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@ Composition aseptisante pour lentilles de contact.

@ La présente invention a pour objet une composition asep-
tisante.

Cette composition est constituée par une solution aqueuse
stable & base de peroxyde d'hydrogéne contenant de l'acide
peracétique 3 faible concentration.

Préte 3 l'emploi, cette composition est particuliérement
adaptée au traitement quotidien d'aseptisation des lentilles de
contact, notamment des lentilles de contact souples.
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" COMPOSITION ASEPTISANTE P0UR LENTILLES DE IONTACT .

Invention de Eric JOURDAN~LAFORTE et Daniel LE ROUZIC.

Au nom de la société dite : L'AIR LIQUIDE, SOCIETE ANONYME POUR L'ETUDE
ET L'EXPLOITATION DES PROCEDES GEORGES CLAUDE.

La présente invention concerne une composition aseptisante

pour lentilles de contact.

L'utilisation de lentilles de contact implique un traitement
d'aseptisation quotidien, et de nombreux et variés procédés de trempage
et de stérilisation ont été proposés.

Certaines compositions commerciales avaient pour base des
agents aseptisants de la classe des sels de chlorohekidine ou de .mercu~
rothiolate de sodium. Selon le brevet US 3 689 673, les lentilles de
contact souples hydrophiles sont traitées par trempage dans une solution
agueuse contenant de 0,001 & 0,1 % de chlorohexidine pendant un temps
suffisant, et une stérilisation est obtenue en deux a trois heures avec
une solution de concentration 0,001 % et en trente minuteé a une concen—
tration de 0,01 %.

Ces produits aseptisants ne sont actuellement plus utilisés
car ils présentent l'inconvénient de favoriser la création de dépdts

sur les lentilles de contact.

Les lentilles de contact souples sont généralement fabriquées'
& partir de polyméres hydrophiles . Or, les groupes hydroxy des lentilles
attirent et retiennent de substantielles quantités d'eau dans le plastique,
et ceci conduit & des inconvénients au cours du nettoyage et de la sté-
rilisation. De plus, on rencontre des difficultés supplémentaires dans
le traitement des lentilles de contact souples hydrophiles, en raison
de l'aptitude de celles-ci 3 la complexation et concentration de certains
conservateurs utilisés pour les lentilles conventionnelles, tels le chlo-
robutanol, le chlorure de benzolconium, le thimérosal, le nitrate de.
phénylmercure... qui sont généralement inactivés & 1'état de complexe.
Et, si les conservateurs concentrés sont relfchés trop rapidement sur la
cornée, ils peuvent causer des briilures chimiques. Par conséquent, les
solutions de nettoyage actuellement disponibles pour les lentilles con-
ventionnelles dures ne conviennent pas pour les lentilles de contact

souples.

L'efficacité du peroxyde &'hydrogéne en tant que désinfectant
et son usage comme agent germicide dans la désinfection de multiples
appareils et dispositifs & usages médicaux sont bien connus.

Dés 1972, le peroxyde d'hydrogéne a été signalé comme agent
intéressant dans la stérilisation des lentilles de contact, en page 247

de "Soft contact Lens", publié par C.V. Mosby Co. Saint Louis.
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Et la plupart des produits employés actuellement sont & base de solution
aqueuse de peroxyde d'hydrogéne & une concentration de l'ordre de-3 %.
Toutefois, avant son introduction dans 1l'oeil, une lentille
de contact soupls,traitée par ls peroxyde d4'hydrogéne, doit &tre rincée
piusieurs fois dans une solution %tampcnnée isotonigue & pH 5,9 - 7,1%.
Un ringage correct, -correspondant 3 des immersions et ringages répétés,
voire jusqu'd quatre, nécessite du temps, de l'ordre de trente . minutes
et plus, de grands volumes de solution saline et sans certitude de repro-
ductibilité suivant le manipulateur. En outre, le ringage dilue simple-
ment le peroxyde d'hydrcgéne jusqu'd une concentration plus faible, or
le peroxyde d'hydrogdne méme en quantités trés minimes de l'ordre de la
dizaine de p.p.m. (parties par million) peut provoquer une irritation
de 1'oeil. '
En conséquence, il a été recherché des procédés d'élimination

du peroxyde d'hydrogéne des lentilles de contact souples. Le brevet fran-

gais n° 2.231,395 propose un procédé de traitement d'une lentille de

contact souple pour effectuer son nettoyage et sa stérilisation et la
traiter pour son introducgion dans 1'oeil aprés une stérilisation compléte,
consistant & placer la lentille de contact souple dans une solution de
stérilisation aqueuse & base de peroxyde d'hydrogéne contenapt une concen-
tration approximativement isotonique de chlorure de sodium et une quantité
catalytique d'un catalyseur de décomposition du peroxyde d'hydrogéne

et & maintenir la lentille dé contact dans ladite solution jusqu'a ce

que la concentration du peroxyde d'hydrogéne présent soit inférieure &

10 p.p.m. environ. La lentille de contact souple est ainsi efficacement
traitée et stérilisée par exposition & l'action du peroxyde d'hydrogéne
pendant une durée de dix minutes. Cependant, on laisse ensuite les
lentilles de contact souples dans ce systéme aqueux de peroxyde d'hydrogéne
pendant environ six heures. En opérant dans ces conditions, les lentilles
sont stérilisées et la quantité de peroxyde d'hydrogéne résiduel décelable

est de 20 p.p.m.; pour réduire la quantité & moins de 10 p.p.m., un seul

ringage dans la solution saline isotonique suffit.

Le brevet européen n° 0110.609 propose un traitement stéri-
lisant par le peroxyde d'hydrogéne associé & la neutralisation des quanti-
tés résiduaires de peroxyde d'hydrogéne par une solution de pyruvate de

sodium. Les lentilles sont mises au contact du peroxyde d'hydrogéne pen-
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dant au moins environ 5 minutes, de préférence 10 minutes, elleé sont
ensuite immergées dans la solution de pyruvate de sodium, puis lavées
avec une solution stérile aqueuse, isotonique. )

. Mais il a été constaté que le peroxyde d'hydrogéne est peu
efficace dans la stérilisation des lentilles de contéct, notamment comme
fongicide et certains dépSts sur les lentilles sont imputables a la pré-
sence de microorganismes.

Il a été trouvé une composition aseptisante pour lentilles
de contact, dé type conVéntionnel dures ou de lentilles souples, aygnt
un pouvoir antiseptique bien supérieur & celui du peroxyde d'hydrogéne,
notamment comme fongicide,et ayant un effet moins irritant pour l'oeil
que les solutions de peroxyde d'hydrogéne, compatlble avec les polymeres
utilisés pour réaliser les lentilles souples et permettant d'éviter la
génération de dépdts sur les lentilles. ' »

Cette composition stable, préte a l'emploi, 3 base de peroxyde

d'hydrogéne contient de l'acide peracétique, CHacOOOH, & faible concentra—

tion. On obtient des résultats trés satisfaisants: avec une composition

aseptisante contenant de 0, 005 4 0,1. % en poids d'acide peracethue,

1 & 8 % en poids de peroxyde d’hydrogéne et la quantité d'a01de acétique
nécessaire pour atteindre 1' équilibre du systéme Des teneurs pondérales
de 0,01 a 0,04 %, en partlculler de 0,01 & 0,015 % en p01ds sont parti-
culidrement adaptées.

La composition aseptisante contient, en outre, un tensio-actif
non 1on1que présent & raison de 0,001 & 0,005 % en poids. Les tensio-actifs
de la classe des polyéthanoxyalkyéther, condensats d'oxyéthyléne et
d'alcools gras prlmalrea,synthethues, totalement biodégradables, convien—
nent parfaitement & 1l'application. .

De plus, la compOSLtlon contient de l'eau de51onlsee en guan-
tité suffisante pour tompléter & 100 %.

On peut obtenir la composition aseptisante, stable, préte 3
l'emp101 par différentes méthodes, soit en recourant 3 la préparation
de l'acide peracétique A partir de 1' acide acétique et du peroxyde d'hydro-
géne, dans des proportions correspondant 3 la teneur attendue en acide
peracétique, puis en procédant 2 l'addition du tensio-actif, a4 la complé-
mentatlop de la solution par de l'eau désionisée, et ensuite au mirisse-

ment jusqu'ad 1'équilibre du systéme.
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11 est aussi possible de préparer la composition aseptisante
immédiatement préte 4 l'emploi a partir d'une solution commerciale stable
a4 faible concentration en acide peracétique & laquelle on ajoute les autres
constituants de l; composition, & savoir le peroxyde d'hydrogéne, l'acide
acétique, le tensio-actif et la complémentation par de l'eau désionisée.

Les compositions aseptisantes selon 1l'invention donnent
d'excellents résultats dans le traitement quotidien de nettoyage et de
stérilisation des lentilles de contact, notamment des lentilles souples.

Selon ce procédé tréds simple et rapide, on place la lentille
dans le porte-lentilles, on la met au contact de la solution aseptisante
pehdant une durée de i'ordre de quelques minutes, de préférence 2 & 5
minutes, 2 minutes étant grandement suffisantes, puis on soumet la lentille
a un bref et simple ringage a l’eau‘courante, pendant une durée de 1l'ordre
de 30 secondes, et la lentille de contact efficacement aseptisée est immé-
diatement préte pdur son application.sur l'oeil.

L'analyse polarographique 2a courant échantillonné en milieu
sulfate de lithium 0,1 molaire indique que la concentration en acide
peracétique résiduaire dans la 1entille'aprés un trempage de 10 minutes
dans une solution a 0,013 % en acide peracétique et ringage 30 secondes
est inférieure 3 4 £ 1 p.p.m. et six heures plus tard la méme détermi—
nation indique b | p.p.m. (partie par million) dans un volume de 1,2 ml,
sachant que la phase aqueuse pése 1,2 mg dans la lentille, ce qui corres-
pond & une quantité infime d'acide peracétique.résiduaire.

Les compositions selon l'invention, en particulier la solution
finale de l'exemple 1 & 0,013 % d'acide peracétique, ont &té étudiées
quant 3 leur pouvoir aseptique, l'effet irritant pour l'oeil, la compati-
bilité avec les lentilles souples hydrophiles et les dépdts sur les len-
tilles.

Pouvoir antiseptique :

La solution a été testée seldn la norme AFNOR T 72 151 sur

trois souches bactériennes :

- Pseudomonas aeruginosa CMCM - 2 - 22
- Streptococcus faecalis ATCC - 10541

- Klebsiella pneumoniae ATCC - 10031.
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Les résultats montrent que la solution réduit la population
de ces bactéries par un facteur 105 3 20°C alors que H2O2 a 3 % n'a pas
d'activité bactéricide selon le protocole d'essai (réduction de lOSaprés
5 minutes de contact).

En ce qui concerne le pouvoir fongicide, la solution a &ts
testée selon la norme AFNOR NFT 72 200 sur le Candida albicans APCC~-2091;
pourune réduction de la population de lO7 a lO2 germes/ml, il faut moins
de 5 minutes de tehps de contact avec la solution de l'exemple 1 et plus
de 45 minutes de temps de contact avec une solution d'H202 a 3 %.

La solution de l'exemple 1 diluée de moitié, c'est-a-dire
contenant 65 ppm d'acide peracétique, permet d'obtenir une réduction par
un facteur i05 en 10 minutes de temps de contact alors qu'il faut un
temps de contact supérieur & 120 minutes pour obtenir le méme résultat
avec une solution aqueuse d'szz é.l,S %. '

Sur I'Aspergillus niger 218 IP, le méme protocole appliqué a
une population de 4 x 106 spores/ml exige 20 minutes de temps de contact
pour abaisser la population & 4 x 10l avec la solution de l'exemple 1 et
50 minutes avec une solution aqueuse d'H202 a 3 %.

Effet irritant pour l'oeil :

Le test d'évaluation de l'irritation sur l'oeil a &ts effec—
tué selon la méthode décrite par 1l'arrété passé au Journal Officiel
Frangais du 24 octobre 1984; selon le principe d'une appliéation pendant
3 minutes sur 1l'oeil du lapin, d'une lentille traitée avec le produit
antiseptique et non rincée.

On note ensuite les effets provoqués aprés 6 heures, 24 heures,
et éventuellement chaque jour pendant sept jours.

Selon ce test, les produits antiseptiques se situent de la
maniére suivante :

- solution aqueuse 3 3 % d'HZQ2 : légérement irritante.
- solution de l'exemple 1 : trés faiblement irritante.

La solution de l'exemple 1 se situe dans la méme classe qu'une
solution aqueuse & 0,9 % de chlorure deé sodium. '

Il est surprenant de constater que la solution de l'exemple 1
a un effet irritant sur l'oeil trés peu prononcé malgré la présence
d'acide peracétique et d'acide acétique, et imprévisible que cet effet
soit inférieur & celui du peroxyde d'hydrogéne & 3 % et que ladite compo-

sition soit non nécrosante.
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Compatibilité avec les lentilles souples hydrophiles :

Les tests ont été effectués sur des lentilles souples hydro-
ohilas en polyhydroxyméthacrylate; les lentilles ont &t& trempéss pendant
18 Jjours dans la sclution e l'ex=mple 1, renouvelde quotidiennement avec
un témoin conservé dans une solution isotonique a 0,9 % de chlorure de
sodium.

Aprés environ 400 heures de traitement, on ne détecte pas de
modification significative de la taille des lentilles, de leur résistance
mécanique, de leur indice de réfraction et de leur &élasticité; aucun
effet irréversible n'a été observé, notamment le taux d'hydratation des
lentilles dont dépend l'indice de réfraction.

Dépdts sur les lentilles :

Sur ce point, les résultats éont aussi pleinement satisfaisants
car il n'a pas été constaté de dép6ts sur les lentilles utilisées et trai-
tées avec la solution de l'exemple 1;

Il est donné, ci-aprés, des exemples qui illustrent 1'inven-
tion & titre non limitatif.

Exemple 1.

Dans un bécher d'un litre, on pése 5 g d'acide acétique purifié
a 99,7 %, on ajoute 41 g d'une solution commerciale de peroxyde d'hydro-
géne a 70 % et 500 g d'eau bipermutée distillée; la solution ainsi obte-
nue est agitée au moyen d'un agitateur magnétique pendant environ 5 minutes
pour homogéniser le mélange. On ajoute & la solution 200 mg d'alcool décy-
lique éthoxylé et on compléte le bain & 1000;gde solution avec de 1l'eau
bipermutée distillée; et l'on poursuit l'agitation pendant 5 & 10 minutes.
Puis on laisse mirir la-solution obtenue, & 1'abri des poussiéres,
jusqu'a l'équilibre du systéme. .

La composition ainsi préparée a la formule suivante exprimée

en pourcentages pondéraux :

acide peracétique 0,013 %
acide acétique 0,487 %
H202 2,850 %
alcool décylique éthoxylé 0,002 %

(marque commerciale "Empilan
KA 5")

eau désionisée 96,648 %.
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Aprés huit mois de stockage & l'abri des poussigres et de la
lumiére & une température de 20 : 59C, le titre en acide peracétique n'a
pratiquement pas varié.

Exemple 2.

Dans un bécher d'un litre, on pdse 15 g d'acide acétique
purifié & 99,7 %, on ajoute 42 g d'une solution commerciale de peroxyde
d'hydrogéne & 70 % et 500 g d'eau bipermutée distillée; la solution ainsi
obtenue est agitée au moyen d'un agitateur magnétique pendant environ
5 minutes pour homdgénéiser le mélange. On ajoute 3 la solution 20 mg
d'alcool décylique éthoxylé et on compléte le bain & 1000 g de solution'
avec de l'eau bipermutée distillée; et l'on poursuit l'agitation pendant

5 & 10 minutes, puis on laisse mirir la solution comme précédemment,et

3 1lléquilibre. sa .composition: pehdérale ‘est la suivante :
acide peracétique : ' 0,043 %
acide acétique 1,464 %
HoOo ) . . 2,920 %
alcool décylique éthoxylé 0,005 %
ead désionisée . 95,568.

Aprés huit mois de stockage & l'abri des pouséiéres et de la
lumidre & une température de 20 z 5°C, le titre en aéide peracétique n'a
pratiquement pas varié.

Exemple 3.

On introdui%t dans 500 g d'eau bipermutée distillée, 5 g d'une
solution commerciale & 2,5 % d'acide peracétique, préparée selon le brevet
européen n° 0024 219, vendue sous la marque commerciale "Bactipal",

40 g d'une solution commerciale de peroxyde d'hydrogéne & 70 %, 4,6 g
d'acide acétique, on homogénise le mélange, puis on ajoute 20 mg d'alcool
décylique éthoxylé, on compléte & 1000 g de solution avec de l'eau
bipermuté;‘distillée, et poursuit l'agitation pendant 5 & 10 minutes.

On obtient une solution de composition pondérale:

acide peracétique 7 0,012 %
acide acétique : 0,448 %
H202 H 2,855 %
alcool décylique éthoxylé : 0,002 %
eau désionisée 96,643 %,

immédiatement préte & l'emploi.
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REVENDICATIONS

1. Composition aseptisante pour lentilles de contact
constituée par une solution aqueuse stable, préte & liemploi a
base de peroxyde d'hydrogéne,.caractérisée en ce gqu'elle contient
de l'acide peracétique a faible concentration.

2. Composition aseptisante pour lentilles de contact
selon la revendication 1, caractérisée en ce qu'elle contient 0,005
3 0,1 % en poids d'acide peracétique, 1 é. 8 % en poids de peroxyde
dthydrogéne et la quantité d'acide acétique nécessaire pour atteindre
1'équilibre du systéme. )

3. Composition aseptisante pour lentilles dé contact
selon Ia revendication 1 ou 2, caractérisée en ce gu'elle contient
0,01 4 0,04 % en poids d'acide peracétique.

4. Composition aseptisante pour lentilles de contact selon
la revendicatiom 1 ou 2, caractérisée en ce qu'elle contient de 0,01
a 0,015 % en poids d'acide peracétique.

5. Composition aseptisante pour ientilles de contact selon
la revendication 1 ou 2, caractérisée en ce que la composition contient,
en outre, un tensio-actif non ionique présent a raison de 0,001 é}
0,005 % en poids. V

6. Composition aseptisante pour lentilles de contact selon
la revendication 5, caractérisée en ce que le tensio-actif non ioniQue
est un polyéthanoxyalkyléther. )

7. Application de la composition aseptisante selon l'une
quelconque des revendications 1.3 6, au traitement quotidien de nettoyage

et stérilisation ‘des lentilles de contact en particﬁlier des lentilles

de contact souples.

8. Procédé de traitement d'une lentille de contact en vue
de son nettoyage et de sa stérilisation compléte, caractérisé en ce
qu'on place la lentille au contact de la solution aseptisante selon
une quelconque des revendications 1 & 6, pendant une durée de l'ordre
de quelques minutes, de préférence 2 & 5 minutes, puis la soﬁmet
a un bref et simple ringage & 1l'eau courante, pendant une durée de 1l'or-

dre de 30 secondes.



