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DESCRIPCION

Materiales acrilicos oftalmicos con alto indice de refraccion y resplandor minimizado

Esta invencion se dirige a materiales para dispositivos oftalmicos y otorrinolaringologicos. En particular, esta
invencion se refiere a materiales acrilicos blandos con alto indice de refraccion y resplandor minimo o nulo, que son
especialmente adecuados para elaborar lentes intraoculares (IOLs).

Antecedentes de la invencion

Con los recientes desarrollos tecnoldgicos y avances en la cirugia de cataratas por microincision, se ha puesto un
énfasis incrementado en el desarrollo de materiales plegables blandos adecuados para el uso en lentes
intraoculares que se pueden suministrar a través de incisiones de menos de 2,0 mm.

Una clase de los materiales plegables blandos actualmente conocidos adecuados para lentes intraoculares son los
materiales acrilicos hidrofobos blandos, por ejemplo, los descritos en las Patentes de EE. UU. N° 4834750,
5.290.892, 5.331.073, 5.693.095, 5.922.821, 6241766, 6245106, 6313187, 6,353,069, 6528602, 6653422, 6703466,
6780899, 6806337, 6872793, 7585900, 7652076, 7714039, 7790824, 7790825, 7799845, 7847046, 8058323,
8.362.177, 8.466.209, 8.449.610, 8.557.892. Los materiales acrilicos presentados pueden tener generalmente
propiedades mecanicas Yy fisicas (p. €j., una temperatura de transicion vitrea de menos de aproximadamente 37°C,
un modulo de Young de menos de 60 MPa, una elongacion en la rotura relativamente alta de mas de 100%, baja
pegajosidad, etc.) adecuadas para lentes intraoculares plegables. Pero generalmente tienen un indice de refraccion
mayor de 1,50 pero menor de 1,56. Como tales, esos materiales acrilicos conocidos pueden tener un uso limitado
como lentes intraoculares para microincision de la dptica de lente mas gruesa necesaria para alcanzar un poder de
difraccion dado.

Sin embargo, con los incrementos en el indice de refraccion de un material acrilico hidréfobo blando, los
resplandores (o microvacuolas) se pueden hacer mas evidentes en |IOLs hechas de este material. Los resplandores
son minusculas inclusiones de agua presentes dentro de la matriz de un material para IOL y son visibles debido a
diferencias en los indices de refraccion entre el material para IOL y el agua dentro del material para IOL. Se presenta
que los dimetacrilatos de polietilenglicol (PEG) y/o el mono-(met)acrilato de PEG se pueden usar para mejorar la
resistencia al resplandor de las formulaciones acrilicas hidréfobas. Véanse, por ejemplo, las Patentes de EE. UU. N°
5.693.095, 6.353.069 y 8.449.610. Pero, a fin de minimizar sus efectos adversos sobre el indice de refraccion de los
materiales acrilicos, a menudo se requieren bajas cantidades de concentraciones de dimetacrilato de PEG o
mono(met)acrilato de PEG. La adicién de dimetacrilatos de PEG o mono(met)acrilatos de PEG también tiende a
disminuir el médulo y la resistencia a la traccion del copolimero resultante.

El documento US2009/088493 A1 divulga un material polimérico para dispositivos oftalmicos u
otorrinolaringoldgicos, que tiene un indice de refraccion de 1,53 o mas (valor mas alto divulgado 1,55) medido a 589
nm y a temperatura ambiente (25°C), un médulo de Young de 60 MPa o menos (46,5 y 20 MPa divulgados en la
Tabla 7), una temperatura de transicion vitrea de 37°C o menos, una elongacién de al menos 100%, en donde el
material polimérico para dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos es un producto de copolimerizacion de a)
monoémero de acrilato o metacrilato monofuncional, b) un mondémero de reticulacion de acrilato o metacrilato
difuncional y ¢) un monémero de etoxilato de alquilfenol funcionalizado. Por lo tanto, existe una necesidad de un
material acrilico hidréfobo blando que tenga un indice de refraccion mayor que el de los materiales acrilicos
conocidos, resistencia al resplandor y propiedades fisicas y mecanicas adecuadas para elaborar lentes
intraoculares.

Sumario de la invenciéon

Para conseguir lo anterior, la presente invencién proporciona materiales acrilicos hidréfobos blandos y plegables
para dispositivos, que son particularmente adecuados para el uso como |OLs, pero que también son utiles como
otros dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos, tales como lentes de contacto, queratoprotesis, anillos o
implantes corneales, tubos de ventilacién otologicos e implantes nasales, se han descubierto. Estos materiales
poliméricos comprenden un componente que contiene poli(feniléter).

Entre otros factores, la presente invencion se basa parcialmente en el hallazgo de que se pueden usar monémeros
que contienen poli(feniléter) para elaborar materiales acrilicos hidréfobos blandos para dispositivos con un indice de
refraccion de 1,57 a mas de 1,58, mayores que los de los materiales acrilicos actualmente conocidos. La presente
invencion también se basa parcialmente en el descubrimiento de que, al combinar el uso de un monémero que
contiene poli(feniléter) y un monémero de polietilenglicol lineal reactivo de peso molecular en formulaciones acrilicas
para lentes intraoculares, se puede reducir eficazmente o eliminar la formaciéon de resplandores inducida por
temperatura en copolimeros acrilicos hidréfobos. Los materiales en cuestion son adecuados para elaborar I0Ls
resistentes al resplandor, de bajo contenido de agua en el equilibrio, de indice de refraccion superior.
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Descripcion detallada de la invencién

A menos que se defina otra cosa, todos los términos técnicos y cientificos usados en la presente tienen el mismo
significado que se entiende cominmente por un experto normal en la técnica a la que pertenece esta invencion.
Generalmente, la nomenclatura usada en la presente y los procedimientos de laboratorio son muy conocidos y se
emplean comunmente en la técnica. Se usan métodos convencionales para estos procedimientos, tales como los
proporcionados en la técnica y diversas referencias generales. Cuando se proporciona un término en singular, los
inventores también contemplan el plural de ese término. La nomenclatura usada en la presente y los procedimientos
de laboratorio descritos posteriormente son los bien conocidos y cominmente empleados en la técnica.

"Aproximadamente”, segun se usa en la presente, significa que un numero mencionado como "aproximadamente"
comprende el numero citado mas o menos 1-10% de ese numero citado.

"Opcional" u "opcionalmente" significa que el episodio o la circunstancia descritos posteriormente se pueden
producir o no, y que la descripcion incluye casos en los que el episodio o la circunstancia se produce y casos en los
que no.

A menos que se indique otra cosa, todas las cantidades de componentes se presentan sobre una base en % (p/p)
("% en peso").

El término "alquilo" se refiere a un radical monovalente obtenido al retirar un atomo de hidrégeno de un compuesto
de alcano lineal o ramificado. Un grupo (radical) alquilo forma un enlace con otro grupo en un compuesto organico.

El término "grupo divalente alquileno" o "dirradical alquileno" o "dirradical alquilo" se refiere intercambiablemente a
un radical divalente obtenido al retirar un atomo de hidrégeno de un alquilo. Un grupo divalente alquileno forma dos
enlaces con otros grupos en un compuesto organico.

El término "alcoxi" o "alcoxilo" se refiere a un radical monovalente obtenido al retirar el atomo de hidrogeno del grupo
hidroxilo de un alcohol alquilico lineal o ramificado. Un grupo (radical) alcoxi forma un enlace con otro grupo en un
compuesto organico.

En esta solicitud, el término "sustituido" en referencia a un dirradical alquilo o un radical alquilo significa que el
dirradical alquilo o el radical alquilo comprende al menos un sustituyente que reemplaza un atomo de hidrégeno del
dirradical alquilo o el radical alquilo y se selecciona del grupo que consiste en hidroxi (-OH), carboxi (-COOH), -NHa,
sulfhidrilo (-SH), alquilo C+-C4, alcoxi C4-C4, alquiltio (alquilsulfuro) C4-Ca4, acilamino C4-C4, alquilamino C4-Cg, di-
alquilamino(C+-C4), un atomo de halégeno (Br o Cl), y combinaciones de los mismos.

La presente ensefianza proporciona un material polimérico o para dispositivos otorrinolaringolégicos como el
detallado en la reivindicacion 1. Caracteristicas ventajosas se proporcionan en las reivindicaciones dependientes.

En general, la invencion se dirige a materiales para dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos que son
materiales acrilicos hidréfobos blandos. Un material polimérico para dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos
de la invencion tiene un indice de refraccion de 1,57 o mas (preferiblemente 1,58 o mas) medido a 589 nm y a
temperatura ambiente (23+3°C) en estado totalmente hidratado, un moédulo de Young de aproximadamente 60 MPa
o menos (preferiblemente de aproximadamente 1 MPa a aproximadamente 45 MPa, mas preferiblemente de
aproximadamente 2,5 MPa a aproximadamente 30 MPa, aun mas preferiblemente de aproximadamente 5 MPa a 25
MPa), una temperatura de transicion vitrea de aproximadamente 35°C o menos (preferiblemente aproximadamente
30°C o menos, mas preferiblemente de aproximadamente -25°C a 25°C), una elongacion de al menos 100%
(preferiblemente al menos 110%, mas preferiblemente al menos 120%, aun mas preferiblemente al menos 130%, lo
mas preferiblemente de 130% a 300%), y el material polimérico para dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos
es un producto de copolimerizacién de una composicion polimerizable que comprende a) de aproximadamente 40%
a aproximadamente 95% en peso de al menos un monémero que contiene poli(feniléter) de formula (lA), y b) de
aproximadamente 1% a aproximadamente 6% en peso de un componente polimerizable que contiene
poli(etilenglicol) que comprende al menos un grupo polimerizable que es un grupo acriloilo (OC(=0)CH=CHy),
metacriloilo (OC(=0)CCH3=CHy>), acrilamido (NHC(=O)CH=CHz), metacrilamido (NHC(=O)CCH3=CH) o tiol

Ry Ra, Ri Ry 0
R o—t% )’\/
¢ y\\’ CHZ)IEY1_B1_Q1 R
Rqy R. Ry R; nl 1 (A)
en donde:
R4 es Ho CHj3;
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Ra, Rb, Re, R4, Re, Rf, Rg, Rh ¥ Ri son independientemente entre si H, alquilo C4-C12 o alcoxi C1-C2 (preferiblemente
todos son H);

B1 es un enlace directo, (CHz2)m1 0 (OCH2CH2)m2, en los que m1 es 2-6 y m2 es 1-10;
Q1 es un enlace directo, O, NH o C(=O)NH(CH2)m30 en el que m3 es un numero entero de 2-6;

n1 es un numero entero de 1 a 9 (preferiblemente de 2 a 6, mas preferiblemente de 2 a 4, aun mas preferiblemente
203);

n2 es un numero entero de 0 a 6 (preferiblemente de 0 a 4);
e
Y1 es un enlace directo, O, S, OC(=O)NH, NHC(=O)NH o NR' en el que R’ es H, alquilo C4-C19, CsHs 0 CH2CsHs.

Para el uso en IOLs, un material para dispositivos de la invencién no debe tener una temperatura de transicion vitrea
(Tg) mayor de 37°C, que es la temperatura normal del cuerpo humano. Los materiales que tienen temperaturas de
transicion vitrea superiores a 37°C no son adecuados para el uso en IOLs plegables; estas lentes solo se podrian
enrollar o plegar a temperaturas por encima de 37°C y no se desenrollarian o desplegarian a la temperatura corporal
normal. Un material para dispositivos oftalmicos de la invencién tiene preferiblemente una temperatura de transicion
vitrea de aproximadamente 30°C o menos, mas preferiblemente de aproximadamente -25°C a 25°C, de modo que el
material se pueda enrollar o plegar convenientemente a temperatura ambiente. La Tg se mide mediante calorimetria
diferencial de barrido a 10°C/minuto, y se determina en el punto medio de la transicion de la curva de flujo térmico.

Para el uso en IOLs, los materiales para dispositivos de la presente invencién exhiben preferiblemente una
resistencia suficiente para permitir que los dispositivos formados por ellos se plieguen o manipulen sin fracturarse.
Asi un material para dispositivos oftalmicos de la presente invencion tendra una elongacion (% de deformacién en la
rotura) de al menos 100%, preferiblemente al menos 130%, y lo mas preferiblemente entre 130 y 300%. Esta
propiedad indica que las lentes formadas por este material generalmente no se agrietaran, desgarraran o partiran
cuando se plieguen. La elongacion de las muestras de polimero se determina sobre probetas para pruebas de
tension con conformacion de pesa con una longitud total de 20 mm, una longitud en la zona de agarre de 4,88 mm,
una anchura total de 2,49 mm, una anchura de 0,833 mm de la seccion estrecha, un radio del filete de 8,83 mm y un
grosor de 0,9 mm. La prueba se realiza sobre muestras en condiciones ambientales (23+2°C, 50+5% de humedad
relativa) usando un Instron Material Tester (Modelo N° 4442 o equivalente) con una célula de carga de 50 Newtons.
La distancia de agarre se gradiia a 14 mm vy la velocidad de la cruceta se gradda a 500 mm/minuto y se tira de la
muestra hasta el fallo. La elongacion (deformacion) se presenta como una fraccion del desplazamiento en el fallo
hasta la distancia de agarre original. La deformacion en la rotura se presenta como una fraccion del desplazamiento
en el fallo hasta la distancia de agarre original. El estrés en la rotura se calcula en la carga maxima para la muestra,
tipicamente la carga cuando la muestra se rompe, suponiendo que la superficie inicial permanece constante. El
moddulo de Young se calcula a partir de la pendiente instantanea de la curva de estrés-deformacién en la region
elastica lineal. EI médulo secante de 25% se calcula como la pendiente de una linea recta trazada sobre la curva de
tension-deformacion entre 0% de deformacion y 25% de deformacion. El médulo secante de 100% se calcula como
la pendiente de una linea recta trazada sobre la curva de tension-deformacion entre 0% de deformacién y 100% de
deformacioén. Puesto que los materiales que se van a probar son elastémeros esencialmente blandos, cargarlos en
la maquina Instron tiende a pandearlos. Para eliminar la flojedad en la muestra de material se pone una precarga
sobre la muestra. Esto ayuda a reducir la flojedad y proporciona una lectura mas constante. Una vez que la muestra
se precarga hasta un valor deseado (tipicamente de 0,03 a 0,05 N) la deformacién se gradua a cero y se empieza la
prueba.

Para aplicaciones a IOL, la rigidez del material para dispositivos debe ser suficiente para permitir el plegamiento y la
inyeccion a través de una abertura de pequefo diametro (p. ej., 1-3 mm) sin desgarro o deformacion después de la
inyeccion. En una realizacion preferida, el modulo de Young del material para dispositivos sera aproximadamente 60
MPa o menos (preferiblemente de aproximadamente 1 MPa a aproximadamente 45 MPa, mas preferiblemente de
aproximadamente 2,5 MPa a aproximadamente 30 MPa, aun mas preferiblemente de aproximadamente 5 MPa a 25
MPa.

Un material para dispositivos de la presente invencion tiene preferiblemente ademas un contenido de agua en el
equilibrio de menos de 2,0% en peso (preferiblemente aproximadamente 1,6% o menos, mas preferiblemente
aproximadamente 1,2% o menos, ain mas preferiblemente aproximadamente 1,0% o menos) a través del intervalo
de temperatura de 16-45°C y preferiblemente menos de 2,5% en peso en el intervalo de temperatura de 16-23°C.
Los materiales para dispositivos preferiblemente son resistentes a resplandores de modo que, cuando se equilibran
en agua a 45°C y posteriormente se dejan enfriar hasta temperatura ambiente (aproximadamente 22°C) deben
producir muy pocas o0 ninguna microvacuolas segun se detecta mediante examen microscopico.
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Los monomeros que contienen poli(feniléter) de féormula (IA) se pueden preparar a partir de polifeniléteres
monofuncionales (es decir, aquellos con un grupo funcional tales como grupos hidroxilo, amino o carboxilo).
Generalmente, un poli(feniléter) monofuncional terminado en OH se hace reaccionar con un derivado de acido
(met)acrilico (tal como cloruro de acriloilo, cloruro de metacriloilo, anhidrido metacrilico, o un acrilato o metacrilato
de isocianatoalquilo) bajo condiciones de reaccién de acoplamiento conocidas por un experto en la técnica. Los
polifeniléteres terminados en monoamina y acido monocarboxilico se funcionalizan de un modo similar usando
derivados de acido (met)acrilico adecuados. Los polifeniléteres terminados monofuncionalmente se pueden preparar
segun procedimientos descritos en la bibliografia (J. Org. Chem., 1960, 25 (9), pp 1590-1595, incorporada en la
presente mediante referencia en su totalidad).

El agente de reticulacion que contiene poli(feniléter) de formula (IB) se puede preparar a partir de polifeniléteres
terminados bifuncionalmente (es decir, aquellos con dos grupos funcionales terminales, p. €j., grupos hidroxilo,
amino o carboxilo). Generalmente, un poli(feniléter) terminado en OH bifuncional se hace reaccionar con un derivado
de acido (met)acrilico (tal como cloruro de acriloilo, cloruro de metacriloilo, anhidrido metacrilico o un acrilato o
metacrilato de isocianatoalquilo) bajo condiciones de reaccién conocidas por un experto en la técnica. Los
polifeniléteres terminados en amina y acido carboxilico bifuncionales se funcionalizan de un modo similar usando
derivados de acido (met)acrilico adecuados. Los polifeniléteres terminados bifuncionalmente se pueden preparar
segun los procedimientos descritos en la patente de EE. UU. 5021543 incorporada en la presente mediante
referencia en su totalidad).

En una realizacion preferida, el monémero que contiene poli(feniléter) en la composicion polimerizable esta
representado por la formula (IA) en la que n1 es 2 o 3. Ejemplos de estos mondmeros que contienes poli(feniléter)
preferidos incluyen sin limitacion:

s e WaNIEN
OO
O oy~
OOy~

En una realizacién preferida, la composicién polimerizable para elaborar un material para dispositivos oftalmicos de
la invencion comprende: a) de aproximadamente 40% a aproximadamente 95% en peso (preferiblemente de
aproximadamente 45% a aproximadamente 85% en peso, mas preferiblemente de aproximadamente 50% a
aproximadamente 75% en peso) de al menos un mondémero que contiene poli(feniléter) de formula (IA) segun se
define anteriormente y b) de aproximadamente 1% a aproximadamente 6% en peso (preferiblemente de
aproximadamente 2% a aproximadamente 5% en peso) de un componente polimerizable que contiene
poli(etilenglicol) que comprende al menos un grupo polimerizable que es un grupo acriloilo (OC(=0)CH=CH,),
metacriloilo (OC(=0)CCH3=CHy), acrilamido (NHC(=0O)CH=CH,), metacrilamido (NHC(=O)CCH3=CH,) o tiol,
preferiblemente es un grupo acriloilo, metacriloilo, acrilamido o metacrilamido, mas preferiblemente es acriloilo o
metacriloilo, ain mas preferiblemente es un grupo acriloilo. Se entiende que los porcentajes en peso se basan en la
cantidad total de componentes polimerizables en la composicién polimerizable.

P3E2EA

P4E3EA

P4E3EA.

Segun la invencién, un componente polimerizable que contiene poli(etilenglicol) puede ser un poli(etilenglicol) lineal
con uno o dos grupos polimerizables terminales segin se describe anteriormente, o un poli(etilenglicol) ramificado
con tres 0 mas grupos polimerizables terminales segun se describe anteriormente. Este componente polimerizable
que contiene poli(etilenglicol) se puede preparar segun métodos conocidos en la técnica a partir de polietilenglicoles
disponibles comercialmente con uno o mas grupos funcionales terminales (p. ej., grupos hidroxilo, amino o
carboxilo). Generalmente, un poli(etilenglicol) con uno o mas grupos terminales hidroxilo se disuelve en
tetrahidrofurano y se trata con un derivado de acido (met)acrilico tal como cloruro de metacriloilo o anhidrido
metacrilico en presencia de trietilamina o piridina. La reaccién avanza hasta que mas de 90% de los grupos hidroxilo
se has convertido en los correspondientes ésteres acrilicos o metacrilicos. La solucion de polimero se filtra y el
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polimero se aisla mediante precipitacion en éter dietilico. Los polietilenglicoles terminados en amina y acido
carboxilico se funcionalizan de un modo similar usando derivados de acido (met)acrilico adecuados.

Preferiblemente, el componente polimerizable que contiene poli(etilenglicol) usado en la invencion esta representado

por la férmula (11)
G—éo\/>\ R X
7\
A

)
enlaque: A'es Ho CHj3;

Q y Q' son independientemente entre si un enlace directo, O, NH o C(=O)NHCH,CH0;
Xy X' son independientemente un enlace directo, O, NH, OC(=O)NH o NHC(=O)NH,;
Ry R' son independientemente entre si un enlace directo o (CHa),;

p=1-3;

m=2-6;

G es H, alquilo C4-C4, (CH2)mNHz2, (CH2)mCO2H o R'-X'-Q'-C(=0)CA=CHa; y n=45-225 cuando G=H, alquilo C+-Ca,
(CH2)mNH2 o (CH2)mCO2H; de otro modo, n=51-225.

Los componentes polimerizables que contienen poli(etilenglicol) de formula (ll) se pueden elaborar mediante
métodos conocidos en la técnica. Por ejemplo, se pueden preparar segun los procedimientos descritos
anteriormente o segun se describe en la patente de EE. UU. N° 8.449.610 (incorporada en la presente mediante
referencia en su totalidad).

Componentes polimerizables que contienen poli(etilenglicol) de formula (I1) preferidos son aquellos en los que: Xy X'
son independientemente entre si un enlace directo u O; R y R' son un enlace directo; Q y Q' son
independientemente entre si un enlace directo o C(=O)NHCH,CH0; A' es H o CHj3; G es alquilo C1-C4 0 R'--X-Q'--
C(=0)CA'=CHz; y n=45-180 cuando G=alquilo C4-C,; de otro modo, n=51-225.

Aunque la cantidad total del componente de féormula (l1) contenida en los materiales para dispositivos de la presente
invencion es 1-5% en peso, es preferiblemente 2-5% en peso y lo mas preferiblemente es 2-4% en peso, de la
cantidad total de componentes polimerizables de los materiales para dispositivos, esta cantidad puede comprender
un componente de formula (II) o combinaciones de componentes de férmula (Il). EI componente de formula (11) tiene
un peso molecular medio en numero de 2.000-10.000 Daltons, preferiblemente 2.000-8.000 Daltons, mas
preferiblemente 2.000-6.000 Daltons y lo mas preferiblemente 2.500-6.000 Daltons.

En otra realizacion preferida, la composiciéon polimerizable para elaborar un material para dispositivos oftalmicos de
la invencion comprende ademas de aproximadamente 10% a aproximadamente 45% en peso (preferiblemente de
aproximadamente 15% a aproximadamente 40% en peso, mas preferiblemente de aproximadamente 20% a
aproximadamente 35% en peso) de uno o mas mondémeros acrilicos de formula (111)

A
oo
D— | B>
X (o]

enlaque: A es Ho CHjs;

B2 es (CH2)m 0 [O(CHa2)2]z

m es 2-6;

zes 1-10;

Y es un enlace directo, O, S o NR', con la condicién de que si Y es O, S o NR', entonces B, sea (CHz)m;

R' es H, CH3, Cn'HZn'+1, iSO-OC3H7, C5H5 (0] CH2C5H5;
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n'=1-10;
w es 0-6, con la condicion de que m+ws<8; y
D es H, ClI, Br, alquilo C-Cy4, alcoxi C1-C4, CeHs 0 CH2CgHs.

Los mondmeros de formula (Ill) se pueden elaborar mediante métodos conocidos en la técnica. Por ejemplo, el
alcohol conjugado del monémero deseado se puede combinar en un recipiente de reaccién con acrilato de metilo,
titanato de tetrabutilo (catalizador) y un inhibidor de la polimerizacion tal como 4-benciloxifenol. A continuacion, el
recipiente se puede calentar para facilitar la reaccion y destilar los subproductos de reaccidon para conducir la
reaccion hasta la finalizacion. Esquemas de sintesis alternativos implican afiadir acido acrilico al alcohol conjugado y
catalizar con una carbodiimida o mezclar el alcohol conjugado con cloruro de acriloilo y una base tal como piridina o
trietilamina.

Monoémeros adecuados de férmula (l1l) incluyen, pero no se limitan a: 2-etilfenoxiacrilato; 2-etilfenoximetacrilato;
acrilato de fenilo; metacrilato de fenilo; acrilato de bencilo; metacrilato de bencilo; acrilato de 2-feniletilo; metacrilato
de 2-feniletilo; acrilato de 3-fenilpropilo; metacrilato de 3-fenilpropilo; acrilato de 4-fenilbutilo; metacrilato de 4-
fenilbutilo; acrilato de 4-metilfenilo; metacrilato de 4-metilfenilo; acrilato de 4-metilbencilo; metacrilato de 4-
metilbencilo; acrilato de 2,2-metilfeniletilo; metacrilato de 2,2-metilfeniletilo; acrilato de 2,3-metilfeniletilo; metacrilato
de 2,3-metilfeniletilo; acrilato de 2,4-metilfeniletilo; metacrilato de 2,4-metilfeniletilo; acrilato de 2-(4-propilfenil)etilo;
metacrilato de 2-(4-propilfenil)etilo; acrilato de 2-(4-(1-metiletil)fenil)etilo; metacrilato de 2-(4-(1-metiletil)fenil)etilo;
acrilato de 2-(4-metoxifenil)etilo; 2-(4-metoxifenil)etilo; acrilato de 2-(4-ciclohexilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-
ciclohexilfenil)etilo; acrilato de 2-(2-clorofenil)etilo; metacrilato de 2-(2-clorofenil)etilo; acrilato de 2-(3-clorofenil)etilo;
metacrilato de 2-(3-clorofenil)etilo; acrilato de 2-(4-clorofenil)etilo; metacrilato de 2-(4-clorofenil)etilo; acrilato de 2-(4-
bromofenil)etilo; metacrilato de 2-(4-bromofenil)etilo; acrilato de 2-(3-fenilfenil)etilo; metacrilato de 2-(3-fenilfenil)etilo;
acrilato de 2-(4-fenilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-fenilfenil)etilo; acrilato de 2-(4-bencilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-
bencilfenil)etilo; acrilato de 2-(feniltio)etilo; metacrilato de 2-(feniltio)etilo; acrilato de 2-benciloxietilo; acrilato de 3-
benciloxipropilo; metacrilato de 2-benciloxietilo; metacrilato de 3-benciloxipropilo; acrilato de 2-[2-
(benciloxi)etoxi]etilo; metacrilato de 2-[2-(benciloxi)etoxi]etilo; o combinaciones de los mismos.

Monomeros arilacrilicos preferidos de férmula (I) son aquellos en los que B1 es (CHz2)m1, m1 es 2-5, Y1 es nada u O,
w1 es 0 o 1y Dy es H. Los mas preferidos son acrilato de 2-feniletilo; acrilato de 3-fenilpropilo; acrilato de 4-
fenilbutilo; acrilato de 5-fenilpentilo; acrilato de 2-benciloxietilo; acrilato de 3-benciloxipropilo; acrilato de 2-[2-
(benciloxi)etoxi]etilo; y sus correspondientes metacrilatos.

La composicion polimerizable para elaborar un material para dispositivos oftalmicos de la invencién comprende
ademas preferiblemente un agente de reticulacion polimerizable. El agente de reticulacion puede ser cualquier
compuesto terminalmente etilénicamente insaturado que tenga mas de un grupo insaturado. Agentes de reticulacion
adecuados incluyen, por ejemplo: dimetacrilato de etilenglicol; dimetacrilato de dietilenglicol; dimetacrilato de
trietilenglicol, dimetacrilato de tetraetilenglicol, metacrilato de alilo; dimetacrilato de 1,3-propanodiol; dimetacrilato de
2,3-propanodiol; dimetacrilato de 1,6-hexanodiol; dimetacrilato de 1,4-butanodiol; diacrilato de etilenglicol; diacrilato
de dietilenglicol; diacrilato de trietilenglicol, diacrilato tetraetilenglicol, acrilato de alilo; diacrilato de 1,3-propanodiol;
diacrilato de 2,3-propanodiol; diacrilato de 1,6-hexanodiol; diacrilato de 1,4-butanodiol; N,N'-
hexametilenbisacrilamida; N,N'-hexametilenbismetacrilamida; N,N'-dihidroxietilenbisacrilamida; N,N'-
dihidroxietilenbismetacrilamida;  N,N'-metilenbisacrilamida; N,N'-metilenbismetacrilamida; CH,=C(CH3)C(=0)O-
(CH2CH20),-C(=0)C(CH3)=CH2 donde p=1-50; CH>=CHC(=0)O-(CH2CH20),-C(=O)CH=CH, donde p=1-50;
CH»=C(CHj3)C(=0)O(CH.){O-C(=0)C(CH3)=CH donde t=3-20; y CH,=CHC(=0)O(CH,){O-C(=0)CH=CH- donde t=3-
20. Un mondmero de reticulacion preferido es CH,=C(CH3)C(=0)0-(CH2CH20),-C(=0)C-(CH3)=CH> donde p es tal
que el peso molecular medio en nimero es aproximadamente 400, aproximadamente 600 o aproximadamente 1000.
Otros monémeros de reticulacion preferidos son dimetacrilato de etilenglicol (EGDMA), dimetacrilato de dietilenglicol,
dimetacrilato de trietilenglicol, diacrilato de trietilenglicol y diacrilato de 1,4-butanodiol (BDDA).

Generalmente, la cantidad total del componente de reticulacion es al menos 0,1% en peso y, dependiendo de la
identidad y la concentracion de los componentes restantes y las propiedades fisicas deseadas, puede variar hasta
aproximadamente 20% en peso. El intervalo de concentracion preferido para el componente de reticulacion es 1-5%
para compuestos hidréfobos pequefios con pesos moleculares tipicamente menores de 500 Daltons, y 5-17% (p/p)
para compuestos hidréfilos mayores.

Ademas de uno o mas mondémeros de férmula (1), uno o mas monémeros de férmula (1), uno o mas mondmeros de
férmula (l11) y uno o mas agentes de reticulacion, los materiales para dispositivos oftalmicos de la presente invencion
también pueden contener otros ingredientes, incluyendo, pero no limitados a, absorbentes de radiacion UV (o
agentes de absorcion UV) polimerizables, tintes coloreados polimerizables, aditivos para reducir la pegajosidad,
monomeros de siloxano, y combinaciones de los mismos.

También se puede incluir un agente de absorcion de ultravioleta (UV) polimerizable en los materiales de la presente
invencion. El agente de absorcion de UV polimerizable puede ser cualquier compuesto que absorba luz UV (es decir,
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luz que tiene una longitud de onda mas corta que aproximadamente 380 nm) y opcionalmente luz violeta de alta
energia (HEVL) (es decir, luz que tiene una longitud de onda entre 380 nm y 440 nm), pero no absorbe una cantidad
sustancial de luz visible que tiene una longitud de onda mayor de 440 nm. El compuesto de absorcion UV se
incorpora en la mezcla de mondmeros y se atrapa en la matriz polimérica cuando la mezcla de monémeros se
polimeriza. Cualesquiera agentes de absorcién de UV polimerizables adecuados se pueden usar en la invencion. Un
agente de absorcion de UV polimerizable usado en la invencién comprende un resto benzofenona o preferiblemente
un resto benzotriazol. Los agentes de absorcion de UV que contienen benzofenona polimerizables se pueden
preparar segun procedimientos descritos en las Patentes de EE. UU. N° 3.162.676 y 4.304.895 o se pueden obtener
de proveedores comerciales. Los agentes de absorcién de UV que contienen benzotriazol polimerizables se pueden
preparar segun procedimientos descritos en las Patentes de EE. UU. N° 3.299.173, 4.612.358, 4.716.234,
4.528.311, 8.153.703 y el documento US 8.232.326 o se pueden obtener de proveedores comerciales.

Ejemplos de agentes de absorcion de UV que contienen benzofenona polimerizables preferidos incluyen sin
limitacion 2-hidroxi-4-acriloxialcoxibenzofenona, 2-hidroxi-4-metacriloxialcoxibenzofenona, alil-2-hidroxibenzofenona,
4-acriloiletoxi-2-hidroxibenzofenona (UV2), 2-hidroxi-4-metacriloiloxibenzofenona (UV7) o combinaciones de las
mismas.

Ejemplos de agentes de absorciéon de UV que contienen benzotriazol y agentes de absorcion de UV/HEVL
polimerizables preferidos incluyen son limitacion: 2-(2-hidroxi-5-vinilfenil)-2H-benzotriazol, 2-(2-hidroxi-5-
acrililoxifenil)-2H-benzotriazol, 2-(2-hidroxi-3-metacrilamidometil-5-terc-octilfenil)benzotriazol, 2-(2'-hidroxi-5'-
metacrilamidofenil)-5-clorobenzotriazol, = 2-(2'-hidroxi-5'-metacrilamidofenil)-5-metoxibenzotriazol,  2-(2'-hidroxi-5'-
metacriloxipropil-3'-t-butil-fenil)-5-clorobenzotriazol, 2-(2'-hidroxi-5'-metacriloxipropilfenil)benzotriazol, metacrilato de
2-hidroxi-5-metoxi-3-(5-(trifluorometil)-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)bencilo (WL-1), metacrilato de 2-hidroxi-5-metoxi-
3-(5-metoxi-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)bencilo (WL-5), metacrilato de 3-(5-fluoro-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-2-
hidroxi-5-metoxibencilo (WL-2), metacrilato de 3-(2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-2-hidroxi-5-metoxibencilo (WL-3),
metacrilato de 3-(5-cloro-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-2-hidroxi-5-metoxibencilo (WL-4), metacrilato de 2-hidroxi-5-
metoxi-3-(5-metil-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)bencilo (WL-6), metacrilato de 2-hidroxi-5-metil-3-(5-(trifluorometil)-
2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)bencilo (WL-7), 4-alil-2-(5-cloro-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-6-metoxifenol (WL-8), 2-
{2'-Hidroxi-3'-terc-5'[3"-(4"-vinilbenciloxi)propoxilfenil}-5-metoxi-2H-benzotriazol, fenol, 2-(5-cloro-2H-benzotriazol-2-
il)-6-(1,1-dimetiletil)-4-etenilo  (UVAM), 2-(2'-hidroxi-5'-metacriloxietilfenil)benzotriazol (éster 2-metil-, 2-[3-(2H-
benzotriazol-2-il)-4-hidroxifenilletiico de  acido  2-propenoico, Norbloc),  2-{2'-hidroxi-3'-terc-butil-5'-[3'-
metacriloiloxipropoxilfenil}-5-metoxi-2H-benzotriazol (UV13), 2-[2'-hidroxi-3'-terc-butil-5'-(3'-acriloiloxipropoxi)fenil]-5-
trifluorometil-2H-benzotriazol (CF3-UV13), 2-(2'-hidroxi-5-metacrilamidofenil)-5-metoxibenzotriazol (UV6), 2-(3-alil-2-
hidroxi-5-metilfenil)-2H-benzotriazol (UV9), 2-(2-Hidroxi-3-metalil-5-metilfenil)-2H-benzotriazol (UV12), 2-3'-t-butil-2'-
hidroxi-5'-(3"-dimetilvinilsililpropoxi)-2'-hidroxifenil)-5-metoxibenzotriazol (UV15), 2-(2'-hidroxi-5'-metacriloilpropil-3'-
terc-butilfenil)-5-metoxi-2H-benzotriazol (uv1e), 2-(2'-hidroxi-5'-acriloilpropil-3'-terc-butilfenil )-5-metoxi-2H-
benzotriazol (UV16A), éster 3-[3-terc-butil-5-(5-clorobenzotriazol-2-il)-4-hidroxifenil]-propilico de acido 2-metilacrilico
(16-100, N° CAS 96478-15-8), metacrilato de 2-(3-(terc-butil)-4-hidroxi-5-(5-metoxi-2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-
ilYfenoxi)etilo (16-102); 2-(5-cloro-2H-benzotriazol-2-il)-6-metoxi-4-(2-propen-1-il)fenol (N° CAS#1260141-20-5); 2-[2-
Hidroxi-5-[3-(metacriloiloxi)propil]-3-terc-butilfenil]-5-cloro-2H-benzotriazol;  homopolimero  de  2-(5-etenil-2H-
benzotriazol-2-il)-4-metil-fenol (9Cl) (N° CAS#83063-87-0).

Mas preferiblemente, un agente de absorcién UV polimerizable es 2-(2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-4-metil-6-(2-
metilalil)fenol (oNTP), metacrilato de 3-[3-terc-butil-4-hidroxi-5-(5-metoxi-2-benz[d][1,2,3]triazol-2-il)fenoxi]propilo
(UV13) y metacrilato de 2-[3-(2H-benzotriazol-2-il)-4-hidroxifenil]etilo (Norbloc 7966) o combinaciones de los mismos.

Ademas de los materiales de absorcion de ultravioleta, los dispositivos oftalmicos formados por los copolimeros de
la presente invencion pueden incluir tintes coloreados, tales como los tintes amarillos divulgados en la Patente de
EE. UU. N° 5.470.932.

El material para dispositivos de la presente invencién también puede contener aditivos para reducir o eliminar la
pegajosidad. Ejemplos de estos aditivos incluyen los divulgados en las Patentes de EE. UU. N° 7.585.900 vy

7.714.039. en una realizacion, el material para dispositivos de la presente invencién también contiene un monémero
de siloxano de formula (IV)

Kz\Si'K1 T. i
K3 ~3~ \o)j\=
R? (V)
en la que

R%ZesHo CHs3;

T es un enlace directo, O(CH), 0 OCH2CH(OH)CHj;
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b es 1-3;
Jes (CH2),; y
K', K? y K son independientemente CHs, CsHs 0 OSi(CHs)s.

Los monomeros de férmula (IV) se pueden elaborar mediante métodos conocidos y en algunos casos estan
disponibles comercialmente. Monémeros preferidos de férmula (IV) son aquellos en los que R? es CHs, T es un
enlace directo 0 OCH,CH(OH)CHy, J es (CHz)s y K, K? y K® son independientemente CHs, CsHs 0 OSi(CHs)s.

Los mondmeros mas preferidos de formula (IV) son los seleccionados del grupo que consiste en: metacrilato de 3-
[tris(trimetilsililoxi)silil]l-propilo  ("TRIS");  3-(metacriloxi-2-hidroxipropoxi)propilmetilbis(trimetoxi)silano  (SiMA);
metacriloxipropilpentametildisiloxano; 3-metacriloxipropilbis(trimetilsiloxi)metilsilano;
metacriloximetiltris(trimetilsiloxi)silano; (metacriloximetil)fenil-dimetilsilano y
(metacriloximetil)bis(trimetilsiloxi)metilsilano.

La cantidad de mondémero de férmula (IV) en los materiales de la presente invenciéon variara de 5-30%,
preferiblemente 5-25% y lo mas preferiblemente 5-15%.

Los copolimeros de esta invencion se preparan mediante métodos de polimerizacion convencionales. Por ejemplo,
se prepara una mezcla de los monémeros liquidos de férmula (1)-(Il1) y un agente de reticulacion en las proporciones
deseadas, junto con cualesquiera otros componentes polimerizables, tales como un absorbente UV, un tinte amarillo
y/o un aditivo para reducir la pegajosidad, y un iniciador de radicales libres térmico convencional. A continuacion, la
mezcla se puede introducir en un molde de la conformacion deseada, y la polimerizacion se puede llevar a cabo
térmicamente (es decir, mediante calentamiento) o fotoquimicamente (es decir, mediante radiacién actinica, p. €j.,
radiacion UV y/o radiacion visible) para activar el iniciador.

Ejemplos de iniciadores térmicos incluyen: pero no se limitan a, azonitrilos, tales como 2,2-azobis(2,4-
dimetilpentanonitrilo), 2,2'-azobis(2-metilpropanonitrilo), 2,2'-azobis(2-metilbutanonitrilo), 2,2'-azobis(isobutironitrilo)
(AIBN); peroxidos, tales como peroxido de benzoilo; peroxicarbonatos, tales como peroxidicarbonato de bis-(4-t-
butilciclohexilo), y similares. Un iniciador preferido es AIBN.

Cuando la polimerizacién se lleva a cabo fotoquimicamente, el molde debe ser transparente a radiacion actinica de
una longitud de onda capaz de iniciar la polimerizacion. También se pueden introducir compuestos fotoiniciadores
convencionales, p. €j., un fotoiniciador de tipo benzofenona o de 6xido de bisacilfosfina (BAPO), para facilitar la
polimerizacién. Fotoiniciadores adecuados son éter metilico de benzoina, dietoxiacetofenona, un o6xido de
benzoilfosfina, 1-hidroxiciclohexil-fenil-cetona, fotoiniciadores de tipo Darocur e Irgacur (preferiblemente Darocur
1173®, Darocur 2959® e Irgacure 819®), y fotoiniciadores Norrish Tipo | basados en germanio que son capaces de
iniciar una polimerizaciéon por radicales libres bajo irradiacion con una fuente luminica que incluye una luz en la
region de aproximadamente 400 a aproximadamente 550 nm. Ejemplos de iniciadores de benzoilfosfina incluyen
oxido de 2,4,6-trimetilbenzoildifenilofosfina; 6xido de bis-(2,6-diclorobenzoil)-4-N-propilfenilfosfina y éxido de bis-(2,6-
diclorobenzoil)-4-N-butilfenilfosfina. Ejemplos de fotoiniciadores Norrish Tipo | basados en germanio son compuestos
de acilgermanio descritos en el documento US 7.605.190 (incorporada en la presente mediante referencia en su
totalidad).

Independientemente del iniciador o el método de curado elegido, el procedimiento de curado se debe controlar para
evitar la polimerizacion rapida, que puede dar materiales polimerizados que tienen mas pegajosidad que los mismos
materiales polimerizados mas lentamente.

Una vez que se han curado los materiales para dispositivos oftalmicos de la presente invencién, se extraen en un
disolvente adecuado para retirar de los materiales tantos componentes sin reaccionar como sea posible. Ejemplos
de disolventes adecuados incluyen acetona, metanol y ciclohexano. Un disolvente preferido para la extraccion es la
acetona.

Las IOLs construidas de los materiales para dispositivos oftalmicos divulgados pueden ser de cualquier disefio
capaz de ser enrollado o plegado en una seccion transversal pequefia que se pueda encajar a través de una incision
relativamente menor. Por ejemplo, las I0Ls pueden ser de lo que se conoce como un disefio de una pieza o de
multiples piezas. Tipicamente, una IOL comprende un elemento 6ptico y al menos un elemento haptico. El elemento
optico es la porcion que sirve como la lente y los elementos hapticos estan unidos al elemento éptico y son como
brazos que mantienen al elemento 6ptico en su lugar apropiado del ojo. El elemento optico y el elemento o los
elementos hapticos pueden ser del mismo material o uno diferente. Una lente de multiples piezas se llama asi
debido a que el elemento 6ptico y el elemento o los elementos hapticos se elaboran separadamente y a continuacion
los elementos hapticos se unen al elemento 6ptico. En una lente de una sola pieza, el elemento 6ptico y los
elementos hapticos estan formados por una pieza de material. Dependiendo del material, los elementos hapticos, a
continuacion, se cortan o se tornean del material para producir la IOL.
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Ademas de IOLs, los materiales para dispositivos oftalmicos de la presente invencion también son adecuados para
el uso en otros dispositivos, incluyendo lentes de contacto, queratoprotesis, lentes intracorneales, implantes o anillos
corneales y dispositivos de filtracion para el glaucoma.

Estos materiales para dispositivos se pueden usar para formar lentes intraoculares con baja pegajosidad superficial
y altos indices de refraccion. Las lentes hechas de estos materiales son flexibles y transparentes, se pueden insertar
en el ojo a través de una incision relativamente pequefia y recuperan su conformacion original después de haberse
insertado.

La divulgacion previa permitira a un experto normal en la técnica poner en practica la invencion. A fin de permitir que
el lector comprenda mejor las realizaciones especificas y las ventajas de la misma, se sugiere la referencia a los
siguientes ejemplos no limitativos. Sin embargo, los siguientes ejemplos no se deben leer para limitar el alcance de
la invencion.

Ejemplo 1
Sintesis de 2-[4-(4-fenoxifenoxi)fenil]etanol

Se cargaron 4-fenoxifenol (95,0 g, 0,51 mol), THF (100 ml), hidréxido sédico (24 g, 0,6 mol) y agua desionizada (80
ml) a un matraz de fondo redondo de 1 |. La mezcla se agitdé magnéticamente a temperatura ambiente durante 30
minutos, seguido por la retirada de disolvente bajo presion reducida. A continuacion, el solido blanco se secé bajo
vacio (70 mtorr) a 150°C durante la noche y se enfrié hasta temperatura ambiente. A continuacion, se afiadieron al
matraz 1-bromo-4-[2-(fenilmetoxi)etillbenceno (150 g, 0,51 mol) y piridina anhidra (100 ml). La mezcla se purgd con
nitrégeno durante 15 minutos, seguido por la adicion de cloruro cuproso (5 g, 0,05 mol). A continuacion, la mezcla se
purgd con nitrégeno durante 15 min adicionales y a continuacion se sell6 bajo nitrégeno y se agitdé magnéticamente
en un bafo de aceite de 130°C durante una semana. Después de la retirada de piridina bajo vacio, el producto en
bruto se disolvié en cloruro de metileno (600 ml) y se lavé con HCI 2 N (200 ml x 3), NaOH 2 N (200 ml x3).
Después de la retirada de disolvente bajo presion reducida, el producto en bruto se recristalizd en metanol/acetato
de etilo (9/1, v/v). A continuacion, el producto se hidrogend a 0,69 MPa (100 PSI) en THF usando paladio 10% sobre
carbono como catalizador para dar 2-[4-(4-fenoxifenoxi)fenilletanol en bruto. A continuacion, este producto se destilo
bajo vacio seguido por recristalizacién en hexanos/acetato de etilo (1/1, v/v) para dar el producto como cristales
blancos (122 g, 78% a lo largo de dos etapas).

Sintesis de acrilato de 2-[4-(4-fenoxifenoxi)fenil)etilo (P3E2EA):

Se cargaron 2-[4-(4-fenoxifenoxi)fenilletanol (61,2 g, 0,2 mol), trietilamina anhidra (60 ml, 0,42 mol) y cloruro de
metileno anhidro (300 ml) a un matraz de fondo redondo de 1 | equipado con un agitador mecanico. Esta solucion se
enfrié en bafo de hielo/sal bajo una atmdsfera de aire seco durante 15 min. Se afiadié cloruro de acriloilo (22 ml,
0,27 mol) a la solucion fria vigorosamente agitada a través de un embudo de adicién a lo largo de 60 min y la
velocidad de adicién se ajusté para mantener la temperatura de la mezcla de reaccion por debajo de 10°C. Después
de la adicién, la mezcla de reaccién se agité en el bafio de hielo/sal durante dos horas adicionales seguido por
desactivacion con la adicion de HCI 2 M (300 ml). La mezcla se extrajo con acetato de etilo (300 ml x 3) y la capa
organica combinada se lavé con agua desionizada (200 ml x 3), bicarbonato sédico acuoso (200 ml x 2) y se seco
sobre MgSO.. La filtracion y la retirada de disolventes bajo presion reducida daban el producto en bruto como un
aceite marrén claro que se purifico sobre gel de silice usando hexanos/acetato de etilo (9/1 , v/v) como eluyente para
dar P3E2EA como un polvo blanco (62 g, 86%).

Ejemplo 2

Sintesis de acrilato de 2-[2-(benciloxi)etoxi]etilo (DEGMBA): Se cargaron éter monobencilico de dietilenglicol (98,0 g,
0,5 mol), trietilamina anhidra (120 ml, 0,85 mol) y THF anhidro (300 ml) a un matraz de fondo redondo de tres bocas
de 1 | equipado con agitador mecanico. La solucién se enfrié en un bafio de hielo/sal bajo una atmdsfera de aire
seco durante 15 minutos. Se afiadio cloruro de acriloilo (55 ml, 0,68 mol) a la solucion fria vigorosamente agitada a
través de un embudo de adicion a lo largo de 90 minutos y la velocidad de adicion se ajustd para mantener la
temperatura de la mezcla de reaccion por debajo de 10°C. Después de la adicidon, la mezcla de reaccion se agitd en
un bafio de hielo/sal durante dos horas adicionales seguido por desactivacion con la adicién de HCI 2 M (400 ml). La
mezcla se extrajo con acetato de etilo (300 ml x 3) y la capa organica combinada se lavé con agua desionizada (200
ml x 3), bicarbonato sddico acuoso (200 ml x 2) y se seco sobre MgSO,. La filtracion y la retirada de disolventes bajo
presién reducida daban el producto en bruto como un aceite marrén claro que se purificéd sobre gel de silice usando
hexanos/acetato de etilo (4/1 , v/v) como eluyente para dar el producto final como un aceite incoloro (105,0 g, 0,42
mol, rendimiento: 84%).

Ejemplo 3
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Polimeros reticulados

Los mondmeros de los Ejemplos 1y 2 se formularon como se muestra en la Tabla 1. Las muestras de prueba que
median 0,9 mm de grosor se curaron con luz azul a 55°C durante 1 hora. Las muestras se extrajeron en acetona
durante 20 horas a 55°C y a continuacion se secaron lentamente a temperatura ambiente durante 20 horas, seguido
por vacio (0,1 mm Hg) durante un minimo de 20 horas a 70°C.

Tabla 1
Componente EJEMPLO (*% pip)

44B 44E 54C
P3E2EA 51,45 66,66 -
P4E3EA - - 66,66
DEGMBA 45,20 25,00 24,99
PoliPEGMA - 4,99 5,00
BDDA 1,55 1,50 1,51
oMTP 1,76 1,80 1,80
Bloqueador de luz azul 0,04 0,04 0,04
Irgacure 819 0,21 0,30 0,32

PTEA = acrilato de 2-(feniltio)etilo
PTEMA = metacrilato de 2-(feniltio)etilo
BDDA = diacrilato de 1,4-butanodiol

poliPEGMA = polimero terminado en metacrilato con Mn = 3.900 derivado de metacrilato de éter monometilico de
PEG(350)

OMTP = 2-(2H-benzo[d][1,2,3]triazol-2-il)-4-metil-6-(2-metilalil)fenol
Bloqueador de luz azul = N-[2-[4-hidroxi-3-[2-(2-metilfenil)diacenil]fenil]etijmetacriamida

Irgacure 819 = 6xido de fenilbis(2,4,6-trimetilbenzoil )fosfina

Las muestras preparadas anteriormente se hidrataron en un bafio de agua a 23°C y el % de EWC (contenido de
agua en equilibrio) y el indice de refraccion se determinaron a 23°C. Los resultados se presentan en la Tabla 2.

Las propiedades de traccion de las muestras preparadas anteriormente también se evaluaron como sigue. Probetas
de barra para traccion en el modo de "huesos para perro" se cortaron de cada grupo de muestra usando un troquel y
una prensa. Tipicamente, se prepararon 3 probetas por plancha y 9 probetas totales por formulacion. Las
propiedades de tracciéon se midieron usando un extensimetro Instron 5543 a una velocidad de la cruceta de 500
mm/min. Se obtuvieron los datos de estrés en la rotura, % de deformacioén en la rotura, médulo de Young y moédulo
secante de 100%. Los resultados se muestran en la Tabla 2.

La resistencia al resplandor se determiné introduciendo tres lentes de cada formulacién en viales de 20 ml que
contenian aproximadamente 20 ml de agua desionizada e incubandolas en un bafio de agua a 45°C durante 24
horas. Los viales de muestra se retiraron del bafio de agua y se pusieron sobre la mesa de laboratorio para enfriar
hasta temperatura ambiente (tipicamente 23-24°C). Después de enfriar hasta temperatura ambiente, cada lente se
observé usando un microscopio Olympus BX60 bajo ajustes de campo brillante (BF) y campo oscuro (DFA) a 10
aumentos con un amplificador de 2 aumentos.

El porcentaje en peso de materias extraibles se determind como sigue. Tres-cinco planchas de polimero de cada
formulacién curada se pesaron para el % de materias extraibles. Las planchas de polimero se extrajeron en acetona
durante al menos 16 horas a temperatura ambiente con un cambio de disolvente después de la primera hora, y a
continuacion se dejaron secar mientras se cubrian con papel de aluminio a temperatura ambiente durante 8 horas.
Las planchas se secaron adicionalmente bajo atmdsfera reducida a 60°C durante al menos 16 horas. Las planchas
se retiraron y se enfriaron hasta temperatura ambiente (23°C). Las planchas previamente pesadas se pesaron de
nuevo para el % de materias extraibles. Los resultados se presentan en la Tabla 2.
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Tabla 2

Id. % de Materias | EWC |I. R. a 589 nm | Mddulo de
Muestra | extraibles (N = | (%) (hidratado) Young

12) (MPa)
44B 2,9 0,6 1,574 |
44E 47 1,6 1,582 22,3
54C 3,3 1,4 1,587 25,6

12

Deformacion en Maodulo
la rotura (%) secante de
100% (MPa)

128 1,7
125 1,9
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REIVINDICACIONES

1. Un material polimérico para dispositivos oftalmicos u otorrinolaringolégicos, que tiene un indice de refraccion de
1,57 o mas medido a 589 nm y a temperatura ambiente (23+3°C) en estado totalmente hidratado, un médulo de
Young de aproximadamente 60 MPa o menos, una temperatura de transicion vitrea de aproximadamente 35°C o
menos, una elongacion de al menos 100%, en donde el material polimérico para dispositivos oftalmicos u
otorrinolaringolégicos es un producto de copolimerizaciéon de una composicion polimerizable que comprende a) de
40% a 95% en peso de al menos un mondmero que contiene poli(feniléter) de formula (IA), y b) de 1% a 6% en peso
de un componente polimerizable que contiene poli(etilenglicol) que comprende al menos un grupo polimerizable que
es un grupo acriloilo (OC(=0)CH=CH,), metacriloilo (OC(=0)CCH3=CH,), acrilamido (NHC(=O)CH=CH>),
metacrilamido (NHC(=O)CCH3=CHy) o tiol,

Ry Ra - (o}
R (\ / )J\/
¢ y\ CHZ)IEY1_B1_Q1 R
Rd e 1 (|A)
en donde:
R4 es H o CHj3;

Ra, Rb, Re, R4, Re, Rf, Rg, Rn y Ri son independientemente entre si H, alquilo C4-C12 0 alcoxi C1-C12;

B1 es un enlace directo, (CHz)m1 0 (OCH2CH2)m2, en los que m1 es 2-6 y m2 es 1-10;

Q1 es un enlace directo, O, NH o C(=O)NH(CH2)m30 en el que m3 es un numero entero de 2-6;

n1 es un nimero enterode 1 a 9;

n2 es un numero enterode 0 a 6; e

Y1 es un enlace directo, O, S, OC(=O)NH, NHC(=O)NH o NR' en el que R’ es H, alquilo C4-C19, CsHs 0 CH2CsHs.

2. El material para dispositivos segun la reivindicacion 1, en donde el material para dispositivos se caracteriza por
tener un indice de refraccion de 1,58 o mas medido a 589 nm y a temperatura ambiente en estado totalmente
hidratado, un médulo de Young de 1 MPa a 45 MPa, una temperatura de transicion vitrea de aproximadamente 30°C

0 menos, una elongacién de al menos 110%.

3. El material para dispositivos segun la reivindicacion 1 o 2, en el que la composicién polimerizable comprende un
agente de reticulacion que contiene poli(feniléter) de formula (1B)

o}
AYA
\R),ka—B{—Yf-(CH \J < k/\]—>—(CH2)—Y1 -B4- Q)l\/
1 n2

en la que:

(1B)

R1y R1' son independientemente entre si H o CHg;
Rj, Rk, Ri, Rm, Rn, Ro, Rp ¥ Rq son independientemente entre si H, alquilo C1-C12 0 alcoxi C+-Ci2;

B1y B+' son independientemente entre si un enlace directo, (CH2)m1 0 (OCH2CH2)m2, en los que m1 es 2-6 y m2 es
1-10;

Q1 y Q1' son independientemente entre si un enlace directo, O, NH o C(=O)NH(CH2)m30 en el que m3 es un nimero
entero de 2-6;

n2 y n2' son independientemente entre si un nimero entero de 0 a 6;
n3 es un numero entero de 1 a 100; y

Y1 e Y1' son independientemente entre si un enlace directo, O, S, OC(=0O)NH, NHC(=O)NH o NR' en el que R' es H,
alquilo C+-C19, CsHs 0 CH,CgHs.
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4. El material para dispositivos seguin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en el que dicho al menos un
monomero que contiene poli(feniléter) se selecciona del grupo que consiste en:

A Was NI N
@°@°@xf>‘—\
y@o@o@o@xo‘H

5. El material para dispositivos segin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que el componente
polimerizable que contiene poli(etilenglicol) esta representado por la férmula (11)

G O\/>\ R R
( PN
A (1

en la que: A' es H o CHs; Q y Q' son independientemente entre si un enlace directo, O, NH o C(=O)NHCH,CH-O; Xy
X' son independientemente un enlace directo, O, NH, OC(=O)NH o NHC(=O)NH; R y R' son independientemente
entre si un enlace directo o (CHz)p; p=1-3; m=2-6; G es H, alquilo C+-C4, (CH2)mNH2, (CH2)mCO2H o R-X-Q-
C(=0)CA=CHz; y n=45-225 cuando G=H, alquilo C4-Cs, (CH2)mNH2 o (CH2)»COH; de otro modo, n=51-225.

6. El material para dispositivos segun la reivindicacion 5, en el que en la formula (ll), X y X' son independientemente
entre si un enlace directo u O; R y R' son un enlace directo; Q y Q' son independientemente entre si un enlace
directo o C(=O)NHCH,CH20; A' es H o CH3s; G es alquilo C4-C4 0 R'--X-Q'--C(=0)CA'=CHy; y n=45-180 cuando
G=alquilo C+-C4; de otro modo, n=51-225.

7. El material para dispositivos segun la reivindicacion 5 o 6, en el que el componente polimerizable que contiene
poli(etilenglicol) de formula (l1) tiene un peso molecular medio en nimero de 2.000-10.000 Daltons.

8. El material para dispositivos segin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en el que la composicion
polimerizable para elaborar un material para dispositivos oftalmicos de la invenciéon comprende ademas de 10% a
45% en peso de uno o mas monomero arilacrilicos de formula (1)

A
A Jomkr o
D— | B>
X (o]

en la que: A es H o CHs; B2 es (CH2)m 0 [O(CH2)2]z; m es 2-6; z es 1-10; Y es un enlace directo, O, S o NR', con la
condicion de que si Y es O, S o NR', entonces B, sea (CHz2)m; R' es H, CHs, CyHaq+1, is0-OCsH7, CsHs 0 CH2CgHs;
n'=1-10; w es 0-6, con la condicion de que m+ws8; y D es H, CI, Br, alquilo C1-Cj, alcoxi C4-C4, CsHs 0 CH2CgHs.

9. El material para dispositivos segun la reivindicacion 8, en el que el monémero de formula (Ill) se selecciona del
grupo que consiste en: 2-etilfenoxiacrilato; 2-etilfenoximetacrilato; acrilato de fenilo; metacrilato de fenilo; acrilato de
bencilo; metacrilato de bencilo; acrilato de 2-feniletilo; metacrilato de 2-feniletilo; acrilato de 3-fenilpropilo; metacrilato
de 3-fenilpropilo; acrilato de 4-fenilbutilo; metacrilato de 4-fenilbutilo; acrilato de 4-metilfenilo; metacrilato de 4-
metilfenilo; acrilato de 4-metilbencilo; metacrilato de 4-metilbencilo; acrilato de 2,2-metilfeniletilo; metacrilato de 2,2-
metilfeniletilo; acrilato de 2,3-metilfeniletilo; metacrilato de 2,3-metilfeniletilo; acrilato de 2,4-metilfeniletilo; metacrilato
de 2,4-metilfeniletilo; acrilato de 2-(4-propilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-propilfenil)etilo; acrilato de 2-(4-(1-
metiletil)fenil)etilo; metacrilato de 2-(4-(1-metiletil)fenil)etilo; acrilato de 2-(4-metoxifenil)etilo; metacrilato de 2-(4-
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metoxifenil)etilo; acrilato de 2-(4-ciclohexilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-ciclohexilfenil)etilo; acrilato de 2-(2-
clorofenil)etilo; metacrilato de 2-(2-clorofenil)etilo; acrilato de 2-(3-clorofenil)etilo; metacrilato de 2-(3-clorofenil)etilo;
acrilato de 2-(4-clorofenil)etilo; metacrilato de 2-(4-clorofenil)etilo; acrilato de 2-(4-bromofenil)etilo; metacrilato de 2-
(4-bromofenil)etilo; acrilato de 2-(3-fenilfenil)etilo; metacrilato de 2-(3-fenilfenil)etilo; acrilato de 2-(4-fenilfenil)etilo;
metacrilato de 2-(4-fenilfenil)etilo; acrilato de 2-(4-bencilfenil)etilo; metacrilato de 2-(4-bencilfenil)etilo; acrilato de 2-
(feniltio)etilo; metacrilato de 2-(feniltio)etilo; acrilato de 2-benciloxietilo; acrilato de 3-benciloxipropilo; metacrilato de
2-benciloxietilo; metacrilato de 3-benciloxipropilo; acrilato de 2-[2-(benciloxi)etoxi]etilo; metacrilato de 2-[2-
(benciloxi)etoxi]etilo; y combinaciones de los mismos.

10. El material para dispositivos segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, en el que la composicion
polimerizable comprende ademas un agente de reticulacion que contiene poli(feniléter) de férmula (IB) segun se
define en la reivindicacion 3 y/o un agente de reticulacion seleccionado del grupo que consiste en dimetacrilato de
etilenglicol; dimetacrilato de dietilenglicol; dimetacrilato de trietilenglicol, dimetacrilato de tetraetilenglicol, metacrilato
de alilo; dimetacrilato de 1,3-propanodiol; dimetacrilato de 2,3-propanodiol; dimetacrilato de 1,6-hexanodiol;
dimetacrilato de 1,4-butanodiol; CH>=C(CH3)C(=0)O-(CH2CH20),-C(=O)C(CH3)=CH> donde p=1-50; vy
CH»=C(CHj3)C(=0)O(CH.){O-C(=0)C(CH3)=CH. donde t=3-20; y sus correspondientes acrilatos.

11. El material para dispositivos segun la reivindicacion 10, en el que el agente de reticulacion se selecciona del
grupo que consiste en: CH>=C(CH3)C(=0)O-(CH2CH20),-C(=0)C- (CH3)=CH. donde p es tal que el peso molecular
medio en nimero es aproximadamente 400, aproximadamente 600 o aproximadamente 1000; dimetacrilato de
etilenglicol (EGDMA); dimetacrilato de dietilenglicol; dimetacrilato de ftrietilenglicol; diacrilato de ftrietilenglicol; y
diacrilato de 1,4-butanodiol (BDDA).

12. El material para dispositivos segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, en el que la composicion
polimerizable comprende ademas uno o mas componentes polimerizables seleccionados del grupo que consiste en
un absorbente de UV polimerizable, un tinte coloreado polimerizable, un monémero de siloxano y combinaciones de
los mismos.

13. El material para dispositivos segun la reivindicacién 12, en el que la composicidon polimerizable comprende
ademas un mondémero de siloxano de férmula (1V)

K&

X! o]
Si T
K3 \J AN o)x=
R2

en la que: R? es H o CHj3; T es un enlace directo, O(CHa), 0 OCH,CH(OH)CHy; b es 1-3; J es (CH2); vy K', K? y K®
son independientemente CH3, C¢Hs 0 OSi(CHj3)s.

(V)

14. Un dispositivo oftalmico u otorrinolaringolégico que comprende un material para dispositivos segun una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13.

15. El dispositivo oftalmico u otorrinolaringolégico segun la reivindicacion 14, en donde el dispositivo oftalmico u
otorrinolaringoldgico es una lente intraocular.
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