sendo os refe-
ridos aros de posicionamento de uma cOr diferente em relagao a
do corpo central de lente, caracterizado por se armarem as refe

ridas lentes a partir de um varao de compdsito preparado de a-
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cordo com a reivindicacdo 1 de forma a que os referidos aros
sejam armados na regido periférica do referido vardo de compd-
sito e o referido corpo central de lente seja armado a partir

da referida regiao central do referido varao de compdsito.
a
_19 -

Processo para o fabrico de uma lente intra-
—ocular contendo um corpo central de lente e aros de posiciona-
mento que se estendem radialmente a partir dela, sendo os refe-
ridos aros de posicionamento de uma cOr diferente em relagdo &
do corpo central de lente, caracterizado por se formarem as re-
feridas lentes a partir de um varao de composito preparado de
acordo com a reivindicagao 10 de forma a que os referidos aros
sejam formados na regiao periférica do referido varao compdsito
e o0 referido corpo central de lente seja formado a partir da

referida regido central do referido vardo compdsito.

A requerente reivindica a prioridade do pedi-
do norte-americano apresentado em 31 de Agosto de 1989, sob o

nimero de série 401,368.

Lisboa, 30 de Agosto de 1990

¢ LOTETE BRI, 1, Dr P 57




RESUMO

"PROCESSO PARA A PREPARAGCAQ DE VAROES DE UM POLIMERO COMPOSITO
OTEIS PARA O FABRICO DE LENTES INTRA-OCULARES DE PECA ONICA COM

ZONAS COLORIDAS"

A invengao refere-se a um processo para a

preparagac de um varao compdsito contendo uma regido central

transparente e uma regiao periférica de uma cOr diferente que

compreende

(a)

(b)

envolver-se um varao de um primeiro polimero acrilico
transparente com uma solugao fluida compreendendo um mo-

- - . - - 0
nomero acrilico, um corante e um segundo polimero acrilico
substancialmente disselvido nele, e
submeter-se o produto obtido na fase (a) a condigoes ade-
quadas para induzir a polimerizacao do referido mondmero

acrilico.
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