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RESUMO

"PRODUTO PARA MANUTENQKO DE LENTES CONTENDO DEXPANTENOL"

A presente invengao relaciona-se com um produto
para lentes de contacto contendo dexpantenol. A invengdo
relaciona-se analogamente com a utilizacdo de composicgdes
para lentes de contacto deste tipo para limpeza e

opcionalmente desinfec¢do de lentes de contacto.
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DESCRICAO

"PRODUTO PARA MANUTENQAO DE LENTES CONTENDO DEXPANTENOL"

A presente invenc¢ao relaciona-se com um produto
para manutencao de lentes de contacto para lentes de

contacto duras e moles, compreendendo dexpantenol.

0 dexpantenol, wum &lcool do 4acido pantoténico,
também chamado Provitamina B5, alcool D-pantotenilico ou D-
pantenol, ha muito tempo que é utilizado para cicatrizacdo
de feridas ou no campo dos culdados médicos da pele. Por
exemplo, a patente US N° 6 106 828 descreve uma locgédo
facial que pode compreender dexpantenol. Surpreendentemente
verificou-se agora gue o dexpantenol também pode ser
utilizado muito eficazmente como um constituinte em
produtos para manutencdo de lentes de contacto. O composto
tem uma boa acgdc de limpeza e, além disso, estabiliza o
fluido lacrimal quando se coloca as lentes de contacto.
Pode ocorrer movimento em vértice do liquido lacrimal por
inser¢ao de lentes de contacto, nomeadamente devido a
erupgcdo mecadnica ou através de substédncias tensoactivas
opcionalmente presentes na solucgdo das lentes de contacto e
pode conduzir a perda importante da camada lacrimal aquosa.
Verificou-se que o dexpantenol estabiliza a pelicula
lacrimal e impede perdas importantes da camada aquosa. Isto
protege do aparecimento de secura, gue pode levar a uma

pelicula lacrimal reduzida.



PE1353709 -2 -

Uma matéria da presente invengao ¢é portanto a
utilizacao de dexpantenol como um constituinte de uma
compesicao para manutencdo de lentes de contacto. A
inven¢ao relaciona-se analogamente com a wutilizagédo de
dexpantenol para limpeza e desinfecgcao de lentes de

contacto.

O dexpantenol é preferencialmente utilizado nas
composicdes para lentes de contacto de acordo com a
inven¢do numa quantidade de cerca de 0,2 a 10 por cento em
peso, especialmente numa quantidade de cerca de 0,5 a 5 por
cento em peso, mais preferencialmente numa quantidade de
cerca de 0,5 a 4 por cento em peso, mails preferencialmente
ainda numa quantidade de 1 a 3 por cento em peso, com base
na quantidade total de composigbes para manutencao de
lentes de contacto que sdao com vantagem formuladas em

solugdo agquosa.

Para além do dexpantenol e da agua, as
composigfes para manutengdao de lentes de contacto de acordo
com a 1inven¢do geralmente contém um ou mais constituintes,
e.qg. substéncias tampdo, substidncias que afectam a
tonicidade, substancias tensoactivas, substancias que
afectam a viscosidade, agentes complexantes e/ou compostos
antimicrobianos. Embora geralmente ndo seja necessario,
também pode estar presente uma substancia enzimdtica para
limpeza nos produtos para manutenc¢ao de lentes de contacto

de acordo com a invencgao. As gquantidades destes e de outros
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aditivos convencionais utilizados nas composicdes para
manutencao de lentes de contacto de acordo com a invengao
sdo varidveils dentro dos limites conhecidos por um

especialista na matéria.

Os produtos para manutencao de lentes de contacto
de acordo com a invencao sao preferencialmente formulados

de tal modo que sdo isotdnicos com o fluido lacrimal.

Uma solugdo que é isotdnica com o fluido lacrimal
é¢ genericamente entendida como sendo uma solugdo cuja
concentragdo corresponde a concentracdo de uma solugdo de
cloreto de sédio a 0,9%. Saoc possiveis desviocs em relagao a
esta concentragdo, desde que as lentes de contacto a ser
tratadas ndo fiquem danificadas. A 1isotonicidade com o
fluido lacrimal, ou até outra tonicidade desejada, pode ser
ajustada por adigdo de substidncias orgdnicas ou inorgdnicas
que afectam a tonicidade. As primeiras podem ser utilizadas
e.g. em quantidades de cerca de 1 a 4,5 por cento em peso,
e as ultimas em guantidades de cerca de 0,1 a 1,3 por cento
em peso. Em geral a guantidade da substédncia que afecta a
tonicidade a ser adicionada ¢é tal que a tonicidade da
composigdo de acordo com a invengdo estd em especial na
gama de 200 a 450 miliosmol, preferencialmente na gama de
270 a 330 miliosmol. As substéncias organicas tipicas deste
tipo sao, por exemplo, glicerol, ureia, propileno glicol ou
um agucar tal como manitol ou sorbitol, e as substdncias
inorgdnicas tipicas deste tipo sdo em especial cloreto de

potdssio ou cloreto de sédio. De acordo com a invencdo
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também se pode utilizar misturas destes compostos uns com

0S outros.

As substancias tensocactivas adequadas estéo
indicadas por exemplo no EP-A2-180 309. Substancias
representativas especialmente adequadas que podem ser
utilizadas de acordo com a invengao saoc, por exemplo, o0s
tipos poloxédmero (copolimeros de Dblocos de polietileno
glicol-polipropileno, e.g. os tipos Pluronic® ou Pluronic®
R) ou miranol. Outras substéncias representativas sao
conhecidas pelo especialista na matéria. Estas substdncias
podem ser utilizadas, por exemplo, em quantidades até 20
por cento em peso, especialmente em quantidades de 0,4 a 5
por c¢ento em peso, com base na quantidade total de

composigao para manutencdo de lentes de contacto.

Analogamente as substéncias adequadas que afectam
a viscosidade sdo conhecidas por um especialista na maté-
ria. Substancias representativas especialmente adequadas
que podem ser utilizadas de acordo com a inveng¢do sdo as
aqui designadas, por exemplo dlcool polivinilico,
metilcelulose, hidroxietilcelulose,
hidroxipropilmetilcelulose ou acido poliacrilico. As
quantidades tipicas destas substincias sdo de 0,1 a 2 por
cento em peso, com base na gquantidade total da composicgdo

para manutencdo de lentes de contacto.

Un formador de complexos especialmente adequado é

em particular o 4cido etilenodiamino  tetraacético,
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abreviado para EDTA, ou 05 seus sals tais como sais de
sédic. As quantidades tipicas destas substincias sdo de
0,01 a 1 por cento em peso, com base na quantidade total de

composicdo para manutencado de lentes de contacto.

Um grupo de agentes antimicrobianos adequados ¢
representado por sais de aménio quaterndrio. Outro exemplo
de agentes antimicrobianos preferidos é o das biguanidas,
e.g. hexametileno biguanidas ou polimeros soluveils em &gua,
e.g. uma poliaminopropil biguanida, ou um seu sal adequado.
Um agente antimicrobianc preferido é PHMB (polihexametileno

biguanida).

O agente antimicrobiano é preferencialmente
utilizado na composicdoc para manutencdo de lentes de
contacto de acordo com a invencao numa quantidade de 0,1 a
100 ppm (0,00001-0,01 por cento em peso), especialmente
numa quantidade de 0,5 a 50 ppm (0,00005-0,005 por cento em
peso) e mais particularmente numa quantidade de 1 a 10 ppm
(0,0001-0,001 por cento em peso), e.g. 1,2 ou 5 ppm, com
base na quantidade total de composigao para manutengao de

lentes de contacto.

No contexto da presente invencgdo, um sal adequado
entende-se genericamente com sendo um sal soluvel em Agua
que € com vantagem oftalmologicamente aceitdvel. Os sais
adequados sao os com 4cidos inorgédnicos ou orgénicos, por
exemplo cloridratos, bromidratos, boratos, acetatos,
gluconatos, sulfonatos, maleatos, ascorbatos, tartaratos ou

citratos.
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As substancias tampao adequadas como constituinte
da composigao para manutencac de lentes de contacto de
acordo com a invencgdo sao conhecidas pelo especialista na
matéria, Sdo exemplos acido bdérico, boratos, e.g. borato de
sédio, &acido citrico, citratos, e.g. citrato de potdssio,
bicarbonatos, e.g. bicarbonato de sdédio, TRIS (trometamol,
2—amino-2-hidroximetil-1, 3-propanodiol), tampdes fosfato,

e.g. NapHPOs4, NaHoPOg e KHoPO4 ou as suas misturas.

O valor do pH das composig¢des é preferencialmente
desde e.g. 5 a 8, preferencialmente 6 a 8, mais

preferencialmente desde 7 a 7,6.

As composi¢des para manutencdo de lentes de
contacto preferidas de acordo com a invencdo com vantagem
contém, para além de dexpantencl, D-sorbitol e &agua, um ou
mais outros constituintes, e.g. substdncias tampdo, subs-
tancias adicionais que afectam a tonicidade, substéncias
tenscactivas, substéncias que afectam a viscosidade,
agentes complexantes e/ou compostos antimicrobianos, em que
se aplica os significados e preferéncias indicados acima.
Embora geralmente ndo seja necessdrio, também pode estar
presente uma substédncia enzimdtica para limpeza nas
compesigbes para manutengdo de  lentes de  contacto
preferidas de acordo com a inven¢do. As quantidades em que
estes e outros aditives convencionals estdo contidos nas
composigdes para manutencdo de lentes de contacto de acordo

com a 1invencdo, que contém dexpantenol e D-sorbitol,
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correspondem as quantidades mencionadas acima, incluindo as

preferéncias ai indicadas.

As composigbes para manutencao de lentes de
contacto de acordo com a invengaco sao adequadas para todos
os tipos de lentes de contacto. Isto inclui em especial as
chamadas lentes de contacto duras e moles, e também as
chamadas lentes de contacto flexiveis semi-rigidas ou
altamente permedveis a gases. As composigdes para
manuten¢ao de lentes de contacto de acordo com a invencgao
tém acgao de limpeza e, além disso, opcionalmente tém acgao
antimicrobiana. Dependendo do fim de utilizagdo a que se
destinam, as composi¢des para manutencdo de lentes de
contacto de acordo com a invenc¢do podem ser utilizadas como
agentes de limpeza, desinfectantes ou e.g. como uma solugdo
onde guardar, lavar, humedecer ou enxaguar as lentes de
contacto. Preferencialmente, o dexpantenol é utilizado nas
chamadas solug¢des "polivalentes", mas também pode com
vantagem ser adicionado a outros produtos para manutengao
de lentes de contacto, por exemplo solugdes para neutra-
lizagao, composigbes para manutengdo de lentes duras,
solugbes para armazenagem e desinfeccao. Todas estas

solugdes sdo assinaldveis pela sua boa tolerancia.

As composig¢des para manutengdo de lentes de
contacto de acordo com a invengao sdo produzidas de modo
conhecido, em particular por meios de mistura convencionais
dos constituintes com dgua ou dissolucdo dos constituintes

em agua.
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As composigbes de acordo com a invengdo sao
especialmente adequadas para limpeza e, quando apropriado,
para desinfeccao de lentes de contacto. As composicgdes para
manutencao de lentes de contacto de acordo com a invencgao
sao utilizadas de modo conhecido, e.g. pondo em contacto as
lentes de contacto com a composicao para manutengao de
lentes de contacto durante um periodo de tempo que &
suficiente para as limpar ou desinfectar. Dependendo do
tipo de lentes e do grau de sujidade, um intervalo de tempo
suficiente wvaria desde alguns minutos até cerca de 24
horas, preferencialmente até cerca de 4 a 12 horas; um
pericdo de tratamento de e.g. 1 a 12 horas, preferen-
cialmente 2 a 8 horas e em especial 4 a 6 horas, demonstrou

se especialmente praticavel.

Uma solugdo preferida de acordo com a invengao
contém, por exemplo, dexpantencl, uma ou mais substéncias
tampdo, PHMB, cloreto de sédio ou cloreto de potdssio e um

agente complexante, preferencialmente EDTA.

Uma solug¢do especialmente preferida de acordo com

a invencao contém assim e.g.:

Dexpantenol 5 a 20 g/L

NaCl ou KCl 3 a9 g/L

PHMB 0,0005 a 0,05 g/L
EDTA 0,1 a 2 g/L

bem como substéncias tampdo que estabilizam um valor de pH

de 6 a 8, e.g. NagHPO4, NaH»PO4, TRIS e &gua.
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Uma solugdo preferida adicicnal de acordo com a
invengdo contém, por exemplo, dexpantenol, D-sorbitol, uma
ou mais substdncias tampdo, PHMB, cloreto de sédio ou
cloreto de potédssio e um agente complexante,

preferencialmente EDTA:

Uma solugdo especialmente preferida de acordo com

a invenc¢ao contém assim e.g.:

dexpantenol 5 a 20 g/L

D-sorbitol 10 a 30 g/L

NaCl ou KCl 0absg/lL, e.g. 0 g/Loulabg/L
PHMB 0,0005 a 0,05 g/L

EDTA 0,1 a 2 g/L

bem como substincias tampdo gue estabilizam um valor de pH

de 6 a 8, e.g. NapHPO4, NaH2PO4, TRIS e &gua.

As solugdes preferidas acima referidas também
podem conter:
uma substdncia tensoactiva 0,1 a 2 g/L

um composto que afecta a viscosidade 0,1 a 2 g/L

Os exemplos seguintes servem para 1lustrar a
invengao. Nao tém a intencdo de limitar por qualquer forma
a matéria da invencdo, especialmente a matéria dos

exemplos.
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Exemplo 1l: Formulagdao para uma composigao para manutencgao

de lentes de contacto

Produz-se uma composicao para manutencao de

lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol 10,0 g/L
EDTA 1,0 g/L
cloreto de sddio 7,0 g/L
tampao TRIS 2,5 g/L

Methocel E5 (éter de celulose) 0,5 g/L
PHMB 0,001 g/L

aqua purificata ad 1000 mL.

Exemplo 2: Formulacdo para uma composi¢do para manutencao

de lentes de contacto

Produz-se uma composi¢do para manuten¢do de

lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol 10,0 g/L
EDTA 1,0 g/L
cloreto de séodio 7,0 g/L
tampdo TRIS 2,5 g/L
PHMB 0,001 g/L
aqua purificata ad 1000 mL

Exemplo 3: Formulag¢do para uma Ccomposi¢do para manutengdo

de lentes de contacto

Produz-se uma composicdo para manutencdo de
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lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol 10,0 g/L
EDTA 0,25 g/L
cloreto de sédio 8,6 g/L

hidrogeno fosfato dissddico 0,072 g/L

dihidrogeno fosfato de sdédio 0,622 g/L

PHMB 0,001 g/L
Poloxémero 407 1,0 g/L
aqua purificata ad 1000 mL

Exemplo 4: Formulac¢do para uma composi¢do para manutencdo

de lentes de contacto

Produz-se uma composicdo para manutencao de len-

tes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol 10,0 g/L
D-sorbitol 18,0 g/L
EDTA 1,0 g/L
tampdo TRIS 2,5 g/L
Methocel E5 0,5 g/L
PHMB 0,001 g/L
aqua purificata ad 1000 mL

Exemplo 5: Formulagdo para uma composigdo para manutencdo

de lentes de contacto

Produz-se uma composic¢do para manutencdo de
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lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol
D-sorbitol
EDTA
tampao TRIS
PHMB

aqua purificata

Exemplo 6:

10,0 g/L
18 g/L
1,0 g/L
2,5 g/L
0,001 g/L

ad 1000 mL

Formula¢do para uma Ccomposi¢ao para manutengao

de lentes de contacto

Produz-se uma

composicao

para manutencao de

lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol

D-sorbitol

EDTA

hidrogeno fosfato dissddico
dihidrogeno fosfato de sdédio
PHMB

Poloxamero 407

aqua purificata

Exemplo 7:

10,0 g/L
18 g/L

0,25 g/L
0,072 g/L
0,622 g/L
0,001 g/L
1,0 g/L

ad 1000 mL

Formulacdo para uma composigdo para manutengdo

de lentes de contacto

Produz-se uma composi¢do para manutencédo de len-

tes de contacto por mistura dos seguintes componentes:
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dexpantenol

D-sorbitol

EDTA

dihidrogeno fosfato de sddio
TRIS

PHMB

Pluronic F127

aqua purificata

Exenmplo 8:

- 13 -

20,0 g/L
18,8 g/L
0,25 g/L
4,6 g/L
3,3 g/L
0,001 g/L
1,0 g/L

ad 1000 mL

Formula¢do para uma composi¢do para manutengao

de lentes de contacto

Produz-se uma

composicao

para manutencdo de

lentes de contacto por mistura dos seguintes componentes:

dexpantenol
D-sorbitol
borato de sédio
acido boérico
hidroxietilcelulose
Pluronic 17R4
perborato de sdédio
estabilizador

(Dequest 2060 S)

aqua purificata

Lisboca, 24 de Abril de 2007

20,0 g/L
18,8 g/L
0,05 g/L
5,0 g/L
3,4 g/L
1,0 g/L
0,28 g/L
0,12 g/L

ad 1000 mL
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REIVINDICAGCOES

1. Utilizacdo de dexpantenol como constituinte
de uma composigao para manutencdo de lentes de contacto, em
gue © dexpantenol é utilizado na composicac para manutencgao
de lentes de contacto numa quantidade de 0,2 a 10 por cento
em peso, preferencialmente numa gquantidade de 1 a 3 por

cento em peso.

2. Utilizacdo de acordo com a reivindicacao 1,
em que a composicdo para manutencdo de lentes de contacto
compreende adicionalmente 0,00001-0,01 por cento em peso de

um agente antimicrobianc.

3. Utilizacdo de acordo com a reivindicacaoc 2,
em que o agente antimicrobiano é uma biguanida ou um seu

sal adeqguado.

4, Utilizacdo de acordo com a reivindicacgdo 2

ou 3, em que estd contida PHMB como agente antimicrobiano.

5. Utilizacdo de acordo com qualquer das
reivindicagbes 1 a 4, em que a solugao adicionalmente
compreende 0,4 a 5%, com base no peso total da solugdo, de
um componente tensocactivo que ¢ um copolimerc de blocos de

polietileno glicol-polipropileno glicol.

6. Utilizacao de dexpantencl de acordo com

qualguer das reivindicagdes 1 a 5, em que a composi¢do para
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manutencdo de lentes de contacto ¢ utilizada como uma
solugdo para limpeza, desinfecgdo e/ou guardar lentes de

contacto.

7. Composicdo para manutencdo de lentes de
contacto, que compreende dexpantenol, uma ou mals subs-
tancias tampdo, PHMB, cloreto de sdédio ou cloreto de potds-

sioc e um agente complexante.

8. Composicdo para manutengcdo de lentes de

contacto de acordo com a reivindicagdo 7, que contém

dexpantenol 5 a 20 g/L

NaCl ou KC1 3 a9 g/L

PHMB 0,0005 a 0,05 g/L
EDTA 0,1 a 2 g/L

bem como substancias tampdo e agua, e tem um valor de pH de

6 a 8.

9. Método para limpeza e opcionalmente desin-
feccdo de lentes de contacto, em que uma composicdo para
manutencao de lentes de contacto de acordo com a
reivindicagao 7 ou 8 é posta em contacto com uma lente de
contacto durante um periocdo de tempo que é suficiente para

a limpar e opcionalmente para a desinfectar.

Lisboca, 24 de Abril de 2007
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