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Hydrofiilisten kontaktilinssien desinfektioliuoksia

Keksintd koskee hydrofiilisten, pehmeiden kon-
taktilinssien puhdistamiseen, desinficoimiseen ja sdi-
lyttdmiseen kdytettdvid vesiliuoksia.

Pehmeiden kontaktilinssien'valmistukseen kayte-
tddn hydrofiilista tai osittain hydrofiilista muovima-
teriaalia, Esimerkiksgi US-patenttijulkaisuis-
sa 3 503 393 ja 2 976 576 on kuvattu menetelmid kolmi-
dimensioisten hydrofiilisten polyhydroksietyylimetakry-
laattipolymeerien valmistamiseksi vesipitoisissa reak-
tiovdliaineissa; ndiden polymeerien hydrogeelirakenteen
verkkoutumisaste on alhainen, ja ne ovat elastisia,
pehmeitid ja lapindkyvid hydrogeelejid. Pehmeitd kontak-
tilinssejd on valmistettu myds silikoneista ja muista
optisesti sopivista taipuisista materiaaleista. Pehmei-
den kontaktilinssien suosio on jatkuvasti kasvamassa.
Ndiden linssien pddasialliset edut ovat niiden pehmeys
(kdyttdjdlle mukava) , kaasujen ldpdisevyys ja optinen
sopivuus. Hydrofiiliset linssit ovat varsinkin sopi-
via oftalmologisiin kdyttotarkoituksiin johtuen niiden
kyvystd absorboida vetti samalla turvoten pehmeaksi,
mekaanisesti erittdin lujaksi materiaaliksi, niiden tdy-
dellisestd ldpindkyvyydestd ja niiden kyvystd sdilyttdd
muotonsa ja dimensionsa niitd tasapainotettaessa sopi-
vassa nesteesséi.

Erddnd perusongelmana pehmeiden kontaktilinssien
kdytOssd on sopivan, turvallisen ja tehokkaan desinfek-
tio- ja puhdistusmenetelmdn kehittd@minen. Se seikka, et-
td ndmd linssit ovat hydrofiilisia (verrattuna koviin
kontaktilinsseihin) tekee ne hyvdksi kasvualustaksi
mikrobeille; tdstd syystd linssit on ennen jokaista kdyt-
tod desinfioitava hyvin. Linsseihin kédytettyjen poly-
meerien ominaisuudet aiheuttavat tavanomaistén, muuten

puhdistamiseen ja desinfiocimiseen kdytettdvien sdildn-
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tdaineiden ja antimikrobisten aineiden absorboitumisen
ja konsentroitumisen linsseihin, joista ne myOhemmin
kontaktilinssin ollessa silmdssd vapautuvat., Tdllais-—~
ten antimikrobisten ja sdiltntdaineiden vapautuminen
tapahtuu yleensd@ huomattavasti hitaammin kuin absorboi-
tuminen, minkd johdosta ndmd aineet kerdidntyvédt lins-
seihin. Tdm& kerddntyminen saattaa lopulta vaikuttaa
linssien fysikaalisiin ominaisuuksiin, kuten dimensioon
ja vdriin. Lopputuloksena saattaa olla itse kontakti-
linssin viottuminen tai vdrjdytyminen Jja/tai silmin
herkdn sidekalvon tai sarveiskalvon vaurioituminen.
Kovat kontaktilinssit eivdt absorboi merkittédviad
midrid vettd (vain noin 0,1-0,4 %), tdstd syystd tavan-

omaisten sdildntdaineiden ja antimikrobisten aineiden

‘kdyttd ei yleensd aiheuta ongelmia kovien kontaktilins-

sien ollessa kysymyksessd . Pehmeiden kontaktilinssien
desinfiointi suoritetaan uusien keittdmdlld linssejd
normaalissa suolaliuoksessa, mik& on hankalaa ja vaival-
loista. Lisdksi pehmeiden kontaktilinssien kdyttdjid
varoitetaan usein koville kontaktilinsseille tarkoitet-
tujen liuosten kdytdstd, koska ndiden liuosten sisdltd-
mdt sdildntdaineet absorboituvat ja jopa konsentroitu-
vat pehmeisiin kontaktilinsseihin ja voivat vakavasti
vioittaa kontaktilinssejd ja/tai kdyttdjdn silmid.
Timerosaali (natriumetyylimerkuritiosalisylaat-
ti) ja klooriheksidiini ovat hyvin tunnettuja sdildnté-
aineita, joita usein kdytetddn kontaktilinssien desinfi-
ointiliuoksissa. Katso esim. Handbook of Nonprescrip-
tion Drungs, 5. painos, American Pharmaceutical
Association, 1977, sivut 236-247, ja US-~reissue-patent-
tijulkaisu 29 693 . (Phares, julkaistu uudelleen
04.07.1978). Tiettyjen orgaanisten happojen kdyttd kon-

taktilinssien puhdistusliuosten aineosana on tunnettu.

JP-hakemusjulkaisussa 78-28 922 (Allergan Pharmaceuticals,

julk., 17.08,1978) on kuvattu polyoksietyleenistearaattia
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sisdltdvid kontaktilinssien puhdistusliuoksia. FR-pa-
tenttijulkaisussa 2 400 9206 (julk. 23.03.1979) on ku-
vattu askorbiinihapon ja natriumaskorbaatin kdyttod
ontaktilinssien puhdistusliuoksissa.

c.=-C

5 712
detddn olevan tehokkaita antimikrobisia ja antifungaa-

~rasvahappojen ja rasvahapposuolojen tie-

lisia aineita. Keeney, Bull. Johns Hopkins Hosp. 78, 333
(1946), ilmoittaa kayttdneensd 20-%:ista natriumkapry-
laatin vesiliuosta pH-arvossa 7,4 menestykselld moni-
liaasin kédsittelyyn. US-patenttijulkaisussa 2 466 663
(Russ et al., Julk. 05,04. 1948) on esitetty kapryyli-
happoa ja kapryylihapon suoloja, varsinkin sinkki- tai
natriumkaprylaattia sisdltdvid vesiliuoksia, Jjoiden

pH on 4,5-10,5. Ndiden liuosten ilmoitetaan olevan
kdyttdkelpoisia homeiden ja muiden sienien kasvunestimi-
deen ruuassa ja muissa ravintoaineissa. Theodre, Jama
143, 226 (1950), esittdd, ettd alempien rasvahappojen on
osoitettu olevan vaikuttavia silmien ulkoisten tulehdus-
ten kdsittelyssd, Erityisesti natriumpropionaatti todet-
tiin tehokkaaksi tavallisia silmien bakteeri- ja sieni-
infektioiden aiheuttajia vastaan, esimerkiksi
Staphylococcus-lajeja ja Pseudomonas aeruginosaa vas-
taan. CA~patenttijulkaisu 1 098 039 (Stone, julkais-

tu 24.03.1981) kuvaa oktaanihapon kdyttdd suonensisdi-
sesti annettavien liuosten, ravintoliuvosten ja dialyy-
silivosten laajaspektrisend antimikrobisena aineena; nd-
md liuokset sisdltdvidt tyypillisesti elektrolyyttejd , ku-
ten natriumkloridia. Liuosten pH:n pitd&minen arvossa
noin 3,5-6,0 ilmoitetaan olevan antimikrobisesti edul-
lista.

Nyt on keksitty, ettd kdytettdessa C5—C -rasva-

12
happoja pehmeiden kontaktilingsien desinfiocintiliuoksis~
sa (alalla kdytetddn myds nimitystd sterilointiliuos),

ndilld liuoksilla saadaan laajaspektrinen antimikrobinen

aktiviteetti, liuokset ovat yhteensopivia hydrofiilisen
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pehmedn kontaktilinssimateriaalin kanssa, ja antimikro-
binen aine desorboituu erittdin nopeasti ja tdydelli-
sesti kontaktilinssimateriaalista siten minimoiden edel-
14 kdsitellyt silmien &drsyyntymis- ja herkistymisongel-
mat.

Keksinndn kohteena on giten pehmeiden kontakti-
linssien tehokas puhdistus-, desinfektio- ja sdilytys-
liuvos, jolle on tunnusomaista, ettd sen sisaltdmd anti-
mikrobinen aine desorboituu linssista nopeasti ja tay-~
dellisesti.

Keksinndn kohteena on lisdksi menetelmd hydro-
fiilisten pehmeiden kontaktilinssien buhdistamiseen,
desinfioimiseen ja sdilyttdmiseen kiytettdvén, C5~C12—
ragvahappoja sisdltidvan vesiliuoksen valmistaminen.

Edelleen keksinntn kohteena on menetelmd hydro-
fiilisten pehmeiden kontaktilinssien puhdistamiseksi ja
desifioimiseksi kdyttden C.-C

5 712
Erityisesti esilld olevan keksinndén kohteena

-rasvahappoija.

ovat isotoniset vesiliuokset, joiden pH on 3,5-6,5, ja
jotka soveltuvat hydrofiilisten, pehmeiden kontakti-
linssien puhdistamiseen, desinfioimiseen ja sdilyttd-
miseen, ja joilla on seuraava koostumus:

(a) noin 0,001 - 3 & C.-C,.,-rasvahappoa, erityi-

5 712

sesti oktaanihappoa,

(b) sellainen mddrd& ainakin yhta vesiliukoista
suolaa, joka on yhteensopiva silmien kudoksen kanssa,
ettd liuvoksen suolapitoisuudeksi tulee noin 0,5-1,8 %
natriumkloridia vastaava mddrd,

(c) noin 0,01-2 % kalsiumin kelatoijaa, erityi-
sestl etyleenidiamiinitetraetikkahappoa tai sen farma-
seuttisesti hyvidksyttdvid suoloja, ja

(d) loppuosa vettd.

Keksintd koskee myds menetelmdd hydrofiilisten
pehmeiden kontaktilinssien puhdistamiseksi ja desinfi-

olmiseksi saattamalla linssit kosketuksiin tehokkaan
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mddran kanssa C5—C12-rasvahappoa, varsinkin oktaani-
happoa.

Esilld olevan keksinndn mukaiset Kkoostumukset
ovat isotonisia vesiliuoksia, jotka sisdltédvat kolme pe-
ruskomponenttia: (1) CS—Clz—rasvahappoa tai tdllaisten
happojen seosta; (2) vesiliukoista silmdkudoksen kanssa
vyhteensopivaa suolaa; ja (3) kalsiumin kelatoijaa. N&mé
komponentit liuotetaan veteen, joka on kdsitelty sellai-
seksi, ettd se sopii kdytettldvdksi silmiin (esim. pyro-
geenivapaa vesi). Formuloituina ja kdytettyind edelld
kuvatulla tavalla n4illi liuoksilla saadaan nykyisin
kdytettyihin pehmeiden kontaktilinssien desinfiointi-
liuvoksiin verrattuna seuraavat edut: (1) nopea ja laaja-
spektrinen mikrobisidinen aktiviteetti; (2) nopea ja
tdydellinen antimikrobisen aineen desorptio kontakti-
linssimateriaalista, jolloin silmien herkistysmis- ja
drsyyntymisongelmat ovat mahdollisimman v&hédiset; ja
(3) k&ytdn joustavuus, koska keksinndn mukaisia liucksia
voidaan kdyttdd vaihdellen sekd kuumaan ettd kylmdidn
sterilointiin ilman, ettd linssit samenevat.

Ilmaisu "turvallinen ja tehokas mdard" tarkoit-
taa tédssd yhteydessd sellaista mddrdd kulloinkin kdyte-
tyn rasvahapon vapaan happomuodon rasvahappokomponent-
tia, jonka konsentraatio vesiliuoksessa on vidhint&dn
tappava halutun antimikrobisen vaikutuksen kannalta
niissd kdyttdolosuhteissa, joissa hydrofiilisid pehmeitd
kontaktilinssejd liotetaan ja desinfioidaan ja joka
el samalla ylitd mddrdd, joka vield on yhteensopiva
keksinndn mukaisen koostumuksen kanssa ja turvallinen
kdytettdvdksi silmé&n kudosten yhteydessi.

Ilmaisut "farmaseuttisesti hyvidksyttavi" tai far-
makologisesti hyvdksyttdva" tarkoittavat, ettd koostu-
muksissa kdytetty rasvahappoyhdiste ja muut aineosat
soveltuvat kdytettdviksi ihmisen kudosten kanssa kosketuk-

sigsa, varsinkin silmikudosten kanssa ilman haitallista
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erkyllisyytté, drsytystd, allergisia reaktioita ym.,
kohtuullisella hydty/riski-suhteella.

Tdssd kdytetty ilmaisu "sisdltdd" tarkoittaa, et-
td keksinndn mukaisessa koostumuksessa voidaan kdyttda
samanaikaisesti useita erilaisia toistensa kanssa yhteen-
sopivia komponentteja, edellytykselld, ettd kriittisid
rasvahappoyhdisteitd kdytetddn keksinndn mukaisesti.
Ilmaisu "sisdltdd" kdsittdd siten rajoittavammat ilmai-
sut "koostuu" ja "koostuu olennaisesti".

Tdssd kaytetty ilmaisu "yhteensopiva" tarkoit-
taa, ettd esilld olevan keksinndn komponentit wvoidaan
sekoittaa ilman, ettd ne valkuttavat toisiinsa tavalla,
joka tavallisigsa kdyttdolosuhteigsa olennaisesti alen-
taisi rasvahappojen tehoa.

Kaikki prosentit ja osat tarkoittavat paino-
prosentteja ja paino-osia, jollei muuta ilmoiteta.

Esilld olevassa keksinndssd kdytettdvdt rasva-
hapot sisdltdvdt noin 5-12 hiiliatomia; t&dmdn alueen
ulkopuolella olevien karboksyylihappojen antimikrobinen
teho on merkitsevdsti vihdisempi . C5~C12-rasvahapot
ovat sindnsd tunnettuja. Esimerkiksi oktaanihappo on
6ljymdinen neste, jonka kiehumispiste on 239,7OC ja
sulamispiste 16,7OC; se on niukkaliukoinen veteen
(0,068 g/100 g 2OOC:ssa) ja liukenee hyvin alkoholiin,
kloroformiin, rikkihiileen, petrolieetteriin ja jddetik~
kaan. Oktaanihappo voidaan valmistaa l-hepteenistd
(Dupont et al., Compt. Rend. 240, 628 (1955)) tai ha-
pettamalla oktanolista (Langenbeck et al., Ber. 89, 202
(1956)) . Oktaanihapon valmistus on kuvattu US-patent-
tijulkaisussa 2 821 532 (GAF, julkaistu 1958) ja US-pa-
tenttijulkaisussa 3 053 869 (Standard 0il of Indiana,
julkaistu 1960). Katso my®&s: Fatty Acids, osa 1,
K.S.Merkley (toim.), Interscience, New York, 2. pai-
nos, 1960, sivut 34-38. Dekaanihappo on kiteinen kiin-

ted aine, jonka sulamispiste on 31,4OC; se on kdytidnndl-



10

15

20

25

30

35

lisesti katsoen veteen liukenematon. Katso: Fatty Acids,
osa 1 (supra), sivut 34-39., Dekaanihappo voidaan val-
mistaa oktyylibromidista (Shishido et al., J. Am, Cehm.
Soc. 81, 5817 (1959) , US-patenttijulkaisu 2 918 494
(Ethyl Corp. 1959).

Keksinndn mukaisesti kdytettdvd CS—C12~rasva—
happo on edullisesti ei-aromaattinen, kuten n-pentaani-,
n-heksaani-, n-heptaani-, n-oktaani-, n-nonaani-,
n-dekaani-, n—-undekaani- tai n-dodekaanihappo. Edulli-
sesti keksinn®ssd kdytettdvid rasvahappoja ovat 6-10
hiiliatomia sisdltédvdt hapot, joista varsinkin oktaani-
ja dekaanihappo ovat edullisimpia. Voidaan kdyttdd myds
edelld olevien rasvahappojen seoksia ja rasvahappojen
suoloja silld edellytykselld, ettd koostumuksen pH on
edelld mddritellylld alueella.

Keksinndn mukaiset koostumukset sisdltdvit
noin 0,001 - 3 %, edullisesti noin 0,01-1,5 % tasvahap-
povyhdisteitd , Koostumukset formuloidaan siten, ettd
niiden pH on korkeintaan noin 6,5 ja vdhintddn noin 3,5,
edullisesti pH on noin 5-6,5. T&mén pH-alueen yldpuo-
lella koostumuksen antimikrobinen teho laskee huomat-
tavasti ja on ilmeistd , ettd pH:n ollessa liian alhai-
nen (hapan) koostumus ei sovi kdytettdviksi silmien yh-
teydessd. Yhteensopivia happamia tai emdksisid aineita
voidaan kdytt83 pH:n sddtdmiseen halutuile alueelle,

Keksinndn mukaisten liuosten tulee sisdltdd myOs
vdhintddn yhtd vesiliukoista suolaa, joka on yhteenso-
piva silmdn kudosten kanssa, sellaisena mddrini, ettd
liuoksen suolapitoisuudeksi saadaan noin 0,5-1,8 %:n
natriumkloridikonsentraatiota vastaava mddrd. T&mdn
vesiliukoisen suolan tarkoituksena on tehdd liuos iso-
toniseksi, Hypotoniset livokset (esim. vesijohtovesi)
aiheuttavat kontaktilinssin liian tiiviin tarttumisen
sarveiskalvoon, ja hypertoniset liuokset (esim. liikaa

suolaa sgsisdltdvdt liuokset) aiheuttavat silmien kirve-



10

15

20

25

30

35

lyd, kyynelehtimistd ja punoitusta. Voidaan kdyttda
myds vesiliukoisten suolojen secksia edellyttden, ettd
liuos pysyy isotonisena. Esimerkkejd keksinn®ssd kdy-~
tettdvistd vesiliukoisista suoloista ovat natriumklo-
ridi, natriumsitraatti, natriumlaktaatti, natriumfos-
faatti ja edelld mddriteltyjen rasvahappoijen natrium-
suolat (esim. natriumoktanoaatti) ja ndiden seokset;
edullisesti kdytetddn natriumkloridia.

| Keksinntn mukaiset koostumukset sisdltdvdt myds
noin 0,01-2 %, edullisesti noin 0,05-1,5 % kalsiumin
kelatoijaa. Tédtd kelatoijaa kédytetddn estdmddn metalli-
ionien, kuten kalsgiumionien kiinnittymistd kontakti-
linssien pintaan ja linssien pintaan jo kiinnittyneiden
metalli-ionien poistamiseen. Kalsiumionien kertyminen
linsseille saattaa aiheuttaa silmien drsyyntymistd. So-
pivia kelatointiaineita ovat esimerkiksi aminopolykar-
boksyylihapot (esim. hydroksietyyli-iminodietikkahappo,
nitrilotrietikkahappo, etyleenidiamiinitetraetikkahappo,
hydroksietyylietyleenidiamiinitrietikkahappo ja diety-
leenitriamiinipentaetikkahappo), alfahydroksihapot
(esim. sitruunahappo, viinihappo ja glukonihappo) ja
kondensoidut fosfaatit ja fosfonaatit. Keksinndn mukai-
sesti edullisesti kdytettdvid kelatointiaineita ovat ety-
leenidiamiinitetraetikkahappo ja sen farmaseuttisesti
hyviksyttdvat suolat, varsinkin natriumetyleenidiamiini-
tetra-asetaatti. Muita kdytt&kelpoisia kalsiumin kela-
toijia ovat etaani-l-hydroksi-l,l~difosfonihappo, metaa-
nidifosfonihappo, hydroksimetaanidifosfonihappo ja ndiden
seokset.

Muita kontaktilinssien desinfiointi- ja liotus-
liuocksissa tavallisesti kédytettyjd komponentteja, kuten
puskureita, pinta-aktiivisia aineita ja viskositeettia
sddtdvid aineita, voidaan sisdllyttdd keksinndn mukaisiin
koostumuksiin t&llaisissa koostumuksissa tavallisesti

kdytettyind m8&rind. Koostumukset voivat ndin ollen
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sisdltdd noin 0,01-5 % farmakologisesti hyvdksyttdvaid
puskuria. Esimerkkejd keksinnon mukaisesti kdytettdvis-
td oftalmologis~fysiologisesti hyvdksyttdvistd puskureis-
ta ovat boorihapon ja sen natriumsuolan yhdistelmdt, fos-
forihapon ja sen natriumsuolojen yhdistelmdt, sitruuna-
hapon ja sen natriumsuolojen yhdistelmidt, maitohapon ja
sen natriumsuolan yhdistelmdt aminochappojen (esim,
glysiini tai glutamiinihappo) ja niiden natriumsuclojen
yhdistelmdt ja maleiinihapon ja sen natriumsuolan yhdis-
telmdt. Edullisesti keksinn®én mukainen koostumus sisdl-
tdd vield noin 0,01-5 % farmakologisesti hyvdksyttdvdd
viskositeettia sddatdvdd ainetta, kuten polyvinyylialko-
holia, metyyliselluloosaa, hydroksietyyliselluloosaa,
hydroksipropyyliselluloosaa, liukoista polyhydroksietyy-
limetakrylaattia (tunnetaan nimelld polyhema), polyvi-
nyylipyrrolidonia tai ndiden seoksia.

Keksinndn mukaiset liuokset voivat lisdksi sisdl-
tdd noin 0,01-5 % farmakologisesti ja oftalmologisesti
hyvdksyttdvdd pinta-aktiivista ainetta, varsinkin ei-
ionista pinta-aktiivista ainetta. Tdllaiset pinta-aktii-
viset aineet ovat erityisen kdyttdkelpoisia, kun liuvos=-
ten on steriloinnin lisdksi tarkoitus puhdistaa linssit.
Rdytettdviksi sopivien pinta-aktiivisten aineiden tulee
olla tdysin veden kanssa sekoittuvia kdytettyind konsent-
raatioina, ja niiden liuosten tulee olla kirkkaita.
Lisaksi pinta-aktiivisten aineiden tulee olla pysyvi&
desinfiointiolosuhteissa, ne eivdt saa vaikuttaa haital-
lisesti kontaktilinsseihin eivitkid muihin liuoksessa
oleviin aineisiin, eivitkid ne saa drsyttdd silmid. Edul-
lisesti pinta=-aktiivinen aine ei absorboidu pehme&n
kontaktilinssin materiaaliin, se liuottaa edullisesti
linsseille adsorboituneen proteiini- ja lipidimateriaalin
ja lisdksi estdd t8llaisen materiaalin uudelleenkiin-
nittymisen steriloinnin ja sitd seuraavan sidilytyksen

aikana. Sopivat ei-ioniset pinta-aktiiviset aineet ovat
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10

alalla tunnettuja; sellaisia ovat hydroksialkyloidut ja
polyoksialkyloidut pinta-aktiiviset aineet, kuten
ClO—Clg—rasvahappojen, edullisesti C12—C14—ra5vahappojen
(joissa on 0-1 olefiini tyydyttymdtdntd sidosta ainoana
tyydyttymdttomyytend vy edullisesti ne ovat tyydyttynei-
td) n-hydroksialkyloidut karboksamidit. Ndissd yhdis-
teissd olevat hydroksialkyyliryhmdt ovat yleensd C2~C3—
hydroksialkyyliryhmid, jotka voivat olla samoja tai eri-
laisia.

Polyoksialkyloidut ei-ioniset pinta-aktiiviset
aineet voivat koostua pelkdstddn etoksi- tai propoksi-
ryhmistd, tai niissd voi olla polyoksialkyleeniketiju
liittyneend suoraan tal epdsuorasti alifaattiseen
C10~C18fketjuun. Alkyylin sisdltdvd ryhmd voi olla sor-
bitaaniesteri, alkyylifenyyli, alkyyli, karboksyylihap-
po tms. Polyoksialkyleeniketju voi olla homo-oligomee-
ri tai ko-oligomeeri, jolloin homo-oligomeeri kdsittdd
normaalisti etyleenioksidiryhmid ja ko-oligomeeri ety-—
leenioksidi~ ja propyleeniocksidiryhmid satunnais- tai
mohkdleko-oligomeerina. Nditd erilaisia ei-ionisia pin-
ta-aktiivisia aineita on kaupallisina tuotteina useil-
la eri nimilld, kuten "Tween", "Igepal", "Pluronic",
"Brij" ja "Myrj". Alkyleenioksidiketju sisdltdd yleen-
sd keskimddrin noin 5-60 oksialkyleeniyksikkod. Kaytet-
tdviksi sopivissa amfolyyttisissd pinta-aktiivisissa
aineigsa, kuten betaiineissa on noin ClO-ClB—alifaatti—

nen ketju, edullisesti noin C -ketju liittyneend

10" 14
typpiatomiin., Erityisen edullisia pinta-aktiivisia ainei-
ta keksinndn tarkoituksiin ovat polyoksietyleenit, ok-
tyylifenoksipolyoksietanolit, polysorbaatit ja ndiden
seokset.

Keksinn®én kohteena on myds menetelmd hydrofiilis-
ten pehmeiden kontaktilinssien puhdistamiseksi ja desin-
fioimiseksi saattamalla linssit kosketuksiin turvallisen

ja tehokkaan m&ddridn kanssa CS—Clzhrasvahappoa. T&mdn
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menetelmdn toteutuksessa rasvahapot ovat yleensd vesi-
liuvoksina, joissa vapaan rasvahapon karboksylaattisuo-
lan {anionin) konsentraatio on noin 1-200, edullisesti
noin 1-<175 mmoolia/litra. Antimikrobisen CS—Clz—karbok—
sylaatin mikrobisidiaktiviteetti on suoraan riippuvai-
nen liuoksessa olevasta vapaasta haposta. Vapaan karbok~
syylihapon konsentraatio liuoksessa on pdinvastoin kuin
karboksylaattimuodon konsentraatio riippuvainen liuoksen
pH:sta. Karboksyylihapposuoloja voidaan kdyttd4 keksin-
ndén mukaisessa menetelmidssi, mutta vain sen verran, ettd
liuoksen pH pysyy happamella alueella ja ettd vapaata
happoa on ldsnd minimi-tappava-konsentraatio (MLC). Ha-
pon ja sen suolan konsentraatio vaihtelee siten jossain
mddrin pH:sta riippuen. Tietylld pH-arvolla hapon tai
sen suolan mddrd, jolla saadaan MLC, riippuu hapon pKa-
arvosta. Kun tietyn hapon pKa ja MLC tunnetaan, ja liuok-
sen pH on mddrdtty, niin hapon tai sen suolan mddri
voidaan helposti laskea. Seuraavassa annetaan joidenkin
happojen MLC-arvoja: C5 (0,11 ™M), C6 (30 mM), . (9 mM),
Cg (3 mM) ja Cy (1 mM). Menetelmdssd kdytetddn edulli-
sesti edelld kuvattuja koostumuksia. Kontaktilinssit
saatetaan yleensa kosketuksiin rasvahappokomponenttien
kanssa noin 5 minuutista noin 12 tuntiin, wvaikka joissa-
kin tapauksissa voidaan kdyttdd myds pitempid tai lyhy-
empid aikoja.

Seuraavat esimerkit valaisevat keksinn®n mukai-
sia koostumuksia ja menetelmid, ne eivdt rajoita keksin-

noén suojapiirid,
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Esimerkki 1

KeksinntGn mukainen hydrofiilisten kontaktiling-

sien desinfiointiliuvos valmistettiin seuraavalla koos-

tumuksella:

Oktaanihappo, konsentraatio 40 M
pH 5,0
Natriumkloridi ' 32 mM

Etyleenidiamiinitetraetikkahapon di-

Na-suola 0,1 %
Yksiemdksinen natriumfosfaatti 50,4 mM
Kaksiemdksinen natriumfosfaatti 4,6 mM

Seuraavat ainemddrdt mitattiin 100 ml:n mitta-
pulloon: 0,943 g natriumoktancaattia, 0,696 g yksiemdk-
sistd natriumfosfaattia, 0,123 g kaksiemiksistd nat-
riumfosfaattia, 0,1 g etyleenidiamiinitetraetikkahapon
dinatriumsuolaa ja 0,187 g natriumkloridia. Ndmid ainek=
set liuvotettiin 100 ml:aan tislattua vettd. Liuoksen pH
mitattuna 23°C:issa oli 6,0.

Keksinndn mukaiset koostumukset voidaan formu-
loida my8s sellaisiksi, ettd ne sisdltidvit edellid esi-
tetyssd koostumuksessa 0,5 % pinta-aktiivista ainetta,
kuten polyoksietyleenid, polysorbaatti 80, oktyylifenok-
si (oksietyleeni)etanolia tai ndiden seoksia. Edellid
esitettyyn koostumukseen voidaan myds lis&td noin 0,5 %
viskositeettia sddtdvdd ainetta, kuten polyvinyylialko-
holia, metyyliselluloosaa, hydroksietyyliselluloosaa,
hydroksipropyyliselluloosaa, liukoista polyhemaa, poly~
vinyylipyrrolidonia tai ndiden seoksia.

Keksinndn mukaiset koostumukset voidaan myds for-
muloida siten, ettd natriumoktancaatti edellid olevassa
koostumuksessa korvataan ekvivalenttisella mi3drilli
natriumpentanoaattia, natriumheksanocaattia, natriumhep-
tancaattia, natridmnonanoaattia, natriumdekanocaattia,

natriumundekanocaattia tai natriumdodekanocaattia.
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Esimerkki 2

Bausch & Lomb Soflens kontaktilinssien keksinndn
mukaisesta desinfiointiliuoksesta absorboima oktano-
aattimdard sekd nopeus, jolla oktancaatti desorboitui
linsselstd, mddritettiin seuraavasti}

Tdssd menetelmissd kdytetty koeliuos oli esimer-
kissd 1 kuvattu liuos, jossa kuitenkin natriumoktano-
aatti oli merkitty hiili-l4:11la, jonka radiokemiallinen
puhtausaste oli 98,5 %, kemiallinen puhtausaste yli 99 ¢
ja ominaisaktiviteetti 164 mCi/g. Valmistettiin 35 ml
koeliuosta. Td&td liuosta tdytettiin 4:84n skintillaatio-
putkeen 5,03 + 0,03 ml kuhunkin., Toiset 4 putkea tédytet-
tiin 2,51 + 0,03 ml kuhunkin. Toiset 4 putkea tdytet-
tiin 2,51 + 0,03 ml:1la liuvosta. Kaksi putkea kummassa-
kin 4 putken sarjasta pantiin syrjddn radiokoetta varten.

Jdljelle jddneisiin 4:d4n putkeen upotettiin kuhunkin

kontaktilinsgsi (Bausch & Lomb Soflens). 4 tunnin kulut-

tua jokainen linssi poistettiin putkesta hienoilla pih-
deilld. Linssejd painettiin heikosti putken sisdseinid-
nmddn ylimddrdisen nesteen poistamiseksi, mutta niitd ei
huuhdottu. Linssit siirrettiin sitten vdlittomidsti put-
kiin, jotka sisdlsivdt 2,5 ml 0,9-%:ista natriumkloridi-
liuosta, jossa niitd varovasti huuhdottiin.

15 sekunnin kuluttua linssit siirrettiin jdlleen
toisiin putkiin, jotka sisdlsivdt 2,5 ml 0,9-%:ista nat-
riumkloridilijuosta. T&td menettelyd jatkettiin seuraa-

vassa esitetyn linssinsiirto-ohjelman mukaisesti.



10

15

20

25

30

35

14

Kdsittelyn Prosessi Putken sisdltd Upotusaika

jérjestysluku

1. Sorptio Oktancaattiliuos 1l tuntia
(esim. 1)

2. Desorptio 0,9 % NaCl 15 sek

3. Desorptio 0,9 % NaCl 15 sek

4, Desorptio 0,9 % NaCl 30 sek

5. Desorptio 0,9 & NaCl I min

6. Desorptio 0,9 % NaCl 3 min

7. Desorptio 0,9 % NaCl 5 min

8. Desorptio 0,9 % NaCl 15 min

9. Desorptio 0,9 % NaCl 35 min

Kaikille téssd kokeessa kiytetyille putkille suo-
ritettiin radiokoe. Radiokoe suoritettiin myds kahdelle
kdyttamdttémdlle 2,5 ml:n ndytteelle 0,9-%:ista natrium-
kloridiliuosta. Viimeisen siirron jdlkeen linssit jdtet-
tiin putkiin ja tutkittiin radiokokeella.

Jos desorptioputkien (suolaliuos) ja alkuperdi-
sen sorptioputken (C-14 oktaanihappoa sigdltdvd liuos)
radicaktiivisuuksien summa oli alle 95 % kdyttdmatto-
mien C-14 oktaanihappoputkien radicaktiivisuudesta, niin
linssi siirrettiin vield kerran uuteen putkeen viikon
kuluessa kokeen alkamisesta. Linssin séilftykseen tédnd
aikana kdaytetylle putkelle tehtiin sitten radiokoe, Jol-
lei tdmdn radioaktiivisuus nostanut koko radiocaktiivi-
sﬁutta vdhintd8n 95 %:iin, niin t&ssd siirrossa kdytet-
ty linssi siirrettiin sdilytysputkeen, joka sisdlsi 2,5 ml
0,9-%:ista natriumkloridiliuosta. Jos linssejd ei tarvit-
tu radioaktiivisuustaseen saamiseen hyvdksyttdvdksi, niin
linsseille suoritettiin radiokoe niihin j&d&neen vdhdisen
radioaktiivisuuden osoittamiseksi.

Edelld kuvattu menetelmd toistettiin neljidlld
naytteelld, ja tulosten keskiarvot laskettiin., Alla ole-
vaan taulukkoon on koottu kontaktilinssimateriaaliin
jddneen natrium-hiili-l4~oktanocaatin keskimdiridinen

%-mddrd desorptioajan funktiona.
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_ Natriumoktanoaatin keskimddrdinen adsorptio
linssi&d kohti oli 0,546 + 0,031 mg.

Natriumoktanoaatin desorptio

Desorptio Kumilatiivinen Jdljelle jddnyt %-mid-
intervalli desorptioaika (min) ri (Na—Clé—oktanoaatti)
15 sek 0,25 70,6
15 sek 0,50 ' 58,2
30 sek 1,0 44,1
1 min 2,0 30,4
3 min 5,0 14,8
5 min 10,0 5,7
15 min 25,0 1,0
35 min 60,0 0,5

Ndmd tulokset osoittavat natriumoktanoaatin
desorboituvan kontaktilinssimateriaalista erittdin no-
peasti ja tadydellisesti. Valituilla linsseilld tehdyt
radiokokeet osoittivat kuhunkin niistd jddneen oktano-
aattia alle 2 /ug/linssi + gen sdilytysputki. Tatd
midrdd el pidetd kertymistd aiheuttavana, koska mdara
alle 2 /ugllinssi on suunnilleen se taso, joka aiheu-
tuu linssin siirron yhteydessd mukana tulleen nesteen
sarjalaimennuksesta. Toistettaessa edelld kuvattu
absorptio/desorptiokoe samoilla linsseilld ei akkumu-
laatiota esiintynyt. N&md tulokset ovat erityisen mer-
kittdvid, kun niitd verrataan samanlaisiin klooriheksi-
diinilld suoritettuihin desorptio kokeisiin Bausch &
Lomb kontaktilinsseistd, joiden kokeiden tulokset ndh-
d&sn seuraavassa taulukossa. Namd koetulokset on saatu
Richardson'in et al. artikkelista lehdess& J. Pharm.
Pharmac., 30, 469-475 (1978)
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Klooriheksidiiniglukonaatin desorptio kylldste-

tyistd Poly HEMA linsseistd

Kumulatiivinen desorptio mg vapautunut Jadljelle jd&nyt
intervalli (vrk) vuorokaudessa F-madrd (kuma-—
latiivinen)

1 0,060 90

2 0,005 89

3 0,029 84

4 0,046 76

5 0,081 62

6 0,024 58

Esimerkki 3

Noudattamalla esimerkissd 2 kuvattua menetelmds
ja kdyttdmdlld esimerkissd 1 kuvattua koostumusta mdd-
ritettiin esilld olevan keksinndn mukaigen koostumuksen
desorptio~ominaisuudet erilaisista hydrofiiligista peh-
meistd kontaktilinsseistd. Seuraavia linssejd kokeiltiin:
"Soflens", valmistettu "Polymacon"-polymeerista;
"Hydron", valmistettu "Polymacon"-polymeerista;
"Durasoft", valmistettu "Phemfilcon A" polymeerista;

"AD Soft", valmistettu "Tetrafilcon A" polymeerista;
ja "Hydrocurve II", valmistettu "Bifilcon A" polymeeris-
ta.

Koe suoritettiin noudattaen esimerkissd 2 kuvat-
tua menetelmdd muuten paitsi koskien Bausch & Lomb Soflens
pehmeilld kontaktilinsseilld suoritettuja kokeita. Bausch
& Lomb linssejd kdytettiin kokeisiin kuusi. Kahdelle
linssille suoritettiin tavallinen koemenetelmid noudatta-
matta kuitenkaan sen siirto-ohjelmaa; ndiden kahden
linssin desorptio suoritettiin seuraavalla siirto-ohjel-
malla: 5 minuuttia, 5 minuuttia, 10 minuuttia ja 30 mi-
nuuttia. Toiselle pehmeiden linssien parille suoritet-
tiin 7 vuorokauden soprtio 4 tunnin sijasta. 7 vuoro-
kauden kuluttua ndmd linssit desorboitiin noudattaen
tavallista desorptio-ohjelmaa. Jdljelle jddneet kaksi

linssid pantiin koeliuoksen kanssa Bausch & Lomb
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Lensgard-sdilytyskoteloon valmistajan suosituksen mu-
kaisesti. Tdmd tehtiin, kun linssejd ensin oli pidetty
4 tuntia koeliuoksessa. Lensgard-kotelossa olevat lins-
sit ja liuoksét kuumasteriloitiin Bausch & Lomb desinfi-
ointivksik&ssd II valmistajan suosittamalla menetelmédl-
14. Yksikkd sai jddhtyd ja seistd yon yli, ja linssit
desorboitiin noin 24 tunnin kuluttua sorption alusta
laskien kdyttden tavallista desorptiosiirto~ohjelmaa.
Kahdelle viimeiselle linssille ei kokeessa kdytetty
radiocaktiivista merkitsijdd, koska oli odotettavissa
haihtumishdviditd kuumasteriloinnissa. Edell&d kuvattu-
jen kdsittelyiden ei osoitettu merkitsevdasti vaikutta-
van desorptioaikaan tai desorption tdydellisyyteen
Bausch & Lomb linsselstd.

‘Keksinnén mukaisella koostumuksella useilla eri
pehmeilld kontaktilinssimateriaaleilla saadut desorptio—

ominaisuudet on koottu seuraavaan taulukkoon.

Linssi Polymeeri Vapautunut kokonais— Vapautunut mddrd
mddra /ugiS.D, %:eina

I 10 5
Soflens’  Polymacon 558 53 (8) 52 90 98
Hydron®  Polymacon 472 +33(2) 39 88 97
Durasoft® Phemfilcon A 639 +21(2) 22 57 82
A0 Soft®  Tetrafilcon A 536 +54(2) 35 76 93
Hydro- R
curve IT~ Bufilcon A 469 +14(2) 47 88 98

Kaikilla kokeilluilla linsseilld Durasoft-linssid
lukuunottamatta saatiin 1 tunnin kohdalla alkava vaaka=-
suora desorptiokdyrd, mikd osoittaa tdydellistd desorp-
tiota. Durasoft-linssi, joka on ei-polaarista akryyli-
hartsia, oli kinetiikaltaan hitaampi, mutta myds siitd
desorptio tapahtui tdydellisesti. Kaikissa tapauksissa
esilld olevan keksinntn mukaisella koostumuksella saa-

tiin sekd tdydellinen ettd nopea desorptio verrattuna
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klooriheksidiinilld saatuun (koe suoritettu samoin kuin
esimerkissida 2), joka on kontaktilinssien desinfioinnis-
sa tavallisesti kdytetty antimikrobinen aine.
Olennaisesti samanlaisia tuloksia (so. tuloksia,
jotka ovat selvdsti parempia kuin tavanomaisilla kloori-
heksidiinipitoisilla desifiointiliuoksilla saadut) saa-
daan, kun edelli olevassa esimerkissid natriumoktanocaatti
kokonaan tai osaksi korvataan ekvivalenttisella mdidrdl-
13 n-pentaanihappoa, n-heksaanihappo, n-heptaanihappoa,
n-oktaanihappoa, n-nonaanihappoa, n-dekaanihappoa,
n-undekaanihappoa, n-dodekaanihappoa, ndiden happojen
natriumsuoloja tai seoksia. Samankaltaisia tuloksia
saadaan myds korvattaessa isotonisuuden aikaansaamisek-
si kdytetty natriumkloridi kokonaan tai osaksi natrium-
sitraatilla, natriumlaktaatilla, natriumfosfaatilla
tai ndiden seoksilla. Olennaisesti samanlaisia tuloksia
saadaan, kun liuoksen puskuri (so. mono- ja dinatrium-
fosfaattikomponentit) korvataan kokonaan tai osaksi
boorihapon ja sen Na-suolan, sitruunahapon ja sen Na-
suolan, maitohapon ja sen Na-suolan, glysiinin tai glu-
tamiinihapon ja niiden Na-suolojen, maleiinihapon ja
sen Na-suolan yhdistelmdlld, tai ndiden seoksilla. Ety-
leenidiamiinitetraetikkahapon dinatriumsuola voidaan yh-
t& hyvin tuloksin korvata kokonaan tai osaksi etaani-1-
hydroksi-l,l-difosfonihapolla, metaanidifosfonihapolla,
hydroksimetaanidifosfonihapolla ja ndiden seoksilla.

Esimerkki 4

Keksinndn mukaisen 4 mM oktaanihappoliuoksen
tehokkuus kokeiltiin kdyttden koemenetelmidid: U.S. Food
and Drug Administration, Bureau of Medical bevices'

1980 monograph on class II contact lens product
guidelines for contact lens solution testing". Koeliuok-
sen pH oli 6,0 ja liuos sisdlsi seuraavat komponentit
500 ml:ssa tislattua vetti:
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4,715 g natriumoktanocaattia
3,480 g NaH2P04.H20

0,615 g Na2HPO4.7H20

0,500 g Na,EDTA

0,935 g natriumkloridia.

Koostumuksen antimikrobinen teho ilmoitettiin
D-arvoina useita eri mikro-organismeja vastaan, jotka
on middritelty U.S. FDA:ssa sellaisiksi, joiden suhteen
luckan IT kontaktilinssiliuoksen tulisi olla tehokas.
D-arvo ilmoittaa ajan, joka tarvitaan tappamaan 90 %
mikro-organismikannasta. Tdssd tutkimuksesga D-arvo
laskettiin aikamdédrdstd, joka tarvittiin koko noin 105
organismia/ml k&sittdvdn kannan tdydelliseen tappamiseen.

Tdmdn kokeen tulokset ndhdddn seuraavassa taulukossa.

Mikro-organismi D-arvo (minuutteja)
Pseudomonas aeruginosa, ATCC 15442 0,10 '
Serratia marcescens, ATCC 17917 1,00
Staphylococcus epidermidis, ATCC 14041 2,30
Candida albicans, ATCC 10231 <0,03
Aspergillus fumagatis-itidt, ATCC 10894 4,0

Vertailuun kdytetyn kaupallisen kontaktilinssi-
desinfioimisliuvoksen (markkinoi Allergan) D-arvot samois=-
sa koeolosuhteissa olivat yli 10 minuuttia Serratia
marcescens'ia vastaan ja yli 2 tuntia Aspergillus
fumagatis-itiditd vastaan. Edelld olevalla liuoksella
saastuneita linssejd kdyttden suoritettu suora tehok-
kuuskoe osoitti linssien puhdistuvan 2 tunnissa tai
alle, kun kaupallisesti éaatavissa olevilla liuoksilla
vastaavissa kokeissa tulos oli vdhintddn 4 tuntia. Kau-
pallisilla liuoksilla saatiin vain vdhdinen tai olema-
ton elinkelpoisten A. fumagatis-itididen luvun vdhene~
minen 4 tunnissa. Nykyisin saatavissa olevien phemeiden

kontaktilinssien kylmddesinfiointiliuosten antibaktee-

" rista tehokkuutta, jota voidaan erityisesti kdyttdd ver-

tailuun t&ssd esitettyjen koetulosten kanssa, on kdsi-

telty teoksessa: Sibley, Soft Lens Cold Disinfection



10

15

20

25

20

Solutions: A Comparative Study, Contact Lens Forum,
joulukuu 1981, sivulta 41 eteenpdin.

Olennaisesti samankaltaisia tuloksia saadaan,
kun edelld olevassa esimerkissd kdytetty natriumok-
tanoaatti korvataan kokonaan tai osaksi ekvivalentti-
sella méddrdlld n-pentaanihappoa, n~heksaanihappoa, n-hep-
taanihappoa, n-oktaanihappoa, n-nonaanihappoa, n-~dekaa-
nihappoa, n-undekaanihappoa, n~dodekaanihappoa, ndiden
happojen natriumsuoloja tai seoksia. Samanlaisia tulok-
sia saadaan, kun isotonisuuden aikaansaamiseksi kdytet-
ty natriumkloridi kokonaan tai osaksi korvataan natrium-
sitraatilla, natriumlaktaatilla, natriumfosfaatilla
tai ndiden seoksilla. Olennaisesti samanlaisia tuloksia
saadaan, kun liuoksen puskurina kdytetyt fosfaatit
(mono- ja dinatriumfosfaatit) korvataan kokonaan tai
osaksi seuraavilla yhdistelmill&d: boorihappo ja sen
natriumsuola, sitruunahappoa ja sen natriumsuola, maito-~
happo ja sen natriumsuola, glysiini tai glutamiinihappo
ja niiden natriumsuolat, maleiinihappo ja sen natrium-
suola tai ndiden seokset. Etyleenidiamiinitetraetikka-
hapon dinatriumsuola voidaan myds tulosten olennaisesti
muuttumatta korvata kokonaan tai osaksi etaani-~l-hydrok-
si~1l,1-difosfonihapolla, metaanodlfosfonlhapolla, hydrok—

simetaanidifosfonihapolla tai niiden seoksilla.
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Patenttivaatimukset

1., Hydrofiilisten pehmeiden kontaktilinssien
puhdistukseen, desinfiointiin ja sdilytykseen kdytet-
tdvd vesipitoinen isotoninen liuos, jonka pH on 3,5-6,5,
tunnettu siitd, ettd se sisdltdd:

(a) 0,001 - 3 % Cg

(b) sellaisen md&drdn ainakin yhtd vesiliukoista,

~C12—rasvahappoa;

silmdkudoksen kanssa yhteensopivaa suolaa,
jolla liuoksen suolapitoisuus saadaan vas-—
taamaan 0,5-1,8 %:n natriumkloridipitoisuutta;

(c) 0,01-2 % kalsiumin kelatoijaa; ja

(d) loppuosaa vettd,

2, Patenttivaatimuksen 1 mukainen koostumus,
tunnettu siitd, ettd rasvahappo on oktaanihappo,
éekaanihappo tai ndiden seos.

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen koostu-
mis, t unnet tu siitd, ettd rasvahappo on oktaa-
nihappo.

4. Jonkin patenttivaatimuksista 1=-3 mukainen
koostumus, t un n e t t u siitd, ettd sen pH on 5-6,5.

5. Jonkin patenttivaatimuksista 1-4 mukainen
koostumus, t un ne t t u siitd, ettd se lisdksi si-
sdltdd 0,01-5 % farmakologisesti hyvdksyttdvadd
puskuria.

6. Jonkin patenttivaatimuksista 1-5 mukainen
koostumus, t unn e t t u siitd, ettd se lisidksi si-
slitdd 0,01-5 % farmakologisesti hyviksytt&vid pinta-
aktiivista ainetta.

7. Menetelmd hydrofiilisten kontaktilinssien
puhdistamiseksi ja desinfioimiseksi, tunnet tu
siitd, ettd linssit saatetaan kosketuksiin turvallisen
ja tehokkaan midridn kanssa C5-C12~rasvéhappoa.

8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen menetelmd,

tunnettu siitd, ettd rasvahappo on vesiliuokses-
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sa, jonka pH on 3,5-6,5.

9. Patenttivaatimuksen 7 tai 8 mukainen menetel-
md, tunnettu siitd, ettd vapaan rasvahapon ja
hapon karboksylaattimuodon seoksen konsentraatio vesi-

liuoksessa on 1-200 mM/1.
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Patentkrav

1. Vattenhaltig, isotonisk 1ldsning med ett pH
mellan 3,5 och 6,5 och ldmplig f6r rengdring, desinfek-
tion och uppbevaring av hydrofila, mjuka kontaktlinser,
kdnnetecknad dirav, att den vestdr av

(a) 0,001 - 3 % av en C.—C.

5 ~12
(b) en tillrédcklig mdngd av adtminstone ett

-fettsyra;

vattenldsligt salt, vilket ldmpar sig foér
dgonvéavnad, fo6r astadkommande av ett
saltinnehall som dr ekvivalent med 0,5-1,8 %
natriumklorid;

(c} 0,01-2 % av en kalciumkelator; och

(d) aterstoden vatten.

2. Komposition enligt patentkravet 1, k & n n e -
t e cknad dirav, att fettsyran valts bland
oktansyra, dekansyra och blandningar darav.

3. RKomposition enligt patentkravet 1 eller 2,
kdnnetecknad ddrav, att fettsyran &ar
oktansyra.

4. Komposition enligt nagot av patentkraven 1-3,
kdnnetecknad av ett pH av 5-6,5.

5. Komposition enligt nagot av patentkraven 1-4,
kdnnetecknad ddrav, att den ytterligare
innehaller 0,01 - 5
buffertmedel.

6. Komposition enligt nagot av patentkraven 1-5,

[ei=]

av ett farmakologiskt godtagbart

kd&dnnetecknad ddrav, att den ytterligare
innehaller 0,01-5 % av ett farmakologiskt godtagbart,
ytaktivt medel.

7 . Férfarande f0r rengdring och desinfektion av
hydrofila, mjuka kontaktlinser, k @ nne tecknat
ddrav, att linserna kontaktas med en ofarlig och
effektiv mdngd av en CS—Clz—fettsyra.

8. Forfarande enligt patentkravet 7, k & n n e -
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t ecknad ddrav, att fettsyran fdreligger i
en vattenldsning med ett pH av 3,5-6,5.

9. Férfarande enligt patentkravet 7 eller 7,
kdnnetecknat ddrav, att koncentrationen
av en blandning av den fria fettsyran och
karboxilatformen av syran i vattenl®sningen uppglr
till 1-200 millimol.

10. Fdrfarande enligt ndgot av patentkraven 7-9,
kd@dnnetecknat didrav, att fettsyran &r

oktansyra.
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saksal. Offenie

Merkitse hskemusjulkaisun {esim.

eteen H ja vastaavasti kuulutus— Ja patenttijulkaisun numeron eteen K ja P.

Hak.n:o /04

Viitejulkaisuja ~ Anférda publikationer

Julkisia suomalaisia patentiihakemuksia: — Offentliga finska patentansOkningar
Hakemus—, kuulutus— ja patenttijulkaisuja: — Ansdkningspublikationer,

ut lédggnings~ och patentskrifter:

p—

FI

DE

DK

GB

NO

SE

us P 246k o3 (424-299) P 4257 202 [Cip 1]eg)]

Kédanné Vénd
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Muita julkaisuja: — Andra publikationer:

S
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