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Relatério Descritivo da Patente de Invencdo para "METODO
PARA A PREPARACAO DE UM ELEMENTO DE DISPOSITIVO MEDICO,
E, DISPOSITIVO MEDICO".

Campo da Invencéo

A presente invencao refere-se a um método para a preparacao
de um elemento de dispositivo médico por meio de extrusdo, moldagem por
injecdo ou revestimento por pé. A invencao refere-se ainda a dispositivos
médicos compreendendo tais elementos de dispositivo médico extrusados,
moldados por injecado ou revestidos por pd. Os elementos de dispositivo mé-
dico sao caracterizados por um artigo formado pré-fabricado ou um polimero
de substrato termoplastico tendo sobre esse uma camada de uma composi-
cao de revestimento covalentemente reticulada de um poli(éxido de etileno)
(PEQO), opcionalmente um polimero hidrofilico ndo-termoplastico e um supor-
te de peso molecular baixo tendo uma pluralidade de residuos de por¢oes de
fotoiniciador covalentemente ligadas a este e/ou covalentemente incorpora-
das neste.

Antecedentes da Invencao

Muitos dispositivos médicos requerem uma superficie lubrificada.
No campo médico, dispositivos simples tais como, por exemplo, cateteres,
fios-guia, etc., devem ser inseridos em uma cavidade corporal ou através da
pele e em um tempo mais demorado ser retirados. O tratamento do paciente
frequentemente inclui procedimentos de cateterizagdo ou sistemas de libera-
¢ao de nutricdo, a maioria dos quais envolve técnicas invasivas. Em todos os
tais casos, a lubrificacédo eficaz que é estavel por todos os estagios tanto de
insercdo quanto de retirada do procedimento contribui muito para o conforto
do paciente.

A US 5.084.315 descreve um método para preparar um artigo
formado, por exemplo, por coextrusao, utilizando uma composicao incluindo
PEO e um poliuretano, que nao é covalentemente reticulada. A superficie do
artigo é dita ser escorregadia quando contatada com agua.

A US 6.447.835 descreve um método de preparar um membro

tubular polimérico oco revestido para um dispositivo médico coextrusando-se
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o tubo juntamente com um revestimento. O revestimento pode compreender
poli(6xido de etileno). O revestimento também pode compreender monéme-
ros acrilicos que podem ser reagidos para formar uma rede de polimero acri-
lico reticulada depois da extrusao.

A US 4.684.558 descreve métodos para fabricar folhas de hidro-
gel de poli(6xido de etileno) reticuladas adesivas por reticulagdo com radia-
cao de feixe de elétron.

A US 6.790.519 B1 e WO 2005/079883 A1 descrevem um méto-
do para fabricar hidrogéis de poli(6xido de etileno) reticulados enxertando-se
por¢cdes contendo silanol em uma cadeia de poli(6xido de etileno). A reticu-
lacado entre cadeias de poli(éxido de etileno) ocorre por reacdes de conden-
sacao entre grupos silanol.

A US 7.276.247 B2 descreve um método para reticular por irra-
diacdo de UV de funcionalidades insaturadas presentes em cadeias de po-
li(bxido de etileno) por ter fotoiniciadores pendentes em outras cadeias de
poli(6xido de etileno).

A WO 03/086493 A1 e WO 2005/092402 descrevem um método
para reticular por irradiacao de UV de funcionalidades insaturadas presentes
em cadeias de poli(6xido de etileno) por ter fotoiniciadores e funcionalidades
insaturadas presentes como grupos finais nas cadeias de poli(6xido de etile-
no).

A WO 2005/035607 A1 descreve ainda um método para fabricar
composicoes de poli(éxido de etileno) hidrofilicas preparadas por reticulacao
por meio de irradiacdo de UV de funcionalidades insaturadas presentes em
cadeias de poli(6xido de etileno) e tendo fotoiniciadores pendentes em ou-
tras cadeias de poli(6xido de etileno).

Sumario da Invencio

Os documentos da técnica anterior anteriormente mencionados
principalmente resolvem o problema de reticular poli(6xido de etileno)s por
meio de polimerizacdo de radical de funcionalidades insaturadas.

A presente invengao fornece uma via alternativa envolvendo a

aplicacdo de um suporte particular tendo uma pluralidade de porcdes de fo-
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toiniciador covalentemente ligadas a este e/ou covalentemente incorporadas
neste. Consequentemente, a presente invencao entre outros fornece um mé-
todo para a preparacao de dispositivos médicos que fornece vantagens com
respeito a simplicidade e que fornece vantagens com respeito a atrito excep-
cionalmente baixo, coesao excelente e adesao excelente.

Consequentemente, a presente invencao fornece um método
para a preparacdo de um elemento de dispositivo médico envolvendo po-
li(bxido de etileno) e um suporte de peso molecular baixo tendo uma plurali-
dade de porcdes de fotoiniciador covalentemente ligadas a este e/ou cova-
lentemente incorporadas neste, conforme a reivindicacao 1.

Além disso, a presente invengao também fornece varios disposi-
tivos médicos como definido nas reivindicacoes 12, 13 e 14.

Breve Descricdo do Desenho

A figura 1 ilustra um dispositivo médico (por exemplo, um tubo
de cateter) de um tubo pré-fabricado, uma camada de um polimero de subs-
trato termoplastico, e uma composicao de revestimento covalentemente reti-
culada.

Descricao Detalhada da Invencéo

O método da invencao

Como mencionado acima, a presente invencao refere-se a um
método para a preparacao de um elemento de dispositivo médico, o dito mé-
todo compreendendo as etapas de:

(i) fornecer um artigo formado pré-fabricado e/ou um polimero de
substrato termoplastico;

(i) fornecer uma composicao de revestimento compreendendo:

(a) como o(s) unico(s) constituinte(s) de polimero, um ou mais
poli(6xido de etileno)s opcionalmente em combinagdo com um ou mais poli-
meros hidrofilicos nao-termoplasticos, o dito um ou mais poli(6xido de etile-
no)s constituindo pelo menos 50% em peso do(s) dito(s) constituinte(s) de
polimero, e

(b) um ou mais suportes de peso molecular baixo tendo uma plu-

ralidade de porgdes de fotoiniciador covalentemente ligadas a estes e/ou

Peticéo 870180045400, de 28/05/2018, pag. 12/102



10

15

20

25

30

covalentemente incorporadas nestes,

em que as porcoes de fotoiniciador constituem 0,01 a 20% em peso da
quantidade combinada de um ou mais poli(6xido de etileno)s, quaisquer po-
limeros hidrofilicos ndo-termoplasticos e o um ou mais suportes de peso mo-
lecular baixo;

(iii) extrusar, moldar por injecao ou revestir por p6 a composicao
de revestimento da etapa (ii) no artigo formado pré-fabricado e/ou no polime-
ro de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o elemento de
dispositivo médico do dito artigo formado pré-fabricado e/ou do dito polimero
de substrato tendo sobre esse uma camada da dita composicao de revesti-
mento, em que, quando tanto o dito artigo formado pré-fabricado quanto o
dito polimero de substrato estdo presentes, o dito artigo formado pré-
fabricado tem sobre esse uma camada do dito polimero de substrato;

(iv) irradiar a composi¢édo de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicao de revestimento.

Em um primeiro aspecto principal da invencédo, o um ou mais
poli(6xido de etileno)s sdo o(s) unico(s) constituinte(s) de polimero da com-
posicao de revestimento.

A invencao é fundamentada na descoberta de que a reticulacao
da composicdo de revestimento especifica subsequente a extrusdo, molda-
gem por injecao ou revestimento por pd por meio de um ou mais fotoinicia-
dores e luz UV ou visivel fornece elementos de dispositivo médico que tém:
boa adesao da composicao de revestimento (incluindo o poli(éxido de etile-
no) (PEQ)) ao artigo formado pré-fabricado ou ao polimero de substrato; boa
coesdo da composicao de revestimento; e boa retencdo de agua do po-
li(bxido de etileno) (PEO) e quaisquer polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos no estado Umido e deste modo excelentes propriedades com
respeito ao atrito baixo durante um periodo prolongado de tempo. Ao contra-
rio da maioria dos métodos conhecidos até agora, 0 método da presente in-
vencao é completamente independente de reticulacdo e polimerizacdo por
meio de porcdes etilenicamente insaturadas (por exemplo, por¢cdes de acrila-

to, metacrilato ou vinila); de fato, a composicdo de revestimento é preferi-
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velmente completamente destituida de quaisquer porgdes etilenicamente
insaturadas, em particular por¢des de acrilato, metacrilato e vinila.

As boas propriedades com respeito a boa retencdo de agua do
revestimento e excelentes propriedades com respeito ao atrito baixo durante
um periodo prolongado de tempo € um pouco contraditéria ao fato de que a
flexibilidade das cadeias de PEO sera restrita por meio da reticulagdo do
polimero e ancoragem ao polimero de substrato ou artigo formado pré-
fabricado. Entretanto, a natureza termoplastica de PEO juntamente com pro-
priedades extremas hidrofilicas e redutoras de atrito torna PEO particular-
mente apropriado nos métodos e produtos da presente invencao. Além dis-
S0, a apresentacdo das porcoes de fotoiniciador como covalentemente liga-
das a e/ou covalentemente incorporadas em um suporte parece facilitar mais
as propriedades Uteis acima mencionadas.

Dispositivo médico

O termo "dispositivo médico" deveria ser interpretado em um
sentido razoavelmente amplo. Exemplos adequados de dispositivos médicos
(incluindo instrumentos) sao cateteres (tais como cateteres urinarios), en-
doscépios, laringoscépios, tubos para alimentagédo, tubos para drenagem,
tubos endotraqueais, fios-guia, suturas, canulas, agulhas, termémetros, pre-
servativos, cateteres externos masculinos, revestimentos de barreira por
exemplo, para luvas, stents e outros implantes, lentes de contato, conduites
sanguineos extracorp6reos, membranas por exemplo, para didlise, filtros
sanguineos, dispositivos para auxilio circulatério, preservativos, curativos
para cura de ferimento, e bolsas para ostomia. Os mais relevantes sao cate-
teres, endoscépios, laringoscépios, tubos para alimentacao, tubos para dre-
nagem, fios-guia, suturas, e stents e outros implantes. Dispositivos médicos
particularmente interessantes dentro do contexto da presente invengdo séao
cateteres, tais como cateteres urinarios.

Também é considerado que o método da invencao é igualmente
util para a preparacédo de dispositivos com superficies de atrito baixo para
propésitos ndo medicinais, por exemplo, embalagem para géneros alimenti-

cios, laminas de barbear, rede de pesca, conduites para instalacao elétrica,
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canos de agua tendo um revestimento dentro, artigos para esportes, aditivos
cosméticos, agentes de liberacdo de molde, e anzdis e redes. Consequen-
temente, em um outro aspecto alternativo da invencao, o método e dispositi-
vos presentemente descritos e reivindicados podem ser modificados de mo-
do a abranger tais possibilidades.

Alguns dispositivos médicos podem ser construidos de um ou
mais elementos de dispositivo médico que, quando sendo montados ou rear-
ranjados, representam o dispositivo médico pronto para o uso. Referéncia a
um "elemento de dispositivo médico" e "elemento de cateter" significa o dis-
positivo médico ou cateter como tal (isto €, uma peca de dispositivo médico
ou cateter) ou uma parte de um dispositivo médico ou cateter "pronto para o
uso".

Elementos de dispositivo médico sdo no presente contexto for-
mados a partir de um artigo formado pré-fabricado e/ou um polimero de
substrato termoplastico e uma composicao de revestimento. Na (co)extrusao
ou moldagem por injecdo do artigo formado pré-fabricado e/ou do polimero
de substrato termoplastico e na aplicacdo simultdnea ou subsequente da
composicao de revestimento por coextrusao, moldagem por injecao ou re-
vestimento por pd, pelo menos uma parte da superficie do artigo formado
pré-fabricado ou do polimero de substrato termoplastico torna-se revestida
com a composicao de revestimento como sera explicado em mais detalhe no
que segue. Em algumas formas de modalidade, a composicdo de revesti-
mento (isto é, um revestimento hidrofilico) esta cobrindo a superficie total
(externa) do artigo formado pré-fabricado/polimero de substrato, e em algu-
mas formas de modalidade adicionais, apenas a uma parte da superficie
destes. Nas formas de modalidade mais relevantes, a composicao de reves-
timento cobre pelo menos uma parte da superficie (preferivelmente a super-
ficie integral) do dispositivo médico que — em uso préprio — entra em contato
direto com partes do corpo para as quais o dispositivo médico € intenciona-
do.

Artigos formados pré-fabricados

Nas formas de modalidade onde um artigo formado pré-
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fabricado esta envolvido, o método é designado a fornecer um revestimento
sobre tal como o artigo formado. Uma variedade ampla de artigos formados
sdo considerados (por exemplo, tubos, fios, linhas, stents, cateteres, guias,
instrumentos endoddnticos e ortoddnticos, agulhas, trocartes para por
exemplo, cirurgia laparoscopica, acessorios laparoscépicos, instrumentos
cirurgicos, fios-guia), quase como varios materiais diferentes podem consti-
tuir tais artigos formados, tais como metais e ligas, por exemplo, nlcleos de
aco inoxidavel ou ligas de fio-guia tipicas, por exemplo, ligas de Ti tais como
ligas de Nitinol e pseudoplasticas Beta Ti-Mo-V-Nb-Al. Vidros e ceramicas
quase como polimeros termoplasticos também sédo considerados. Materiais
adequados também incluem: Polimeros termoplasticos tais como poliureta-
nos hidrofilicos, poliuretanos hidrofébicos, amidas de bloco de poliéter (por
exemplo, Pebax®), PVC, poliamidas, poliésteres, poliésteres biodegradaveis,
poliacrilatos, PS, siliconas, borracha de latex; copolimeros de bloco com as
diferentes estruturas dibloco (A-B), multibloco (A-B)n ou tribloco (A-B-A) tais
como SEBS, SIS, SEPS, SBS, SEEPS (os copolimeros de bloco podem ser
enxertados com anidrido maléico no bloco de borracha, tipicamente o semi-
bloco para copolimeros de tribloco); polimeros termoplasticos tais como
LDPE, LLDPE, VLDPE, PP, PE, e copolimeros de etileno e propileno, polio-
lefinas polimerizadas por metaloceno, PS, EMA, EEA, EnBA, PE g-MAH,
EVA, EVOH e copolimero de acetato de vinila enxertado com anidrido maléi-
co (EVA g-MAH), ou combinacdes destes por exemplo, terpolimeros de Ore-
vac® etileno-acetato de vinila-anidrido maléico; e a faixa de poliolefinas fun-
cionais, tais como terpolimeros de Lotader® etileno-éster acrilico com MAH
ou GMA; e os polimeros enxertados com anidrido maléico de PE, PP, PS,
etc. As abreviacbes sao explicadas na Tabela nos Exemplos.

De modo a melhorar e obter uma superficie apropriada ancoran-
do entre diferentes camadas em artigos formados pré-fabricados havera va-
rias estratégias. Em alguns casos copolimeros de di- ou tribloco com um ou
mais grupos poliolefinicos juntamente com bloco(s) de PS mais polar(es)
podem fornecer uma superficie ideal ancorando entre as camadas. De outro

modo o polimero de substrato pode ser modificado durante a combinacao de
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polimero reativo onde grupos funcionais nos polimeros podem ser utilizados
para combinar polimeros nao-polares com polimeros polares ou hidrofilicos.

A combinagao de polimero reativo também pode ser usada para
obter ligacdo covalente entre fotoiniciadores e polimeros funcionais nao po-
lares, polares ou hidrofilicos de modo a melhorar a ancoragem da superficie
durante uma fotocura depois de uma coextrusdo dos revestimentos.

Polimero de substrato termoplastico

Nas formas de modalidade onde um polimero de substrato ter-
moplastico esta envolvido, o0 método é designado a fornecer um revestimen-
to sobre este substrato. O polimero de substrato termoplastico € selecionado
de modo a fornecer a forma fisica do elemento de dispositivo médico ou de
modo a fornecer uma interface adequada entre a composicao de revestimen-
to e o artigo formado pré-fabricado. Consequentemente, o polimero de subs-
trato é tipicamente selecionado de poliuretanos, amidas de bloco de poliéter
(por exemplo, Pebax®), PVC, poliamidas, poliésteres, poliacrilatos, PS, sili-
conas, borracha de latex, SEBS, SIS, SEPS, SEEPS, EVA, PE, e copolime-
ros de etileno e propileno; polimeros termoplasticos tais como poliuretanos
hidrofilicos, poliuretanos hidrofébicos, amidas de bloco de poliéter (por
exemplo, Pebax®), PVC, poliamidas, poliésteres, poliacrilatos, PS, siliconas,
borracha de latex; copolimeros de bloco com as diferentes estruturas dibloco
(A-B), multibloco (A-B)n ou tribloco (A-B-A) tais como SEBS, SIS, SEPS,
SBS, SEEPS; os copolimeros de bloco podem ser enxertados com MAH so-
bre o bloco de borracha, tipicamente o semibloco para copolimeros de triblo-
co; polimeros termoplasticos tais como LDPE, LLDPE, VLDPE, PP, PE, e
copolimeros de etileno e propileno, poliolefinas polimerizadas por metaloce-
no, PS, EMA, EEA, EnBA, PE g-MAH, EVA, EVOH e EVA g-MAH, ou com-
binagbes destes, por exemplo, terpolimeros de Orevac® etileno-acetato de
vinila-anidrido maléico; a faixa de poliolefinas funcionais, tais como terpoli-
meros de Lotader® etileno-éster acrilico com MAH ou GMA; polimeros enxer-
tados com anidrido maléico de PE, PP, PS, etc.; e a EPOCROS K-série de
copolimeros reativos de acrilato-oxazolina ou a RPS/RAS-série de copolime-

ros de estireno-oxazolina, ou copolimeros de estireno-acrilonitril-oxazolina.
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Correntemente materiais muito relevantes para o uso como o
polimero de substrato termoplastico sdo poliuretanos e PVC, em particular
poliuretanos, por exemplo, poliuretanos hidrofébicos.

Composicdo de revestimento

Os principais constituintes da composicao de revestimento séo
os poli(6xido de etileno)s (PEQOs) (no primeiro aspecto principal da invencao
de fato sendo o Unico polimero da composicao) e o(s) suporte(s) de peso
molecular baixo tendo uma pluralidade de por¢des de fotoiniciador covalen-
temente ligadas a este e/ou covalentemente incorporadas neste. Um ou
mais poli(6xido de etileno)s no segundo aspecto principal da invencao po-
dem ser usados em combinagdao com um ou mais polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos. Estes constituintes serdo debatidos em detalhe mais abaixo.

Dependendo do uso intencionado, aditivos podem ser incorpora-
dos na composicao de revestimento de modo a obter propriedades particula-
res. Por exemplo um ou mais aditivos tais como auxiliares de fluxo, agentes
de alisamento, estabilizadores térmicos, modificadores de cura de superficie,
agentes antibacterianos, e compostos que aumentam osmolalidade podem
ser adicionados a composicao de revestimento. Tais aditivos e seu uso para
modificar propriedades do polimero sdo convencionais e bem conhecidos
por aqueles versados na técnica. Tais componentes adicionais podem ser
usados em uma quantidade de até 10% em peso, por exemplo, até 5% em
peso, da composicao de revestimento.

O agente antibacteriano pode ser um sal de prata, por exemplo,
sulfadiazina de prata; uma fonte de iodo aceitavel tal como iodo de povidona
(também chamado iodo PVP); sais de clorexidina tais como o gliconato, ace-
tato, cloridreto ou semelhantes; ou sais ou agentes antibacterianos quaterna-
rios tais como cloreto de benzalcénio ou outros antissépticos ou antibiéticos.
Agentes antibacterianos reduzem o risco de infec¢ao, por exemplo, quando
exames urodindmicos sao realizados.

Para dispositivos médicos ou instrumentos adequados para a
introducdo em cavidades humanas, pode ser vantajoso incluir um composto

que aumenta osmolalidade, por exemplo, um composto nao-ibnico soluvel
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em agua tal como glicose, sorbitol, glicerina ou ureia; ou compostos i6nicos
tais como haletos, nitratos, acetatos, citratos ou benzoatos de metais alcali-
nos ou metais alcalinos terrosos ou prata; ou acidos carboxilicos tais como
acido acético, etc.

Pode ser desejavel ainda incluir um plasticizador na composicao
de revestimento de modo a facilitar a extrusdo, moldagem por injecdo ou
revestimento por p6. Em tais exemplos, um plasticizador pode ser incluido
em uma quantidade de até 10% em peso da composi¢cdo de revestimento.
Exemplos de tais plasticizadores incluem plasticizadores com base em acido
carboxilico, tais como acidos citricos parcialmente esterificados obtidos da
Jungbunzlauer e tais ésteres de acido citrico obtidos da Grindsted products,
por exemplo, GRINDSTED-CITREM. Deve ser entendido que plasticizadores
dentro do presente contexto sdo geralmente para serem entendido como
constituintes de peso molecular baixo.

Como estara evidente a partir da descricdo abaixo, a presente
invencao tira vantagem de um método de reticulacdo covalente que nao re-
quer reticulagdao por meio de monémeros de (met)acrilato, e a composicao
de revestimento portanto nas formas de modalidade mais interessantes nao
compreende mondémeros (met)acrilicos. Acrilatos residuais podem ser seve-
ramente toxicos, genotdxico, carcinogénicos, ou eles podem causar alergia,
erupcoes da pele, sensibilizagdo ou, na melhor das hipéteses, ser apenas
localmente irritantes. Consequetemente sistemas com mondmeros etileni-
camente insaturados residuais, por exemplo, acrilatos ou outros monémeros
reativos, sdo melhor evitados.

Em uma forma de modalidade, a composicdo de revestimento
preferivelmente consiste em:

20 a 99,99% em peso de um ou mais poli(éxido de etileno)s
(PEO),

0 a 10% em peso de um ou mais plasticizadores,

0,01 a 80% em peso de um ou mais suportes de peso molecular
baixo, e

0 a 5% em peso de outros componentes.
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Em uma forma de modalidade mais interessante, a composicao
de revestimento consiste em:

30 a 99,9% em peso de um ou mais poli(éxido de etileno)s
(PEO),

0 a 5% em peso de um ou mais plasticizadores,

0,1 a 70% em peso de um ou mais suportes de peso molecular
baixo, e

0 a 5% em peso de outros componentes.

Em uma forma de modalidade particular, a composi¢cao de re-
vestimento consiste em:

40 a 99% em peso de um ou mais poli(éxido de etileno)s (PEO),

1 a 60% em peso de um ou mais suportes de peso molecular
baixo, e

0 a 5% em peso de outros componentes.

Em uma outra forma de modalidade particular, a composicao de
revestimento consiste em:

50 a 99% em peso de um ou mais poli(éxido de etileno)s (PEO),

0 a 10% em peso de um ou mais plasticizadores,

1 a 50% em peso de um ou mais suportes de peso molecular
baixo, e

0 a 5% em peso de outros componentes.

Em uma outra forma de modalidade, a composicao de revesti-
mento consiste em:

40 a 94% em peso de um ou mais poli(éxido de etileno)s (PEO),

5 a 30% em peso de um ou mais polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos,

0 a 10% em peso de um ou mais plasticizadores,

1 a 40% em peso de um ou mais suportes de peso molecular
baixo, e

0 a 5% em peso de outros componentes.
Poli(éxido de etileno) (PEO)

A composicao de revestimento compreende - como um dos
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constituintes principais - um ou mais poli(éxido de etileno)s.

O termo "polimero" (por exemplo, como referindo-se aos po-
li(bxido de etileno)s e ao polimero hidrofilico ndo-termoplastico) significa um
composto organico tendo unidades de repeticdo e tendo um peso molecular
médio ponderado de mais do que 10 kDa (10.000 g/mol). Reciprocamente (e
complementar a isto), o termo "suporte" ou "suporte de peso molecular bai-
x0" significa um composto organico ao qual as porcoes de fotoiniciador sdo
covalentemente ligadas e que tem um peso molecular médio ponderado
(sem as porgdes de fotoiniciador) de até 10 kDa (g/mol).

O principal requerimento aos poli(6xido de etileno)(s) é garantir
que a composicao de revestimento covalentemente reticulada torna-se muito
lubricas quando ela é intumescida com liquidos hidrofilicos tais como agua
ou glicerol. Consequentemente, a funcao principal dos PEO(s) é fornecer o
atrito baixo de revestimento intumescido e retengéo de 4gua elevada.

O peso molecular médio ponderado (Mw) do poli(6xido de etile-
no) (PEO) esta acima de 10.000 Da (g/mol). Na pratica, o PEO pode ser de
qualquer peso molecular médio ponderado adequado (Mw), mas preferivel-
mente na faixa de 100.000 a 8.000.000 Da (g/mol), o mais preferivelmente
200.000 a 4.000.000 Da (g/mol). PEOs adequados podem ser adquiridos da
Dow sob o nome comercial Polyox®.

E importante observar, que os poli(dxido de etileno)s ndo portam
nenhuma funcionalidade etilenicamente insaturada, tais como porcées de
acrilato, porcdes de metacrilato, ou porcdes de vinila, etc. Ao contrario, a
reticulacdo da composicao de revestimento e em particular dos poli(6xido de
etileno)s é fundamentada em outros mecanismos.

No primeiro aspecto principal da inven¢do, o um ou mais po-
li(bxido de etileno)s sdo os Unicos constituintes de polimero da composicao.
Consequentemente, deve ser entendido que os poli(6xido de etileno)s deste
modo constituem 100% em peso dos constituintes de polimero.

Polimeros hidrofilicos ndo-termoplasticos

No segundo aspecto principal da invencédo, os constituintes de

polimero sdo um ou mais poli(éxido de etileno)s em combinacdo com um ou
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mais polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos, em que o um ou mais po-
li(bxido de etileno)s constituem pelo menos 50% em peso da quantidade to-
tal de constituintes de polimero.

Preferivelmente, um ou mais poli(6xido de etileno)s constitui 50 a
98%, por exemplo, 55 a 90%, ou 60 a 85%, em peso da quantidade total de
constituintes de polimero, ao passo que o(s) polimero(s) hidrofilico(s) nao-
termoplastico(s) constituem a parte remanescente, isto é, 2 a 50%, por
exemplo, 10 a 45%, ou 15 a 40%, em peso da quantidade total de constituin-
tes de polimero. Acredita-se que as propriedades termoplasticas de o um ou
mais poli(6xido de etileno)s fornecerdo propriedades de fluxo suficientes pa-
ra a composicao de revestimento total, incluindo os polimeros hidrofilicos
nao-termoplasticos e o suporte, de modo que a composi¢cao de revestimento
torna-se muito Util para aplicacdes de extrusdo, moldagem por injecao e re-
vestimento por pé.

Embora a nao-termoplasticidade dos polimeros hidrofilicos seja
0 Unico requerimento geral, acredita-se que polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos particularmente Gteis sejam aqueles selecionados do grupo
consistindo em poli(N-vinil pirrolidona), poli(acido acrilico), polioxazolina, e
copoli(éter metil vinilico/anidrido maléico).

Suportes tendo porcoes de fotoiniciador covalentemente ligadas a estes e/ou

covalentemente incorporadas nestes

A composi¢do de revestimento compreende ainda — como um
dos constituintes principais - um ou mais suportes de peso molecular baixo
tendo uma pluralidade de porcées de fotoiniciador covalentemente ligadas a
estes e/ou covalentemente incorporadas nestes.

O suporte pode ser escolhido de uma faixa ampla de espécies
moleculares lineares, ramificados, ciclicas e dendriticas, isto é, as porcoes
de fotoiniciador sdo "covalentemente ligadas" a tais suportes. Deve ser pos-
sivel ligar uma pluralidade de (isto é, pelo menos duas) porcoes de fotoinici-
ador ao(s) suporte(s) por ligacdes covalentes. Além disso, o suporte pode
estar na forma de dois ou varios fragmentos de suporte que sdo mantidos

juntos por porcdes de fotoiniciador, isto é, as porcdes de fotoiniciador séo
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"covalentemente incorporadas" na estrutura principal do suporte. Pode ser
facilmente considerado que suportes podem ter porcdes de fotoiniciador co-
valentemente ligadas a estes e ao mesmo tempo podem ter por¢des de foto-
iniciador covalentemente incorporadas nestes.

5 Um exemplo ilustrativo de um suporte tendo porcdes de fotoini-

ciador covalentemente ligadas a este € por exemplo:

W,
(>

a2

Um exemplo ilustrativo de um suporte tendo porcdes de fotoini-

p

ciador covalentemente incorporadas na estrutura principal deste é por

0 0 0
O
m n
HOLC CO,H -

10 O suporte deveria ser capaz de ter covalentemente ligadas a

exemplo:

este e/ou covalentemente incorporadas neste uma pluralidade de por¢des de

fotoiniciador. A "pluralidade" de por¢cdes de fotoiniciador significa pelo menos

duas porcbes de fotoiniciador, mas em alguns exemplos mais do que duas

(por exemplo, trés, quatro, cinco, seis ou ainda mais) porcoes de fotoinicia-
15 dor.

Em algumas formas de modalidade correntemente preferidas, o
suporte tem pelo menos trés por¢cdes de fotoiniciador covalentemente liga-
das a este e/ou covalentemente incorporadas neste

Com respeito a "carga" das porcdes de fotoiniciador, as por¢des

20 de fotoiniciador constituem 0,01 a 20% em peso, tal como 0,05 a 15% da
quantidade combinada de um ou mais poli(6xido de etileno)s, quaisquer po-

limeros hidrofilicos ndo-termoplasticos e o0 um ou mais suportes de peso mo-
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lecular baixo (incluindo as porcdes de fotoiniciador).

O termo "peso molecular baixo" refere-se a um suporte (sem as
porcdes de fotoiniciador) tendo por si s6 um peso molecular médio pondera-
do (Mw) de até 10 kDa (10.000 g/mol). Preferivelmente, o peso molecular
médio ponderado do suporte esta na faixa de 50 a 10.000 Da (g/mol), tal
como 100 a 10.000 Da (g/mol), em particular 250 a 8.000 Da (g/mol) ou 500
a 10.000 Da (g/mol). Deve ser entendido que o peso molecular médio pon-
derado do "suporte" refere-se ao peso do suporte sem as porgdes de fotoini-
ciador, ou o peso total dos fragmentos de suporte sem as porcdes de fotoini-
ciador, qualquer que seja o caso.

Se o suporte esta na forma de dois ou mais fragmentos de su-
porte, além disso é preferido que cada um dos fragmentos tenha um peso
molecular de pelo menos 50 g/mol, tal como pelo menos 100 g/mol.

Provou-se ser vantajoso incluir por¢des de fotoiniciador que séo
covalentemente ligadas a e/ou covalentemente incorporadas em um suporte
de peso molecular baixo na composicao de revestimento de modo a garantir
que as porcdes de fotoiniciador sdo homogeneamente distribuidas dentro da
composigdo de revestimento. Além disso, verifica-se que combinando-se
covalentemente as porgdes de fotoiniciador com um suporte (possivelmente
na forma de dois ou varios fragmentos de suporte), a migracao subsequente
das porcoes de fotoiniciador é acentuadamente reduzida. Além disso, parece
que as porgdes de fotoiniciador que por alguma razao permanecem nao rea-
gidas depois da irradiacdo nao migrarao para fora do revestimento resultan-
te.

Em uma forma de modalidade da presente invencéo, o suporte
tem uma pluralidade (por exemplo, pelo menos trés) de porcdes de fotoinici-
ador covalentemente ligadas a este.

Em uma outra forma de modalidade da presente invencéo, o su-
porte tem uma pluralidade (por exemplo, pelo menos trés) de porcdes de
fotoiniciador covalentemente incorporadas neste.

Em uma terceira forma de modalidade interessante da presente

invencao, o suporte tem uma pluralidade (por exemplo, pelo menos trés) de
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porcdes de fotoiniciador, pelo menos uma sendo covalentemente ligada a
este e pelo menos uma sendo covalentemente incorporada neste.

Embora o suporte possa ser fundamentado em uma faixa ampla
de estruturas, incluindo oligdmeros e polimeros de peso molecular baixo (Mw
< 10.000), acredita-se correntemente que suportes particularmente Uteis sao
aqueles selecionados de polietileno glicéis, poli(estireno-coanidrido maléi-
co)s, poliéter uretanos alifaticos, polieteraminas (por exemplo, Jeffamines da
Huntsman), e poliésteres.

O(s) suporte(s) pode(m) ser hidrofilico(s) ou hidrofébico(s) ou
ambos (isto €, anfifilico). Preferivelmente o(s) suporte(s) sdo compativeis
com o(s) constituinte(s) de polimero de modo a garantir a homogeneidade
prefeita e consequentemente uma distribuicdo espacial uniforme das por-
coes de fotoiniciador ligadas na composicao de revestimento. Se uma distri-
buicdo uniforme das por¢des de fotoiniciador na composicao de revestimen-
to pode ser obtida, entdo a quantidade de fotoiniciador e/ou o tempo de irra-
diacdo UV necessario para a cura sao minimos.

Alguns suportes comercialmente disponiveis com um peso mo-
lecular médio ponderado de menos do que 10 kDa séo listados abaixo. Es-
tes suportes estao disponiveis da Sigma-Aldrich Chemical Company, exceto
onde de outro modo estabelecido. Alguns suportes sao listados em mais do
que uma categoria.

Suportes nucleofilicos contendo grupos hidroxila ou amino, como
grupos finais ou na estrutura principal, incluem: PVOH, poli(dietileno gli-
col/trimetilolpropano-alt-acido adipico), poli(dietileno glicol/glicerol-alt-4cido
adipico), PEG, [adipato de di{poli(etileno glicol)}], poli(etileno glicol-ran-
propileno glicol), poli(etileno glicol)-bloco-poli(propileno  glicol)-bloco-
poli(etileno glicol), poli(propileno glicol)-bloco-poli(etileno  glicol)-bloco-
poli(propileno glicol), poli(propileno glicol), poli(tetraidrofurano), [policaprolac-
tona diol], [policaprolactona triol], [poli(ftalato de dietileno glicol) diol], poli(4-
hidroxiestireno), [polibutadieno, terminado em diidroxila], [HPEU com grupos
finais hidroxila], [solucdo de poliuretano (produto patenteado da Aldrich)],

acucares, dextranos, pululanos, lactato de oligossacarideo quitosano, gelati-
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nas (da Fibrogen), hidroxipropil metilcelulose, [poli(tetraidrofurano), termina-
do em bis(3-amino-1-propil)], [poli(etilenoimina), etilenodiamina limitado na
extremidade], [poli(propileno glicol)-bloco-poli(etileno glicol), terminado em
bis(3-amino-1-propil)], [poli(propileno glicol)-bloco-poli(etileno glicol)-bloco-
poli(propileno glicol), terminado em bis(2-amino-1-propil)], e [poli(propileno
glicol), terminado em bis(2-amino-1-propil)]. Notavelmente, polidis dendriti-
cos tais como Boltorn H20, Boltorn H30 e Boltorn H40 (da Perstorp), e Star-
burst, Priostar DNT-2210 e Priostar DNT-2211 (da Dendritic Nanotechnolo-
gies) constituem suportes muito bons para a presente invencéo. Poliaminas
dendriticas tais como a série Starburst, Priostar DNT-2200 e Priostar DNT-
2201 (da Dendritic Nanotechnologies) também constituem bons suportes
para a invencdo. Polinucledfilos hiperramificados também podem ser usa-
dos.

Suportes eletrofilicos contendo acidos carboxilicos, anidridos ou
grupos isocianato, como grupos finais ou na estrutura principal, incluem: Po-
li(dcido acrilico), [sal de sbdio de poli(acido acrilico)], [sal de sbédio de po-
li(dcido metacrilico)], [sal de sédio de poli(acido estirenossulfénico)], po-
li(dcido acrilico—coacido maléico), [poli(acrilonitrila-cobutadieno-coacido acri-
lico), terminado em dicarboxi], poliestireno-bloco-poli(acido acrilico), gelati-
nas (da Fibrogen), [poli(etileno glicol), terminado em di(carboximetil)], [po-
li(acrilonitrila-cobutadieno), terminado em dicarbéxi], [polibutadieno, termina-
do em dicarbdxi], poli(isobutileno-alt-anidrido maléico), [poli(adipato de etile-
no), terminado em 2,4-diisocianato de tolileno], e [poli(propileno glicol), ter-
minado em 2,4-diisocianato de tolileno]. Acidos policarboxilicos dendriticos
tais como a série Starburst, Priostar DNT-2220 e Priostar DNT-2221 (da
Dendritic Nanotechnologies) também constituem bons suportes para a in-
vengao. Polieletrofilos hiperramificados também podem ser usados.

Suportes adequados para transesterificacdo e transamidacao
incluem: Poli(metacrilato de metila), poli(metacrilato de etila), poli(metacrilato
de butila), e poli(metacrilato de terc-butila).

Suportes contendo sistemas aromaticos acilaveis, ricos em elé-

trons incluem: Poliestireno-bloco-poli(acido acrilico), poli(2-vinilpiridina), po-
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li(2-vinilcarbazol), policarbonato, poli(a-metilestireno), poliestireno, poli(2-
vinilnaftaleno), e poliacenaftileno.

Suportes contendo ligacbes de éter enxertaveis: PEG, HPEU,
[adipato de di{poli(etileno glicol)}], poli(etileno glicol-ran-propileno glicol), po-
liletileno glicol)-bloco-poli(propileno  glicol)-bloco-poli(etileno  glicol), po-
li(propileno glicol)-bloco-poli(etileno glicol)-bloco-poli(propileno glicol), po-
li(propileno glicol), poli(tetraidrofurano), e [poli(ftalato de dietileno glicol) diol].

Outros suportes nucleofilicos com um peso molecular médio
ponderado de menos do que 10 kDa, podem ser formados por homopolime-
rizacao de radical, copolimerizacao aleatéria ou copolimerizacao de bloco de
pelo menos um dos mondmeros acrilato de 2-hidroxietila, metacrilato de 2-
hidroxietila, e 4-hidroxiestireno. Se um copolimero é fabricado, ele também
pode conter um ou mais dos monémeros seguintes com cadeias laterais re-
lativamente inertes: Estireno, a-metilestireno, estirenos alquilados em anel
tais como viniltolueno, vinilpiridinas, vinilimidazol, ésteres (met)acrilicos tais
como metacrilato de metila, amidas (met)acrilicas tais como acrilamida, ami-
das de vinilamina tais como N-vinilformamida, vinil nitrilas tais como acriloni-
trila, ésteres vinilicos tais como acetato de vinila, etileno, propileno, 1-
buteno, isobutileno, butadieno, isopreno, cloropreno, e haletos de vinila tais
como cloreto de vinila.

Outros suportes eletrofilicos contendo acidos carboxilicos, aci-
dos sulfénicos ou acidos fosfénicos, e com um peso molecular médio ponde-
rado de menos do que 10 kDa, podem ser formados por homopolimerizacéao
de radical, copolimerizagdo aleatéria ou copolimerizacdo de bloco de pelo
menos um dos mondémeros acido (met)acrilico, acido maléico, acido fumari-
co, acido crotodnico, acido tiglico, acido itacdnico, acido S-vinilsulfénico, acido
vinilbenzenossulfénico, acido 2-acrilamido-2-metilpropanossulfénico (AMPS),
metacrilato de 2-sulfoetila, N,N-dimetil-N-metacriloiloxietil-N-(3-
sulfopropillaménio betaina (SPE), e acido P-vinilfosfénico. Se um copolimero
€ fabricado, ele também pode conter um ou mais dos monémeros com ca-
deias laterais relativamente inertes que foram mencionadas em "Outros su-

portes nucleofilicos" acima.
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Outros suportes adequados para transesterificagdo e transami-
dacédo, e com um peso molecular médio ponderado menor do que 10 kDa,
podem ser formados por homopolimerizagdo de radical, copolimerizacéao
aleatéria ou copolimerizacdo de bloco de pelo menos um monémero que
pertence aos grupos de (met)acrilatos de alquila, crotonatos de alquila, tigla-
tos de alquila, maleato de dialquila, fumarato de dialquila, e itaconato de di-
alquila. Se um copolimero ¢é fabricado, ele também pode conter um ou mais
dos mondémeros seguintes, cujas cadeias laterais ndo deveriam afetar a
transesterificacdo ou transamidacéao: Estireno, a-metilestireno, estirenos al-
quilados em anel tais como viniltolueno, vinilpiridinas, vinilimidazol, ésteres
(met)acrilicos tais como metacrilato de metila, amidas (met)acrilicas tais co-
mo acrilamida, amidas de vinilamina tais como N-vinilformamida, vinil nitrilas
tais como acrilonitrila, etileno, propileno, 1-buteno, isobutileno, butadieno,
isopreno, cloropreno, e haletos de vinila tais como cloreto de vinila.

Outros suportes contendo sistemas aromaticos acilaveis, ricos
em elétrons com um peso molecular médio ponderado de menos do que 10
kDa podem ser formados por homopolimerizacao de radical, copolimeriza-
cao aleatoria ou copolimerizagéo de bloco de pelo menos um monémero de
estireno, tal como estireno, a-metilestireno, estirenos alquilados em anel, ou
4-hidroxiestireno. Se um copolimero é fabricado, ele também pode conter
um ou mais dos mondmeros seguintes com cadeias laterais nao acilaveis:
ésteres (met)acrilicos tais como metacrilato de metila, amidas (met)acrilicas
tais como acrilamida, amidas de vinilamina tais como N-vinilformamida, vinil
nitrilas tais como acrilonitrila, ésteres vinilicos tais como acetato de vinila,
etileno, propileno, 1-buteno, isobutileno, butadieno, isopreno, cloropreno, e
haletos de vinila tais como cloreto de vinila.

Outros suportes contendo ligacdes de éter enxertaveis com um
peso molecular médio ponderado de menos do que 10 kDa podem ser for-
mados por homopolimerizacao de radical, copolimerizagao aleatéria ou co-
polimerizacdo de bloco de pelo menos um dos mon6meros metacrilato de
PEG, metacrilato de éter metilico de PEG, metacrilato de éter etilico de PEG,

acrilato de éter metilico de PEG, acrilato de éter fenilico de PEG, metacrilato
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de poli(propileno glicol), acrilato de poli(propileno glicol), e acrilato de éter
metilico de poli(propileno glicol). Se um copolimero é fabricado, ele também
pode conter um ou mais dos mondmeros nao enxertaveis estireno, o-
metilestireno, estirenos alquilados em anel tais como viniltolueno, vinilpiridi-
nas, vinilimidazol, amidas (met)acrilicas tais como acrilamida, amidas de vi-
nilamina tais como N-vinilformamida, vinil nitrilas tais como acrilonitrila, etile-
no, propileno, 1-buteno, isobutileno, butadieno, isopreno, cloropreno, e hale-
tos de vinila tais como cloreto de vinila, acido (met)acrilico, acido maléico,
acido fumarico, acido crotbénico, acido tiglico, acido itacbénico, acido S-
vinilsulfénico,  acido  vinilbenzenossulfénico, acido 2-acrilamido-2-
metilpropanossulfénico (AMPS), metacrilato de 2-sulfoetila, N,N-dimetil-N-
metacriloiloxietil-N-(3-sulfopropil)Jaménio  betaina (SPE), e &acido P-
vinilfosfénico.

Fotoiniciadores

A funcao principal das porgcdes de fotoiniciador é garantir boa
reticulacéo do revestimento hidrofilico, termoplastico a si mesmo e ao subs-
trato, de modo a obter boa coesdo e adesdo ao substrato. As propriedades
preferidas do fotoiniciador(es) sao: (i) boa sobreposicao entre o espectro de
emissao da lampada e o espectro de absorcao de fotoiniciador; (ii) pequena
sobreposicao ou nenhuma sobreposi¢cdo entre o espectro de absorcédo de
fotoiniciador e o espectro de absor¢cdo combinada, intrinseco dos outros
componentes do revestimento (isto €, poli(6xido de etileno)); e boa compati-
bilidade das porcdes de fotoiniciador incluindo o suporte ao qual as porcoes
sao covalentemente ligadas com o(s) poli(éxido de etileno)(s) do revestimen-
to.

Os fotoiniciadores deveriam transformar eficientemente a luz da
fonte de luz UV ou visivel aos radicais reativos que podem abstrair atomos
de hidrogénio e outros atomos labeis de polimeros e consequentemente efe-
tuar reticulacdo covalente. Opcionalmente, aminas, tidis e outros doadores
de elétron podem ser adicionados. Fotoiniciadores de radical podem ser
classificados como clivaveis (reacéao tipo | de Norrish) ou nao clivaveis (dos

quais a reacao tipo Il de Norrish é um caso especial, vide por exemplo, A.
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Gilbert, J. Baggott: "Essentials of Molecular Photochemistry”, Blackwell, Lon-
don, 1991). Em excitagao fotoiniciadores clivaveis espontaneamente decom-
pdem-se a dois radicais, pelo menos um dos quais é reativo o bastante para
abstrair um atomo de hidrogénio da maioria dos substratos. Eteres de ben-
zoina (incluindo benzil dialquil cetais), fenil hidroxialquil cetonas e fenil ami-
noalquil cetonas sao exemplos importantes de fotoiniciadores clivaveis. A
adicao de doadores de elétron ndo é necessaria mas pode realcar a eficién-
cia global dos fotoiniciadores clivaveis de acordo com um mecanismo similar
aquele descrito para fotoiniciadores nao clivaveis abaixo.

Recentemente uma nova classe de fotoiniciadores com base em
B-ceto éster foi introduzida por M.L Gould, S. Narayan-Sarathy, T.E. Ham-
mond, e R.B. Fechter da Ashland Specialty Chemical, USA (2005): "Novel
Self-Initiating UV-Curable Resins: Generation Three", Proceedings from
RadTech Europe 05, Barcelona, Spain, 18 a 20 de Outubro de 2005, vol. 1,
p. 245-51, Vincentz. Depois da adicdo de Michael catalisada por base do
éster aos acrilatos polifuncionais uma rede é formada com varios atomos de
carbono quaternario, todos com duas grupos carbonila vizinhos. Em excita-
¢édo com luz UV ou visivel estes fotoiniciadores predominantemente clivam
por um mecanismo tipo | de Norrish e reticulam ainda sem nenhum fotoinici-
ador convencional presente, e camadas espessas podem ser curadas. Tais
sistemas autoiniciantes estdo dentro do escopo da presente invencao.

Fotoiniciadores ndo clivaveis excitados ndo se decompdéem a
radicais mas abstraem um atomo de hidrogénio de uma molécula organica
ou, mais eficientemente, abstraem um elétron de um doador de elétron (tal
como uma amina ou um tiol). A transferéncia de elétron produz um anion de
radical no fotoiniciador e um cation de radical no doador de elétron. Isto é
seguido por transferéncia de préton do cation de radical ao anion de radical
para produzir dois radicais descarregados; destes o radical no doador de
elétron é suficientemente reativo para abstrair um atomo de hidrogénio da
maioria dos substratos. Benzofenonas, tioxantonas, xantonas, antraquino-
nas, fluorenonas, dibenzossuberonas, benzilas, e fenil cetocumarinas sao

exemplos importantes de fotoiniciadores nao clivaveis. A maioria das aminas
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com uma ligacdo C—H na posicdo o ao atomo de nitrogénio e muitos tidis
trabalhardo como doadores de elétron.

Um outro sistema autoiniciante com base em maleimidas tam-
bém foi identificado por C.K. Nguyen, W. Kuang, e C.A. Brady da Albemarle
Corporation e Brady Associates LLC, ambas dos USA (2003): "Maleimide
Reactive Oligomers", Proceedings from RadTech Europe 03, Berlin, Ger-
many, 3 a 5 de Novembro de 2003, vol. 1, p. 589-94, Vincentz. As maleimi-
das iniciam polimerizacdo de radical principalmente agindo-se como fotoini-
ciadores nao-clivaveis e ao mesmo tempo polimerizam espontaneamente
por adicdo de radical através da ligacao dupla de maleimida. Além disso, a
absorcao de UV forte da maleimida desaparece no polimero, isto &, a ma-
leimida € um fotoiniciador de fotobranqueamento; isto pode tornar possivel
curar camadas espessas. Tais sistemas contendo maleimida estdo dentro do
escopo da presente invencao.

Uma combinacao de varios fotoiniciadores pode exibir proprie-
dades sinérgicas, como € por exemplo, descrito por J.P. Fouassier: "Excited-
State Reactivity in Radical Polymerisation Photo-initiators", Ch. 1, paginas 1-
61, em "Radiation curing in Polymer Science and technology”, Vol. Il ("Photo-
initiating Systems"), ed. por J.P. Fouassier e J.F. Rabek, Elsevier, London,
1993. Brevemente, transferéncia de energia ou transferéncia de elétron efi-
ciente ocorre de um fotoiniciador ao outro nos pares [4,4'-
bis(dimetilamino)benzofenona + benzofenona], [benzofenona + 2,4,6-trimetil-
benzofenona], [tioxantona + metiltiofenil morfolinoalquil cetona]. Entretanto,
muitas outras combinagdes benéficas podem ser consideradas.

Além disso, foi recentemente descoberto que Irgacure 2959 e
benzofenona covalentemente ligados na molécula 4-(4-
benzoilfenoxietoxi)fenil 2-hidréxi-2-propil cetona fornece eficiéncia de inicia-
cao consideravelmente mais alta de polimerizacao de radical do que uma
mistura simples dos dois compostos separados, vide S. Kopeinig e R. Liska
da Vienna University of Technology, Austria (2005): "Further Covalently
Bonded Photoinitiators", Proceedings from RadTech Europe 05, Barcelona,
Spain, 18 a 20 de Outubro de 2005, vol. 2, p. 375-81, Vincentz. Isto mostra
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que diferentes fotoiniciadores podem mostrar efeitos sinérgicos significantes
quando eles estao presentes no mesmo oligdmero ou polimero. Tais fotoini-
ciadores covalentemente ligados também sao aplicaveis dentro da presente
invencao.

Consequetemente, em uma forma de modalidade interessante
da invencéo, as porcdes de fotoiniciador incluem pelo menos dois tipos dife-
rentes de porcdes de fotoiniciador. Preferivelmente os picos de absorbancia
dos fotoiniciadores diferentes estdo em diferentes comprimentos de onda,
deste modo a quantidade total de luz absorvida pelo sistema aumenta. Os
diferentes fotoiniciadores podem ser todos clivaveis, todos nao clivaveis, ou
uma mistura de clivaveis e nao-clivaveis.

Os fotoiniciadores clivaveis preferidos sao éteres de benzoina
(incluindo benzil dialquil cetais) tais como Irgacure 651 (Ciba); fenil hidroxial-
quil cetonas tais como Darocur 1173, Irgacure 127, Irgacure 184, e Irgacure
2959 (todos da Ciba), e Esacure KIP 150 e Esacure One (ambos da Lamber-
ti); fenil aminoalquil cetonas tais como Irgacure 369 (Ciba), Irgacure 379 (Ci-
ba), e Chivacure 3690 (da Double bond Chemical); metiltiofenil morfolinoal-
quil cetonas tais como Irgacure 907 (Ciba) e Chivacure 3482 (Double bond
Chemicals); e mono- ou dibenzoilfosfindxidos tais como Irgacure 819 e Da-
rocur TPO (ambos da Ciba).

Os fotoiniciadores nao clivaveis preferidos sdo benzofenona,
acido 4-benzoilbenzobico (= 4-carboxibenzofenona) e ésteres deste, acido 2-
benzoilbenzoéico (= 2-carboxibenzofenona) e ésteres deste, 4,4'-bis(dimetil-
amino)benzofenona (cetona de Michler), 2,4,6-trimetilbenzofenona, BTDA,
Omnipol BP (IGM Resins), e outros derivados de benzofenona; tioxantonas
tais como Omnipol TX (IGM Resins) e 2-carboximetoxitioxantona (Pentagon
Fine Chemical); xantonas; antraquinonas; fluorenonas; dibenzosuberonas;
benzilas e outros compostos de a-diceto tais como canforquinona; e fenil
cetocumarinas. Os doadores de elétron opcionais preferidos sdo benzocaina
(4-aminobenzoato de etila), PVP-DMAEMA, tribenzilamina, trietanolamina, 2-
(N,N-dimetilamino)etanol, e N,N-dimetiletilenodiamina.

Os fotoiniciadores correntemente mais preferidos sdo aqueles
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selecionados do grupo Irgacure 2959, BTDA e derivados deste, 4-carboxi-
benzofenona e derivados deste, 2-carboxibenzofenona e derivados deste, e
2-carboximetoxitioxantona e derivados deste.

Modificacdo de fotoiniciadores a serem adequados para ligacdo covalente a

um suporte
Os fotoiniciadores mais comuns, tais como éteres de benzoina

(por exemplo, Irgacure 651, clivavel), hidroxialquil fenil cetonas (por exem-
plo, Darocur 1173, clivavel), benzofenonas (por exemplo, benzofenona, nao-
clivavel), e tioxantonas (por exemplo, 2-isopropiltioxantona, nao-clivavel),
nao tém nenhum grupo funcional e, portanto, nao podem ser facilmente liga-
dos ao suporte. Por esta razdo fotoiniciadores com um ou mais grupos fun-
cionais séo preferidos. O numero de fotoiniciadores comercialmente disponi-
veis com grupos funcionais é limitado, talvez porque os fotoiniciadores foram
tradicionalmente utilizados como ingredientes monofuncionais, nao-
polimerizados em composicoes de revestimento. Consequetemente pode ser
necessario sintetizar de costume certos fotoiniciadores funcionais de modo a
serem capazes de liga-los ao suporte.

Ao passo que um vasto numero de reagcdes quimicas sao co-
nhecidas as quais formam ligacdes covalentes entre dois compostos sepa-
rados, a presente invencao foca na presenca de um grupo hidroxila primario
ou amino (isto €, um nucledfilo forte) ou um derivado de acido carboxilico
reativo, tal como um anidrido ou um cloreto &acido (isto €, um eletréfilo forte),
no fotoiniciador. Os exemplos seguintes ilustrarao isto:

Irgacure 2959 (da Ciba) € um fotoiniciador tipo | de Norrish que

contém um grupo hidroxila primario nucleofilico:

/ \ O
HO ) /
CHy
H3C
Irgacure 2959 3 OH

Se nucleofilicidade mais forte é necessaria, Irgacure 2959 pode
ser sulfonado e depois transformado na amina primaria correspondente, por

exemplo, pela sintese de Gabriel (vide por exemplo, J. March: "Advanced
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Organic Chemistry. Reaction, Mechanisms, and Structure”, 3. ed., p. 377-9,

Wiley-Interscience, New York, 1985):

amino Irgacure 2959

OH

O grupo hidroxila em Irgacure 2959 pode ser funcionalizado a

um derivado de acido eletrofilico em varios modos, de modo que ele possa

reagir com grupos hidroxila e amino livres:

1. O acido derivado de oxidacao de Cr(VI) de Irgacure 2959:

>\ Vi

HO O

acido de Irgacure 2959 HsC

OH

CHj

2. O acido derivado da reacao 1:1 entre Irgacure 2959 e anidrido

succinico:

H04\<O_O>70/_\O

aduto de Irgacure2959-anidrido succinico

3. O 4cido derivado da reacao 1:1 entre Irgacure 2959 e anidrido

10 maléico:

— ju— o)
HO—<_>70 o) {
\ CHy
O O
" o

aduto de Irgacure 2959-anidrido maléico

Estes acidos convenientemente podem ser convertidos nos clo-

retos acidos reativos, correspondentes por tratamento com SOCI2. Cuidado

deve ser tomado para usar os cloretos acidos logo depois da formacéao para

evitar a reacao entre a parte de cloreto acido e o grupo hidroxila terciario na

15  parte hidroxialquila da cetona.
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Reciprocamente, cloreto de 2-, 3- ou 4-benzoilbenzoila eletrofi-
lico (formado pela reacado entre SOCI2 e acido 2-, 3- ou 4-benzoilbenzbico
comercialmente disponivel, que sdo derivados do fotoiniciador nao clivavel
benzofenona) pode ser transformado em um nucledfilo por adigéo lenta a um
grande excesso de etileno glicol de modo a formar os benzoilbenzoatos de

2-hidroxietila correspondentes, por exemplo:
O

4-benzoilbenzoato de 2-hidroxietila
O
" 0oH
O

Se etanolamina ou etilenodiamina € usada ao invés de etileno
glicol, entao as N-(2-hidroxietil)benzoilbenzamidas e N-(2-
aminoetil)benzoilbenzamidas correspondentes podem ser formadas. Todos
estes derivados nucleofilicos por exemplo, podem reagir com polianidridos
tais como poli(estireno-co-anidrido maléico) (SMA) (vide mais abaixo), e com
isocianatos. Alternativamente, 2-, 3- ou 4-hidroxibenzofenona, ou 2-, 3- ou 4-
aminobenzofenona, podem ser obtidas comercialmente e usadas diretamen-
te, embora a nucleofilicidade destes grupos hidroxila e amino sera conside-
ravelmente menor do que aquela dos derivados de etileno glicol, etanolami-
na e etilenodiamina mencionados acima.

Tioxantonas também sao fotoiniciadores nao clivaveis, muito
interessantes porque eles absorvem perto de 400 nm e consequentemente
podem ser curadas por luz UV-A ou por luz azul, visivel. Um exemplo de um
derivado de tioxantona & 2-carboximetoxixantona, que pode ser transforma-
do no cloreto acido eletrofilico e além disso, se desejado, em espécies nu-
cleofilicas por reacdo com etileno glicol em excesso (para formar tioxanton-
2-iloxiacetato de 2-hidroxietila), etanolamina (para formar N-(2-
hidroxietil)tioxanton-2-iloxiacetamida), ou etilenodiamina (para formar N-(2-

aminoetil)tioxanton-2-iloxiacetamida), como descrito acima.
o) o)

O
L

S
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Exemplos de unido entre porcoes de fotoiniciador e suportes

Suportes nucleofilicos, tais como Boltorn H20 com 16 grupos OH
livres, podem reagir diretamente com fotoiniciadores eletrofilicos, tais como

cloreto de 4-benzoilbenzoila, para formar um poliéster fotoativo:

O‘_O
oot 'fo
0,0
sae
ot

O N O .‘_ Q oO O
2
o O

O grau de substituicdo de fotoiniciador no poliol pode ser contro-
lado se o cloreto acido for adicionado a solucao de Boltorn.

Os componentes acidos dos suportes eletrofilicos, tais como os
grupos acido carboxilico no poli(acido acrilico), podem ser transformados
aos cloretos acidos, cloretos de sulfonila ou cloretos de fosfonila correspon-
dentes por tratamento com SOCI2 ou PCls. Alternativamente, os acidos po-
dem ser tratados com um agente desidratante, tal como N,N'-
dicicloexilcarbodiimida, para formar espécies semelhantes a anidridos acidos
em reatividade para nucledfilos. Tais cloretos acidos, cloretos de sulfonila e
cloretos de fosfonila e os anidridos correspondentes sao ativados para rea-
cao com fotoiniciadores nucleofilicos, tais como Irgacure 2959, para formar
os ésteres, amidas, ésteres sulfonilicos, sulfonamidas, ésteres fosfonilicos, e

fosfonamidas respectivos:
0
Os_Cl 0 Ox% O
K
n n OH
OH

Esteres e amidas fotoativos podem ser formados com nucleéfilos

fotoativos em excesso por transesterificacdo ou transamidagao de ésteres a
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partir do suporte. Catalisadores (tais como sais de manganés ou zinco) po-
dem ser adicionados, e um vacuo pode ser aplicado se o componente fotoi-
nativo a ser removido tiver um ponto de ebulicdo mais baixo do que o com-
ponente fotoativo, de modo a remover o componente fotoinativo do equili-
brio. As duas reag¢des podem ser representadas como segue:
Suporte-CO-OR + HO-Fotoiniciador — Suporte—-CO-O-Fotoiniciador +
HO-R (transesterificacao)

Suporte-CO-OR + Ha2N-Fotoiniciador — Suporte-CO-NH-Fotoiniciador +
HO-R (transamidacéo)

5 "Suporte—CO-OR" pode ser por exemplo, poli(maleato de dietila)
com um peso molecular médio ponderado ndo excedendo 10 kDa.
"HO-Fotoiniciador" pode ser por exemplo, Irgacure 2959, 2- ou 4-
hidroxibenzofenona, 2-hidroxietil 4-benzoilbenzamida, N-(2-hidroxietil)-2-
benzoilbenzamida,  2-hidroxietil  tioxanton-2-iloxiacetato, ou  N-(2-

10  hidroxietil)tioxanton-2-iloxiacetamida. "HzN-Fotoiniciador" pode ser por
exemplo, Irgacure 2959 amina, N-(2-aminoetil)-4-benzoilbenzamida, ou N-(2-

aminoetil)tioxanton-2-iloxiacetamida:
0

0 0 0
H
o\)LN/\/NH2+ CO,E o\)LN/\/N o
L A L
s n s

n

Eteres tais como PEG ou poli(propileno glicol) podem ser aciloxi-

15 lados por reacdo com um peroxiéster terc-butilico de um fotoiniciador con-
tendo carboxila para fornecer o éster do éter e alcool terc-butilico (vide J.
March: "Advanced Organic Chemistry. Reaction, Mechanisms, and Struc-
ture", 3. ed., p. 636-7, Wiley-Interscience, New York, 1985). Como um
exemplo, a unido com um derivado de benzofenona (cloreto de 2-

20 benzoilbenzoila) € mostrada aqui:
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0 0
e U
HO .
COCl O\OX Mecarpsmo
) de radical
Cloreto de 4- Hidroperoxido de terc-  4_penzoilperoxibenzoato livre
benzoilbenzoila butila de terc-butila

)
A7 et
.

PEO modificado nor henzofenona

O 4 agn
O e s O 0 i
o 4 -HCl o § Mecanismo de

Cloreto de 2-

Alcool tere-

butilico

p

Hidroperéxido de 2-benzoilperoxibenzoato \ radical livre

benzoilbenzoila de terc-butila

terc-butila

+
& e

Alcool terc-butilico

RPN

PEO nmodlﬁcado Vp'o'r béﬁésfenona

A reacao também pode ser realizada com BTDA ou com um de-
rivado de cloreto acido de um fotoiniciador tipo | de Norrish, tal como cloreto
acido de Irgacure 2959.

Eteres tais como PEG ou poli(propileno glicol) podem alquilar

5 (isto é, adicionar a) ligacdes duplas de fotoiniciador na presenca de peroxi-
dos para fornecer os éteres alquilados correspondentes. Os melhores resul-
tados sdo obtidos com alcenos deficientes de elétron tais como anidrido ma-
léico (vide C. Walling, E.S. Huyser (1963): "Free radical additions to olefins
to form carbon-carbon bonds", Organic Reactions, 13, 91-149). Um fotoinici-

10  ador nucleofilico (tal como Irgacure 2959) por exemplo, pode adquirir uma

ligacao dupla deficiente de elétron por esterificacdo com anidrido maléico.
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Q J/ OH PEO, per0x1dos ‘ J/
Mecamsmo de

Produto de reacio de anidrido maléi- radical livre

co e Irgacure 2959

HPEU molecular baixo, limitado por isocianato como o suporte
também pode ser funcionalizado com um fotoiniciador nucleofilico (tal como

Irgacure 2959) em ambas as extremidades para formar um poliuretano fotoa-

tivo:////
Q /T \ o
He o O—<
OCN—R, O ° NH-R O
CH NH
/—\ NH% H 3 J<o
/O Poliuretano limitado na /
2 HC R - extremidade com Irgacure RZ
cH 2959 0
s NH
Irgacure 2959 \\
OCN— R1 NH Rw
Pohure‘t‘z‘;r;s‘i;r;utado \ /

por isocianato

5 Similarmente, as cadeias laterais do suporte poli(estireno-
coanidrido maléico) (SMA) podem ser modificadas com um fotoiniciador nu-

cleofilico (tal como Irgacure 2959 ou benzofenonas modificadas):

/ \ O
H H HO o]
+ CHy ——>
Irgacure 2959
o= 0 (6] g H3C
OH
Poli(estireno-co-
anidrido maléico)
H H Poli(acido do éster) de cadeia lateral
O COO0
OH
e} HsC
: o CHj
0

Exemplos de transformacédo de um suporte a um fotoiniciador
Benzofenonas podem ser formadas in situ por benzoilacao de

10 Friedel-Crafts de uma porcdo aromatica rica em elétrons com cloreto de

benzoila e um &cido de Lewis como catalisador, por exemplo, AlCls. Anidri-
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dos aromaticos, tais como anidrido ftalico, dianidrido piromelitico (dianidrido
do acido 1,2,4,5-benzenotetracarboxilico) e BTDA, sdo menos reativos do
que cloreto de benzoila mas também podem ser usados. Se a posicao para
da porcdo aromatica estiver vazia, entdo o composto para € o produto prin-
5 cipal por causa do tamanho do grupo benzoila (vide por exemplo, J. March:
"Advanced Organic Chemistry. Reaction, Mechanisms, and Structure”, 3.
ed., p. 484-7, Wiley-Interscience, New York, 1985). Entretanto, o método
também pode ser usado com por¢cées aromaticas que nao tém uma porcao
para vazia. A porcao aromatica pode ser parte de homo- ou copolimeros de
10  vinilpiridina, estireno, a-metilestireno, viniltolueno, alcoxiestireno, ariloxiesti-
reno, etilestireno, terc-butilestireno, isopropilestireno, dimetilestireno, e ou-
tros estirenos alquilados. Quaisquer diisocianatos aromaticos ou didis aro-
maticos que foram utilizados na producao de HPEU também podem ser
benzoilados. O anel aromatico do cloreto de benzoila também pode ser por
15 si sé substituido; substituintes doadores de elétron no cloreto de benzoila
aumentarao a taxa de reacdo. Como um exemplo, com poliestireno usual a

seguinte reacéo ocorre:

n Acido de Lewis, por

Cl exemplo, AlCI3 Benzofenona fotoa-
+ —_— .
- HCI va
0]
Poliestireno Cloreto de
benzoila o)

Correspondentemente, acetofenonas substituidas por o,o0-

20 dialquil-o-hidréxi (isto é, fotoiniciadores clivaveis) também podem ser forma-

dos in situ por acilacdo de Friedel-Crafts de uma porcao aromatica rica em

elétrons com o cloreto de o,a-dialquil-a-hidroxiacetila relevante. Por exem-

plo, para fabricar uma 2-hidroxi-2-propil fenil cetona, a porcao aromatica rica

em elétrons deve ser tratado com cloreto de 2-hidréxi-2-metilpropionila

25 (=cloreto de 2-hidroxiisobutirila = cloreto de a-hidroxiisobutirila). O precursor

deste cloreto acido, acido a-hidroxiisobutirico, € por exemplo, disponivel da
Sigma-Aldrich.
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o / . A, N\ o
—
o HCI™ HC
CH, ] CH,
Cloreto de 2- Aromatico rico o
hidroxiisobutirila em elétrons Fotoiniciador clivavel

Cuidado deve ser tomado que o cloreto acido, uma vez formado,
ndo reage com o grupo hidroxila terciario para formar o poliéster poli(2-
isobutirato).

Exemplos de sintese de um suporte com fotoiniciador incorporado na estru-

tura principal
Um fotoiniciador eletrofilico, difuncional, tal como BTDA, pode

reagir com um fragmento de suporte nucleofilico, terminado em diidréxi ou
diamino, por exemplo, um HPEU molecular baixo, para formar o correspon-

dente contendo suporte de fotoiniciador:

BTDA

(i\ ﬁ ? HO-ROH ]
O/ e \\O o

0]

CH3

(e}

H2N-R-NH2 |
Poli(éster uretano acido) fotoativo

Hy)
CH,

Poli(amida uretano acido) fotoativo

Os suportes resultantes tém porcdes fotoiniciadoras na estrutura
principal ao invés de nas cadeias laterais. Tais suportes estdo dentro do es-
copo da presente invengao. As reagdes conduzem melhor em solventes or-
ganicos polares tais como DMSO, DMA, DMF, NMP, e piridina.

A reacao de reticulacdo do poli(éster uretano acido) com base

em BTDA fotoativo sera:
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0 0 0
X |
calor
0 O O o + Ho’R[H O’R}OH
0 0 n
BDTA HPEU terminado com OH

0] (0] (0] (0] (0]
RO, R NJJ\O/ R}OR
H n
HO,C CO,H HO,C CO5H

Fotoiniciador de HPEU-BDTA
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PEO reticulado

Jeffamine D-230 (da Huntsman; hidrofébico; a = 2-3, b = ¢ = 0), que é mos-

trado abaixo, também reage prontamente com BTDA:
CH4

CHj
" |
H,N 21O b NH,

CHs  Jeffamine ED ogD

Como mencionado acima, BTDA também pode reagir com o0s
grupos finais hidroxila de fragmentos de suporte de peso molecular baixo,
tais como PEG molecular baixo e outros poliéteres de peso molecular baixo.
Na fotocura de PEO com um suporte contendo BTDA uma rede de polimero
hidrofilico, estavel, reticulada é formada, que torna-se muito lubrica quando
umida.

Procedimento detalhado para a preparacdo de um elemento de dispositivo
meédico
Etapa (i)

Em uma etapa inicial do método, o artigo formado pré-fabricado
e/ou o polimero de substrato termoplastico sao fornecidos.

Como esta claro a partir da secao "Polimero de substrato termo-
plastico", o polimero de substrato é tipicamente um produto comercial co-

mercializado em uma forma fisica adequada, por exemplo, como pelotas,
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lascas, granulos, etc. Consequetemente, o pré-tratamento ou preparagao
nao sao normalmente necessarios.

Se uma mistura de dois ou mais polimeros de substrato for usa-
da, é tipicamente desejavel homogeneizar os polimeros, em uma forma fun-
dida ou dissolvendo-se os polimeros em um solvente comum seguido por
remocao do solvente por procedimentos convencionais e envolvendo equi-
pamento convencional, tal como revestimento por pulverizacdo, secagem
por rolo ou precipitacdo em um nao solvente. Preferivelmente, a solugcédo de
solvente é fundida em uma pelicula e o solvente removido da pelicula por
qualquer técnica convencional. Pressao reduzida e/ou temperatura elevada
podem ser usadas para auxiliar a remocéo do solvente. A combinacédo ho-
mogénea resultante pode ser despedacada ou peletizada antes do proces-
samento por fusao.

Ainda esta claro a partir da secéo "Artigo formado pré-fabricado”
que o artigo formado é frequentemente disponivel de fontes comerciais, ou é
facilmente preparado como sera conhecido por alguém versado na técnica
relevante. Alternativamente, mas também muito interessantemente, o artigo
formado pode ser preparado imediatamente antes de seu uso no método da
invengdo, em certas formas de modalidade ainda na mesma linha de pro-
cesso como o Unico onde o método € aplicado. Além disso, o artigo formado
pré-fabricado pode ser pré-tratado e ainda pré-revestido antes do uso no
método da invencgao.

Etapa (ii)

A composicao de revestimento para a preparacao do elemento
de dispositivo médico pode ser preparada dissolvendo-se 0s constituintes
desta em um solvente comum. O solvente depois pode ser removido para
deixar uma combinacdo homogénea do(s) poli(éxido de etileno)(s), quais-
quer polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos e do(s) suporte(s) tendo por-
coes de fotoiniciador, assim como quaisquer aditivos, que esta pronto para a
extrusdo. Qualquer procedimento ou equipamento convencionais podem ser
usados para a remocao do solvente, tais como revestimento por pulveriza-

¢cao, secagem por rolo ou precipitagdo em um nao-solvente tal como acetona
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ou tetracloreto de carbono. Preferivelmente a solugéo de solvente é fundida
em uma pelicula e o solvente removido da pelicula por qualquer técnica con-
vencional. A pelicula fundida depois pode ser aquecida em um forno de con-
veccao em uma temperatura da ambiente a cerca de 70°C. Pressao reduzi-
da pode ser usada para auxiliar a remocao do solvente. A combinacao ho-
mogénea resultante pode ser despedacada ou peletizada antes do proces-
samento por fusdo ou revestimento por pé.

Esta composicao de revestimento peletizada pode ser subse-
quentemente extrusada, moldada por injecdo ou revestida por p6é no artigo
formado pré-fabricado ou no polimero de substrato termoplastico como des-
crito para a etapa (iii) abaixo.

Etapa (iii)

Esta etapa envolve extrusar, moldar por injecao ou revestir por
pd a composicao de revestimento da etapa (i) no artigo formado pré-
fabricado ou juntamente com o polimero de substrato termoplastico da etapa
(i) de modo a fornecer o elemento de dispositivo médico do dito artigo for-
mado pré-fabricado e/ou polimero de substrato tendo sobre esse uma ca-
mada da dita composi¢cao de revestimento, em que, quando tanto o dito arti-
go formado pré-fabricado quanto o polimero de substrato estdo presentes, o
dito artigo formado pré-fabricado tem sobre esse uma camada do dito poli-
mero de substrato.

Trés formas de modalidade principais sdo abrangidas por esta
etapa.

Em uma primeira forma de modalidade principal, apenas um ar-
tigo formado pré-fabricado € fornecido na etapa (i), e a etapa (iii) envolve
extrusar, moldar por injecdo ou revestir por pé a composicao de revestimen-
to da etapa (ii) no artigo formado pré-fabricado da etapa (i) de modo a forne-
cer o elemento de dispositivo médico do dito artigo formado pré-fabricado
tendo sobre esse uma camada da dita composi¢ao de revestimento.

Em uma segunda forma de modalidade principal, apenas um
polimero de substrato termopléastico é fornecido na etapa (i), e a etapa (iii)

envolve extrusar ou moldar por injecdo a composicao de revestimento da
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etapa (ii) juntamente com o polimero de substrato termoplastico da etapa (i)
de modo a fornecer o elemento de dispositivo médico do dito polimero de
substrato termoplastico tendo sobre esse uma camada da dita composicao
de revestimento.

Em uma terceira forma de modalidade principal, um artigo for-
mado pré-fabricado assim como um polimero de substrato termoplastico sao
fornecidos na etapa (i), em que a etapa (iii) envolve extrusar ou moldar por
injecdo a composicao de revestimento da etapa (ii) no artigo formado pré-
fabricado juntamente com o polimero de substrato termoplastico da etapa (i)
de modo a fornecer o elemento de dispositivo médico do dito artigo formado
pré-fabricado e do dito polimero de substrato termoplastico, o dito artigo for-
mado pré-fabricado tendo sobre esse uma camada do dito polimero de subs-
trato termoplastico e o dito polimero de substrato termoplastico tendo sobre
esse uma camada da dita composi¢cao de revestimento.

As trés formas de modalidade principais serdao debatidas no que
segue.

Em uma primeira variante da primeira forma de modalidade prin-
cipal, uma fusdo da composicao de revestimento € extrusada sobre uma su-
perficie de um artigo formado pré-fabricado (vide, por exemplo, Exemplo 6).

Em uma segunda variante da primeira forma de modalidade
principal, uma fusdo da composicao de revestimento € moldada por injecao
sobre uma superficie de um artigo formado pré-fabricado.

Em uma terceira variante da primeira forma de modalidade prin-
cipal, a composicao de revestimento é revestida por pd sobre uma superficie
de um artigo formado pré-fabricado.

Em uma variante da segunda forma de modalidade principal,
uma fuséo do polimero de substrato termoplastico e uma fusdo da composi-
cao de revestimento sdo extrusadas para fornecer um artigo formado tendo
um revestimento da composicado de revestimento na superficie do polimero
de substrato.

Em uma outra variante da segunda forma de modalidade princi-

pal, uma fusao do polimero de substrato termoplastico e uma fusdo da com-
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posicdo de revestimento sdo moldadas por injecao para fornecer um artigo
formado tendo um revestimento da composicdo de revestimento na superfi-
cie do polimero de substrato. Esta variante interessante pode ser realizada
em um processo de moldagem por injecao de duas etapas em que na ca-
mada externa da composicao de revestimento é primeiro moldada seguido
pela moldagem do polimero de substrato termoplastico.

Em uma variante da terceira forma de modalidade principal, uma
fusdo do polimero de substrato e uma fusao da composicao de revestimento
sao extrusadas sobre uma superficie de um artigo formado pré-fabricado.

Em uma outra variante da terceira forma de modalidade princi-
pal, uma fusdo do polimero de substrato e uma fusdo da composicao de re-
vestimento sdo moldadas por injecdo sobre uma superficie de um artigo for-
mado pré-fabricado. Esta variante interessante pode ser realizada em um
processo de moldagem por injecdo de duas etapas em que na camada ex-
terna da composicao de revestimento é primeiro moldada usando um ndcleo
sélido seguido pela moldagem do polimero de substrato termoplastico usan-
do o artigo formado pré-fabricado como o nucleo.

A composicao de revestimento pode ser extrusada/coextrusada
com o polimero de substrato usando qualquer equipamento de extrusao
convencional e comercialmente disponivel. Aparelho de co-extrusdao ade-
quado pode ser adquirido, por exemplo, da Genca Cable Company, Clear-
water, Fla., ou da Wayne Machine e Die Company, Totowa, N.J., ou, se de-
sejado, aparelho de co-extrusdo de costume pode ser designado para a fa-
bricacdo de qualquer elemento de dispositivo médico especifico.

Alternativamente, a composicdo pode ser extrusada com cruzeta
ou coextrusada sobre um artigo formado pré-fabricado, por exemplo, artigo
polimérico. A extrusdo de uma camada de pele € um processo convencional
em que uma fusao de um material termoplastico (aqui o polimero de substra-
to termoplastico ou a composicao de revestimento) € medida através de um
molde diretamente sobre uma superficie sélida, continua, formada.

Além disso, (co)extrusdo e moldagem por injecdo podem ser
conduzidas como descrito na US 5.061.424 e 6.447.835.
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A composicao de revestimento também pode ser moldada por
injecdo de modo a fornecer um revestimento em um polimero de substrato
termoplastico ou artigo formado pré-fabricado. As variantes de moldagem
por injecdo podem ser uma ou duas etapas de processo. Em uma variante
correspondendo a segunda variante da primeira forma de modalidade princi-
pal (vide acima), a composicdo de revestimento € injetada em alta pressao
em um molde, que € o inverso da forma do produto final, usando um nucleo
sélido do artigo formado pré-fabricado. Em uma segunda variante (corres-
pondendo a segunda variante da segunda forma de modalidade principal
(vide acima), a etapa (iii) pode ser realizada em duas subetapas, isto é, pri-
meiro moldando-se a composicao de revestimento usando um nucleo sélido,
removendo o nucleo sélido, e subsequentemente moldando o polimero de
substrato termoplastico, opcionalmente usando um nucleo sélido levemente
menor. Em uma terceira variante (correspondendo a segunda variante da
terceira forma de modalidade principal (vide acima), a etapa (iii) pode ser
realizada em duas sub-etapas, isto €, primeiro moldando-se a composigao
de revestimento usando um nucleo sélido, removendo o ndcleo sélido, e
subsequentemente moldando o polimero de substrato termoplastico, usando
o artigo solido pré-fabricado como o nucleo sélido. Em uma quarta variante
(correspondendo a segunda variante da segunda forma de modalidade prin-
cipal (vide acima), a etapa (iii) pode ser realizada em duas sub-etapas, isto
€, primeiro moldando-se o polimero de substrato termoplastico usando uma
cavidade de um tamanho, removendo a cavidade, e subsequentemente mol-
dando a composicao de revestimento sobre o polimero de substrato termo-
plastico usando uma cavidade levemente maior. Em uma quinta variante
(correspondendo a segunda variante da terceira forma de modalidade princi-
pal (vide acima), pode ser realizada em duas sub-etapas, isto &, primeiro
moldando-se o polimero de substrato termoplastico usando uma cavidade de
um tamanho e o artigo formado pré-fabricado como o ndcleo, removendo a
cavidade, e subsequentemente moldando a composicao de revestimento
sobre o polimero de substrato termoplastico usando uma cavidade levemen-

te maior.
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Com referéncia ao revestimento por pé que geralmente segue
principios convencionais, o composto peletizado contendo poli(éxido de eti-
leno)(s), quaisquer polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos e suporte(s)
tendo porcdes de fotoiniciador podem ser moidos a um tamanho de particula
na faixa de 5 a 250 micrébmetros. Usualmente uma composicao de revesti-
mento por p6 com uma distribuicdo de tamanho de particula na faixa de 10 a
100 micrémetros é preferida.

As composicoes de revestimento por p6é sao tipicamente aplica-
das por pulverizacdo ou pelo uso de um sistema de leito fluidizado. No caso
de um substrato metalico (artigo formado pré-fabricado), a aplicacao do re-
vestimento por pulverizagdo eletrostatica é preferida. No caso de pulveriza-
cao o revestimento por pd pode ser aplicado em um Unico impulso ou em
varias passagens para fornecer uma pelicula tendo a espessura preferida.

Depois de aplicar o p6é por pulverizacdo ou usando-se um siste-
ma de leito fluidizado ou qualquer outra tecnologia de aplicacdo de revesti-
mento por pd conhecida na industria, o p6é termoplastico é aquecido até cer-
ca de 80 a 200 ° C, dependendo do tipo de substrato, para formar uma ca-
mada de revestimento uniforme em torno de 5 a 250 microbmetros de espes-
sura, usualmente cerca de 10 a 100 micrébmetros de espessura.

A espessura da camada seca da composicao de revestimento é
tipicamente de 2,5 a 500 um, preferivelmente 2,5 a 125 ym.

A espessura do polimero de substrato (se presente) é tipicamen-
te de 5 a 1000 um, mais tipicamente 10 a 50 ym ou 100 a 500 ym.

O elemento de dispositivo médico obtido pelo método é seco e
em geral ndo pegajoso até que umedecido por toque dos dedos ou umede-
cido com um liquido, tempo este em que ele desenvolve uma superficie 10-
brica, escorregadia.

O método da invencao € particularmente Gtil para a preparacao
de elementos de dispositivo médico tendo a forma de uma haste ou tubula-
cao. Por exemplo, um cateter assim preparado torna-se imediatamente es-
corregadio quando ele entra em contato com um fluido contendo agua e des-

te modo contribui muito para o conforto de um paciente que passa por cate-
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terizacdo. Uma haste extrusada na forma de um fio-guia torna-se escorrega-
dia quando umida e assim desliza facilmente.

Depois da extrusao ou moldagem por injecao, pode ser necessa-
rio esfriar o elemento de dispositivo médico, por exemplo, por ar frio ou em
um banho de agua.

Sendo dito isto, as formas de modalidade correntemente mais
preferidas da etapa (iii) sdo aquelas envolvendo (co)extrusao.

Etapa (iv)

Em uma etapa subsequente, a composicao de revestimento é
irradiada com luz UV ou visivel de modo a reticular covalentemente a com-
posicao de revestimento. Luz UV ou visivel é definida como a luz tendo um
comprimento de onda de 100 a 750 nm. Faixas de comprimento de onda
particularmente relevantes sdo 100 a 250 nm e 250 a 400 nm (ambos para
luz UV), e 400 a 750 nm (luz visivel). No presente contexto, os termos "foto-
curando”, "fotocura" e semelhantes referem-se a cura por meio de luz UV ou
visivel. A cura por meio de luz UV é preferida, embora a cura por meio de luz
azul (faixa de comprimento de onda de luz visivel) é igualmente aplicavel.

A luz UV ou visivel podem ser aplicadas por meio de uma fonte
de luz UV ou visivel policromatica ou monocromatica, preferivelmente com
intensidade alta e com um espectro de emissao que equipara-se ao espectro
de absorbancia do(s) fotoiniciador(es) assim como possivel. Na auséncia de
mondémeros reativos, a reticulacao do revestimento ocorre apenas pela com-
binagdo bimolecular de radicais derivados dos fotoiniciadores irradiados com
UV (ou luz visivel). Consequentemente, se a intensidade de luz for duplica-
da, a concentracado de radicais também é duplicada, mas a quantidade de
reacdes de reticulacdo € quadruplicada. Isto é porque uma intensidade ele-
vada de luz é preferida. Fontes de luz policromatica adequadas incluem: (i)
lampadas de deutério, (i) lampadas de mercurio, possivelmente dopadas
com ferro, galio ou outros elementos que significativamente afeta o espectro
de saida, (iii) lampadas de arco voltaico de xendbnio, tanto pulsadas quanto
nao pulsadas, e (iv) lampadas de halogénio (emitem principalmente luz visi-

vel). Fontes de luz monocromatica adequadas incluem: (v) laseres no estado
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gasoso e solido (possivelmente frequéncia duplicada, triplicada, quadrupli-
cada ou em outros modos frequéncia manipulada), tanto pulsados quanto
nao pulsados, e (vi) diodos de emissédo de luz na area UV e visivel, tanto
pulsados quanto nao pulsados.

Um periodo de irradiacao e intensidade de luz ideais podem ser
facilmente encontrados pela pessoa habilitada por experimentos de rotina.
Por razbes praticas (por exemplo, na producado em grande escala do disposi-
tivo médico), o periodo de irradiagdo preferivelmente ndo deveria exceder
300 s, e em particular ndo deveria exceder 600 s.

Formas de modalidade correntemente mais preferidas do méto-
do da presente invengéo incluem:

I. Um método para a preparacado de um elemento de dispositivo
médico, o dito método compreendendo as etapas de:

(i) fornecer um polimero de substrato termoplastico;

(i) fornecer a composicao de revestimento;

(ii) coextrusar a composicao de revestimento da etapa (ii) e o
polimero de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o ele-
mento de dispositivo médico do dito polimero de substrato tendo sobre esse
uma camada da dita composicédo de revestimento;

(iv) irradiar a composi¢édo de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicéao de revestimento.

II. Um método para a preparagéo de um elemento de dispositivo
médico, o dito método compreendendo as etapas de:

(i) fornecer um artigo formado pré-fabricado e opcionalmente um
polimero de substrato termoplastico;

(i) fornecer uma composicao de revestimento;

(i) coextrusar a composicao de revestimento da etapa (i) no
artigo formado pré-fabricado e, se presente, o polimero de substrato termo-
plastico da etapa (i) de modo a fornecer o elemento de dispositivo médico do
dito artigo formado pré-fabricado e, se presente, o dito polimero de substrato
tendo sobre esse uma camada da dita composicado de revestimento, em que,

quando o dito polimero de substrato estiver presente, o dito artigo formado
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pré-fabricado tem sobre esse uma camada do dito polimero de substrato;

(iv) irradiar a composi¢éo de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicao de revestimento.

[ll. Um método para a preparacao de um elemento de dispositivo
médico, o dito método compreendendo as etapas de:

(i) fornecer um polimero de substrato termoplastico;

(if) fornecer uma composicao de revestimento;

(iii) moldar por injecao a composi¢ao de revestimento da etapa
(i) e o polimero de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o
elemento de dispositivo médico do dito polimero de substrato tendo sobre
esse uma camada da dita composicao de revestimento;

(iv) irradiar a composi¢édo de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicao de revestimento.

IV. Um método para a preparacao de um elemento de dispositivo
médico, o dito método compreendendo as etapas de:

(i) fornecer um artigo formado pré-fabricado e opcionalmente um
polimero de substrato termoplastico;

(i) fornecer uma composig¢éo de revestimento;

(iii) moldar por injecao a composi¢do de revestimento da etapa
(i) no artigo formado pré-fabricado e, se presente, o polimero de substrato
termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o elemento de dispositivo mé-
dico do dito artigo formado pré-fabricado e, se presente, o dito polimero de
substrato tendo sobre esse uma camada da dita composicao de revestimen-
to, em que, quando o dito polimero de substrato estiver presente, o dito arti-
go formado pré-fabricado tem sobre esse uma camada do dito polimero de
substrato;

(iv) irradiar a composi¢ao de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicao de revestimento.
Novos dispositivos médicos

Acredita-se que os elementos de dispositivo médico que resul-
tam do método descrito acima representem produtos que sao nNovos por Si.

Tais dispositivos médicos sdo entre outros caracterizados pelos residuos de
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porcdes de fotoiniciador, e tais residuos constituem 0,01 a 20% em peso da
quantidade combinada de o um ou mais poli(6xido de etileno)s, quaisquer
polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos e um ou mais suportes de peso
molecular baixo.

Quando usado aqui, o termo "residuos de porgcdes de fotoinicia-
dor" significa as por¢des de fotoiniciador na forma existente depois que as
porcdes de fotoiniciador conduziram a acao desejada, isto &, para facilitar —
direta ou indiretamente — a reticulagdo da composi¢cao de revestimento, em
particular a reticulacao das cadeias dos poli(éxido de etileno)(s) e quaisquer
polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos. Os residuos das porcées de foto-
iniciador séo tipicamente reconhecidos como formas que séo rearranjadas
ou clivadas ad o nivel molecular comparado ao fotoiniciador nativo.

O teor de residuos de porcdes de fotoiniciador no revestimento
provavelmente podem ser determinados a partir de espectroscopia de RMN
(solucao ou estado soélido) visto que o fotoiniciador da origem a ressonancias
na regido aromatica do espectro ao passo que PEO tem ressonéancias na
regiao alifatica. Intensidades integradas obtidas por exemplo, de um espec-
tro de "H-RMN podem ser usadas para determinar o teor do fotoiniciador em
relacdo a outras espécies no revestimento. Alternativamente, a partir da ana-
lise elementar e/ou analise de XPS uma férmula de soma do revestimento
pode ser deduzida, que pode ser usada diretamente para determinar o teor
do fotoiniciador no revestimento. Ainda um outro método € usar a intensida-
de de faixas diferentes em espectros de UV-vis, IR e/ou NIR tanto do fotoini-
ciador quanto das outras espécies e entidades no revestimento. Avaliando-
se as intensidades relativas o teor de fotoiniciador pode ser determinado.
Técnicas de cromatografia tais como HPLC, SEC e LC-MS" também podem
ser usadas para determinar o teor de fotoiniciador presente em um revesti-
mento comparando-se intensidades integradas dos cromatogramas. Em LC-
MS", espetrometria de massa é usada para identificar a origem dos sinais
(por exemplo, a partir do fotoiniciador) no cromatograma. Em por exemplo
SEC experimentos adicionais tais como RMN sao necessarios para identifi-

car ainda a origem de cada sinal observado no cromatograma. Além disso,
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técnicas de GC-MS podem ser usadas similar as técnicas de LC-MS mas
com padrdes e calibracées necessarios adicionais antes de analisar a com-
posicao de revestimento real. A derivacao quimica do fotoiniciador e/ou ou-
tras espécies e entidades no revestimento antes de utilizar as técnicas anali-
ticas descritas acima pode ser necessaria. Medicoes de absorcido atébmica
também fornecem uma ferramenta analitica para determinar a composicao
de um revestimento. Em principio qualquer técnica espectroscopica e/ou
espectrométrica, onde sinais integrados diferentes podem ser designados a
uma funcionalidade quimica especifica e abundéancia relativa pode ser usada
para determinar a quantidade relativa de fotoiniciador presente no revesti-
mento. Antes de determinar a quantidade relativa de fotoiniciador em um
revestimento alguns experimentos deveriam ser realizados resumidos no
que segue:

1. Degradagéo do fotoiniciador deveria ser documentada tanto
como um resultado de calor quanto de radiacdo UV-vis e combinacdes pos-
sivelmente relevantes deste. Tal informacédo de degradacéo pode ser usada
para determinar a quantidade de fotoiniciador presente no revestimento an-
tes de expor o revestimento a cura.

2. Difusao do fotoiniciador presente no revestimento em um meio
adjacente. Mais especificamente, difusdo em um meio aquoso ou altamente
polar como uma fungédo do tempo de um ou mais fotoiniciadores presentes
em um revestimento deveria ser documentada. Adicionalmente, difusdo em
meios nao polares deveria ser documentada. Dado um revestimento hidrofi-
lico contido em um meio e a quantidade de tempo que o revestimento estava
contido, tais dados de difusdo podem ser usados para determinar a quanti-
dade de fotoiniciador presente no revestimento antes da retencéo.

Tendo-se tais dados de degradacao e difusdo a mao, é possivel
determinar a quantidade relativa de residuos de por¢cdes de fotoiniciador
presentes em um revestimento antes de condi¢cdes de processamento.

Consequentemente, a presente invengdo também refere-se a
novos dispositivos médicos compreendendo um elemento de dispositivo mé-

dico de um polimero de substrato termoplastico tendo sobre esse uma ca-
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mada de uma composicao de revestimento covalentemente reticulada de (a)
como o(s) unico(s) constituinte(s) de polimero, um ou mais poli(éxido de eti-
leno)s opcionalmente em combinagdo com um ou mais polimeros hidrofilicos
nao-termoplasticos, o dito um ou mais poli(éxido de etileno)s constituindo
pelo menos 50% em peso do(s) dito(s) constituinte(s) de polimero, e (b) um
ou mais suportes de peso molecular baixo tendo uma pluralidade de resi-
duos de porcoes de fotoiniciador, em que os residuos de porcdes de fotoini-
ciador constituem 0,01 a 20% em peso da quantidade combinada de o um
ou mais poli(dbxido de etileno)s, quaisquer polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos e um ou mais suportes de peso molecular baixo; em que a
dita composicdo de revestimento € (co)extrusada ou moldada por injecao
com o dito polimero de substrato termoplastico; e em que a reticulagcao cova-
lente da composicao de revestimento é o resultado da presenca de um ou
mais fotoiniciadores na composicao de revestimento, as ditas porcdes de
fotoiniciador sendo covalentemente ligadas ao suporte de peso molecular
baixo e/ou sendo covalentemente incorporadas na estrutura principal do su-
porte de peso molecular baixo, e a exposi¢cao da composi¢ao de revestimen-
to a luz UV ou visivel.

A presente invencao refere-se ainda a novos dispositivos médi-
cos compreendendo um elemento de dispositivo médico de um artigo forma-
do pré-fabricado tendo sobre esse uma camada de uma composi¢ao de re-
vestimento covalentemente reticulada de (a) como o(s) unico(s) constituin-
te(s) de polimero, um ou mais poli(6xido de etileno)s opcionalmente em
combinacdo com um ou mais polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos, o
dito um ou mais poli(éxido de etileno)s constituindo pelo menos 50% em pe-
so do(s) dito(s) constituinte(s) de polimero, e (b) um ou mais suportes de
peso molecular baixo tendo uma pluralidade de residuos de porcdes de foto-
iniciador, em que os residuos de por¢des de fotoiniciador constituem 0,01 a
20% em peso da quantidade combinada de o um ou mais poli(6xido de etile-
no)s, quaisquer polimeros hidrofilicos ndo-termoplasticos e o um ou mais
suportes de peso molecular baixo; em que a dita composicédo de revestimen-

to é extrusada ou moldada por injecdo com o dito artigo formado pré-
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fabricado; e em que a reticulacdo covalente da composicédo de revestimento
€ o resultado de um ou mais fotoiniciadores na composicao de revestimento,
as ditas porcdes de fotoiniciador sendo covalentemente ligadas ao suporte
de peso molecular baixo e/ou sendo covalentemente incorporado na estrutu-
ra principal do suporte de peso molecular baixo, e a exposicdo da composi-
cao de revestimento a luz UV ou visivel.

A presente invencao entretanto refere-se ainda a novos disposi-
tivos médicos compreendendo um elemento de dispositivo médico de um
artigo formado pré-fabricado tendo sobre esse uma camada de um polimero
de substrato termoplastico, onde o dito polimero de substrato termoplastico
tem sobre esse uma camada de uma composi¢ao de revestimento covalen-
temente reticulada de (a) como o(s) Unico(s) constituinte(s) de polimero, um
ou mais poli(6xido de etileno)s opcionalmente em combinagdo com um ou
mais polimeros hidrofilicos ndao-termoplasticos, o dito um ou mais poli(6xido
de etileno)s constituindo pelo menos 50% em peso do(s) dito(s) constituin-
te(s) de polimero, e (b) um ou mais suportes de peso molecular baixo tendo
uma pluralidade de residuos de porcdes de fotoiniciador, em que os residuos
de porcdes de fotoiniciador constituem 0,01 a 20% em peso da quantidade
combinada de o um ou mais poli(6xido de etileno)s, quaisquer polimeros hi-
drofilicos nao-termoplasticos e o0 um ou mais suportes de peso molecular
baixo; em que a dita composicao de revestimento & (co)extrusada ou molda-
da por injecdo com o dito artigo formado pré-fabricado e o dito polimero de
substrato termoplastico; e em que a reticulacao covalente da composicao de
revestimento é o resultado da presenca de um ou mais fotoiniciadores na
composicao de revestimento, as ditas porgdes de fotoiniciador sendo cova-
lentemente ligadas ao suporte de peso molecular baixo e/ou sendo covalen-
temente incorporadas na estrutura principal do suporte de peso molecular
baixo, e a exposi¢cdo da composicao de revestimento a luz UV ou visivel.

A seguir do debate mais acima, a composicao de revestimento
ndao compreende residuos de peso molecular baixo de mondémeros etileni-
camente insaturados.

Os materiais Uteis como o artigo formado pré-fabricado, o poli-
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mero de substrato termoplastico e como constituintes das composicoes de

revestimento sdo como descrito acima para o método da invencao.

Consequentemente, em uma forma de modalidade, o polimero

de substrato termoplastico é selecionado do grupo consistindo em poliureta-

nos e PVC.

Exemplos
Abreviacdes

Nome comercial/
nome comum/

Nome quimico

abreviacao
2-BBCI cloreto de 2-benzoilbenzoila
BTDA dianidrido do acido 3,3',4,4'-

benzofenonatetracarboxilico

Chivacure 3482

2-Metil-1-[4-(alquiltio)fenil]-2-(4-morfolinil)-1-propanona
(cadeia de alquila nao revelada)

Chivacure 3690

2-Benzil-2-(dimetilamino)-1-[4-(alquilmetilamino)fenil]-1-
butanona (cadeia de alquila n&o revelada)

CMC

Carboximetilcelulose

Darocur 1173

2-Hidréxi-2-metilpropiofenona; 2-hidréxi-2-propil fenil
cetona

Darocur TPO Oxido de difenil(2,4,6-trimetilbenzoil) fosfino
DMAEMA metacrilato de N,N-dimetilaminoetila

DMF N,N-Dimetilformamida

DMSO Dimetilsulfoxido

EEA Copoli(etileno/acrilato de etila)

EMA Copoli(etileno/acrilato de metila)

EnBA Copoli(etileno/acrilato de n-butila)

Esacure KIP 150

Oligo{2-hidroxi-2-metil-1-[4-(1-
metilvinil)fenil]propanona}

Esacure One

"o-hidréxi cetona difuncional” (estrutura nao revelada)

EVA

Copoli(etileno/acetato de vinila)

EVA g-MAH

Copoli(etileno/acetato de vinila)-enxerto-poli(anidrido
maléico)
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Nome comercial/
nome comum/

Nome quimico

abreviacao

EVOH Copoli(etileno/alcool vinilico)

GMA Metacrilato de glicidila (metacrilato de 2,3-epoxipropila)
HPEU Polieteruretano hidrofilico

Irgacure 127

Bis(4-(2-hidroxi-2-propilcarbonil)fenil)metano

Irgacure 184

1-Hidréxi-1-cicloexil fenil cetona

Irgacure 2959

2-Hidréxi-2-propil 4-(hidroxietoxi)fenil cetona

Irgacure 369

2-Benzil-2-(dimetilamino)-1-[4-(4-morfolinil)fenil]-1-
butanona

Irgacure 379

2-(4-Metilbenzil)-2-(dimetilamino)-1-[4-(4-
morfolinil)fenil]-1-butanona

Irgacure 651

Benzil o, a-dimetil cetal; o, a-dimetoxi-o-
fenilacetofenona; 2,2-dimetoxi-1,2-difenil-1-etanona

Irgacure 819

Oxido de fenilbis(2,4,6-trimetilbenzoil) fosfino

Irgacure 907

2-Metil-1-[4-(metiltio)fenil]-2-(4-morfolinil)-1-propanona

LDPE Polietileno de densidade baixa

LLDPE Polietileno de densidade baixa linear

MAH Anidrido maléico

MDI Metileno-4,4'-difenildiisocianato

NMP N-Metilpirrolidona

NVP N-Vinil pirrolidona

Omnipol BP Diéster de poli(tetrametileno glicol) 250 de acido 4-
benzoilfenoxiacético

Omnipol TX Diéster de poli(tetrametileno glicol) 250 de acido 2-
tioxantoniloxiacético

PE Polietileno

PE g-MAH Polietileno-enxerto-poli(anidrido maléico)

Pebax Poliéter-bloco-poliamida

PEG Poli(etileno glicol)

PEO Poli(6xido de etileno)

PMDA Dianidrido do &cido piromelitico; dianidrido do acido
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Nome comercial/ | Nome quimico
nome comum/

abreviacao
1,2,4,5-benzenotetracarboxilico
PP Polipropileno
PS Poliestireno
PVC Poli(cloreto de vinila)
PVOH Poli(alcool vinilico)
PVP Poli(vinil pirrolidona)

PVP-DMAEMA Copoli(vinil pirrolidona/metacrilato de N,N-
dimetilaminoetila)

SBS Poliestireno-bloco-polibutadieno-bloco-poliestireno

SEBS Poliestireno-bloco-poli(etileno/butileno)-bloco-
poliestireno

SEEPS Poliestireno-bloco-poli(isopreno/butadieno) hidrogena-
do-bloco-poliestireno

SEPS Poliestireno-bloco-poli(etileno/propileno)-bloco-
poliestireno

SIS Poliestireno-bloco-poliisopreno-bloco-poliestireno

SMA Poli(estireno-co-anidrido maléico)

THF Tetraidrofurano

VLDPE Polietileno de muito baixa densidade

§: Vide J.A. Leon, I.V. Khudyakov da Bomar Specialties, USA (2005): "UV-
Light Sensitive (LSR) Urethane Acrylate Oligomers", Proceedings from
RadTech Europe 05, Barcelona, Spain, 18 a 20 de Outubro de 2005, vol. 2,
p. 359-64, Vincentz.

5 Materiais
Os PEOs Polyox WSR N-80 (MW 200 kDa) e Polyox N-301 (MW
4 MDa) foram da Dow. Irgacure 2959 foi da Ciba Specialty Chemicals (Basel,
Switzerland). BTDA a 97% foi da Alfa Aesar. Acido 4-benzoilbenzéico, 4cido
2-benzoilbenzébico e peroxibenzoato de terc-butila foram da Aldrich. CuCl foi

10  da Fluka.
SMA 1000 (acido n? 465-495 mg KOH/g de amostra, MW 5500
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g/mol), SMA 2000 (acido n° 335-375 mg KOH/g de amostra, MW 7500
g/mol), e SMA 3000 (acido n® 265-305 mg KOH/g de amostra, MW 9500
g/mol) foram da Atofina. Boltorn H20 (Mn = 2100 g/mol, indice de polidisper-
sao (PDI) = 1,3), Boltorn H30 (Mn = 3500 g/mol, PDI = 1,5), e Boltorn H40
(Mn = 5100 g/mol, PDI = 1,8) foram da Perstorp.

1-Metilimidazol e piridina foram da Merck. Acetato de etila, 2-
propanol e acetona foram da Bie & Berntsen (Denmark). DMSO e cloreto de
tionila foram da Aldrich. Benzeno foi da Fluka. Metil isobutil cetona (MIBK) foi
da Baker. Diclorometano foi da AppliChem. Jeffamine D-230 foi da Hunts-
man.

Todas as porcentagens e partes dadas sd0% em peso/peso a
menos que de outro modo estabelecido.

Avaliacdo subjetiva da adesao

O atrito e a adesao ao substrato foram avaliados subjetivamente
depois da intumescéncia em agua durante pelo menos 24 horas. A adesao
entre as duas camadas (revestimento e substrato) foi fornecida com uma
classificacao de 1 a 4:

1. Deslaminagéao completa

2. Adesao deficiente, muitas bolhas de agua

3. Boa adeséo, poucas bolhas de agua

4. Adesao muito boa, superficie lisa

Avaliacdo subijetiva da coesédo do gel

As amostras foram imersas em agua desionizada durante pelo
menos 24 horas. A adesao dos revestimentos curados por UV ao substrato
de Estane 58212 foi registrada como descrito no Exemplo 1. Ao mesmo
tempo a coesao dos géis foi registrada em uma escala subjetiva de 1 a 6:

1 = Nenhuma reticulagéo; revestimento dissolvido

2 = Gel muito fraco, frouxo que ndo pode ser manejado sem
quebra

3 = Gel um pouco estavel

4 = Gel muito estavel

5 = Gel quase estavel
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6 = Gel inteiramente estavel e coesivo
Exemplo 1: Revestimentos consistindo em Irgacure 2959 e Polyox ligado a
SMA
Sintese do éster de Irgacure 2959 de SMA 1000 (Composto 1)

1,124 g de SMA 1000 (4,81 mmol de anidrido com base em um
namero de acido médio de 480 mg de KOH/g de amostra) e 1,373 g de Irga-

cure 2959 (6,12 mmol) foram dissolvidos em 12 g de acetona. Quando 0,503
g de 1-metilimidazol (6,13 mmol) foi adicionado como catalisador e base
combinados, a solugdo tornou-se amarela. A mistura foi colocada em um
frasco hermético, resistente a pressdo a 70° C. O desaparecimento de gru-
pos anidrido foi seguido entre 1770 e 1860 cm™ por FT-IR e indicou que a
reacao foi essencialmente completa depois de 63 horas (dados nao mostra-
dos). No resfriamento a solugao tornou-se pouco nitida, e pouco precipitado
foi observado. A solucao foi acidificada com HCl ao pH 1 a 2, e o éster do
acido de SMA 1000 de Irgacure 2959 foi extraido com acetato de etila. De-
pois da secagem da fase de acetato de etila e evaporacédo do solvente um
6leo viscoso, amarelado permaneceu. O composto foi dissolvido em meta-
nol, transferido a uma placa de Petri tarada, colocado em uma estufa térmica
ventilada e seco a 70° C durante 80 min para um composto pegajoso, ama-
relo; este foi o Composto 1. Nenhum outro processamento foi feito. O rendi-
mento foi de 2,00 g. A quantidade teérica maxima de Irgacure 2959 no poli-
mero foi 49% em p/p. Entretanto, a quantidade maxima de Irgacure 2959
presente na preparacao foi determinada por espectroscopia de UV-Vis para
ser 22% em p/p, na hipétese de que os coeficientes de extincdo de Irgacure
2959 livre e ligado foram idénticos. Isto foi uma estimativa superior, porque
nenhuma correcao foi feita para uma absorcdo de fundo possivel no com-
primento de onda da absorbancia maxima de Irgacure 2959 (274-5 nm em
metanol e 1,3-dioxolano).

Preparacdo da amostra 1A: Irgacure 2959 ligado a SMA 1000 em um gel

consistindo em Polyox

0,91 partes do Composto 1, 89,18 partes de Polyox N-301, e

9,91 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a
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120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. Esta mistura continha maximo de 0,20% de Irgacure 2959. A mistu-
ra foi prensada a quente a 100° C durante um minuto para formar um fatia
circular com espessura de 1 mm. Um quarto da fatia foi prensado ainda a
quente a 100° C sem distanciar os pedacos de uma fatia que foi tao fina
quanto possivel. A espessura nao foi medida habitualmente mas estava en-
tre 150 e 200 um. A fatia fina da Mistura 2 foi laminada em uma folha de Es-
tane 58212, que previamente foi limpa por esfregacdo com etanol, a 100° C
e 50 bars durante cerca de 30 a 45 segundos (nenhum pedaco distante foi
usado). A amostra foi dividida em duas sec¢oes, que foram ambas aquecidas
a 60 a 80° C durante 5 a 10 minutos até que elas fossem transparentes.
Uma amostra depois foi imediatamente curada com UV durante 1 minuto e a
outra durante 5 minutos em uma distancia de cerca de 26 cm a partir de uma
lampada de H Fusion 1600 operando em intensidade de 100%. As amostras
foram subjetivamente avaliadas como descrito na introducédo da parte expe-
rimental.
Sintese do éster de Irgacure 2959 de SMA 2000 (Composto 2)

1,428 g de SMA 2000 (4,52 mmol de anidrido com base em um
namero de acido médio de 355 mg de KOH/g de amostra) e 1,151 g de Irga-

cure 2959 (5,13 mmol) foram dissolvidos em 12 g de acetona. Quando 0,421
g de 1-metilimidazol (5,13 mmol) foi adicionado, a solucéo tornou-se amare-
la. A mistura foi colocada em um frasco hermético, resistente a pressao a
70° C. O desaparecimento de grupos anidrido foi seguido entre 1770 e 1860
cm! por FT-IR, que indicou que a reagéo foi 60 a 65% completa depois de
63 horas (dados ndao mostrados). Consequetemente a reagao foi mais lenta
do que com SMA 1000. A solucao foi acidificada com HClaopH 1 a2, e 0
éster do acido de SMA 2000 de Irgacure 2959 foi separado por filtragao, dis-
solvido em acetona, transferido a uma placa de Petri tarada, colocado em
uma estufa térmica ventilada e seco a 70° C durante 170 min para uma
substancia cristalina amarela-clara, principalmente dura com algumas areas
mais moles; este foi 0 Composto 2. Nenhum outro processamento foi feito. O

rendimento foi de 1,88 g. A quantidade te6rica maxima de Irgacure 2959 no
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polimero foi 41,5% em p/p. Entretanto, a quantidade maxima de Irgacure
2959 presente na preparacao foi determinada por espectroscopia de UV-Vis
para ser 11% em p/p.

Preparacdo da amostra 1B: Irgacure 2959 ligado a SMA 2000 em um qel

consistindo em Polyox

1,12 partes do Composto 2, 88,99 partes de Polyox N-301, e
9,89 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a
120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. Esta mistura continha 0,12% de Irgacure 2959. A mistura foi pren-
sada a quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como
descrito para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas
como descrito para a amostra 1A
Sintese do éster de Irgacure 2959 de SMA 3000 (Composto 3)

1,647 g de SMA 3000 (4,18 mmol de anidrido com base em um
namero de acido médio de 285 mg de KOH/g de amostra) e 0,991 g de Irga-

cure 2959 (4,42 mmol) foram dissolvidos em 12 g de acetona. Quando 0,363
g de 1-metilimidazol (4,42 mmol) foi adicionado, a solucéo tornou-se amare-
la. A mistura foi colocada em um frasco hermético, resistente a presséo a
70° C. O desaparecimento de grupos anidrido foi seguido entre 1770 e 1860
cm' por FT-IR, que indicou que a reagéo foi 60 a 65% completa depois de
63 horas (dados ndao mostrados). Consequetemente a reagao foi mais lenta
do que com SMA 1000 mas quase tao rapido quanto com SMA 2000. A so-
lugdo foi acidificada com HCl ao pH 1 a 2, e o éster do acido de SMA 3000
de Irgacure 2959 foi extraido com metil isobutil cetona. Depois da secagem
da fase de metil isobutil cetona e evaporacao do solvente uma substéancia
amarela permaneceu. O composto foi dissolvido em acetona, transferido a
uma placa de Petri tarada, colocado em uma estufa térmica ventilada e seco
a 70° C durante a noite para um vidro amarelo claro, transparente, fragil; es-
te foi o Composto 3. Nenhum outro processamento foi feito. O rendimento foi
de 2,22 g. A quantidade tedrica maxima de Irgacure 2959 no polimero foi de
36% em p/p. Entretanto, a quantidade maxima de Irgacure 2959 presente na

preparacao foi determinada por espectroscopia de UV-Vis para ser 25% em
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p/p
Preparacdo da amostra 1C: Irgacure 2959 ligado a SMA 3000 em um qel

consistindo em Polyox

1,33 partes do Composto 3, 88,80 partes de Polyox N-301, e
5 9,87 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a
120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. Esta mistura continha maximo de 0,33% de Irgacure 2959. A mistu-
ra foi prensada a quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos,
como descrito para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avalia-

10 das como descrito para a amostra 1A.

Resultados e debate para as amostras 1A-C

Os resultados sdo mostrados aqui:

1 min. de cura por UV 5 min. de cura por UV
Adeséo ao Coeséao Adeséo ao
Amos- | tipo de | Coeséo do substrato do gel substrato
tra SMA gel (1 a6) (1a4) (1a6) (1a4)
1A 1000 2 1 4,5 1
1B 2000 1 1 1 1
1C 3000 4,5 1 6 3

Dentro das amostras com um revestimento de Polyox (1A-C) a

coesao dos géis segue o padrao: SMA 3000 (0,33% de Irgacure 2959) >
15 SMA 1000 (0,20% de Irgacure 2959) > SMA 2000 (0,12% de Irgacure 2959).

Esta ordem segue a concentracdo de Irgacure 2959 nas amostras, ao passo

que a ordem dos polimeros de SMA parece ser aleatéria. Consequetemente

a concentracao de Irgacure 2959 deve ser pelo menos 0,3% de modo a ob-

ter uma boa reticulagdo de UV dos géis, ao passo que o efeito do tipo de
20 SMA parece ser menor.

Quando a amostra 1C foi curada com UV durante 5 minutos um
gel soberbo resultou que, além disso, aderiu fortemente ao substrato. Este
efeito pode ser devido ainda a concentracao relativamente baixa de Irgacure
2959 na amostra 1C, que considera melhor através da cura, ou o efeito pode

25 ser devido a uma compatibilidade especialmente boa do Irgacure 2959 liga-

do a SMA tanto com substrato quanto com Polyox.
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Exemplo 2: Revestimentos consistindo em Polyox e Irgacure 2959 ligados a
poliuretanos alifaticos, hidrofobicos

Os compostos 4 e 5 foram sintetizados de costume por Bomar
Specialties Co (Winsted, CT) e distribuidos na Europa por IGM Resins
(Waalwijk, the Netherlands). O Composto 4 foi um poliéter uretano alifatico,
trifuncional de peso molecular médio, que foi funcionalizado com Irgacure
2959 em todas as trés extremidades. O teor de Irgacure 2959 no Composto
4 foi de 33,0% em p/p, como indicado por Bomar. O Composto 5 foi um po-
liéter uretano alifatico, linear de peso molecular médio, que foi funcionalizado
com Irgacure 2959 em ambas as extremidades. O teor de Irgacure 2959 no
Composto 5 foi 15,5% em p/p, como indicado por Bomar. Nenhum composto
continha nenhum grupo acrilato, como determinado por FT-IR (dados nao
mostrados).

Preparacdo da amostra 2A: 1% de Composto 4 em um gel consistindo em

Polyox

1 parte do Composto 4, 89,1 partes de Polyox N-301, e 9,9 par-
tes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-
cuo. Esta mistura continha 0,33% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Preparacdo da amostra 2B: 5% de Composto 4 em um gel consistindo em

Polyox

5 partes do Composto 4, 85,5 partes de Polyox N-301, e 9,5 par-
tes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-
cuo. Esta mistura continha 1,65% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Preparacido da amostra 2C: 10% de Composto 4 em um gel consistindo em
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Polyox
10 partes do Composto 4, 81 partes de Polyox N-301, e 9 partes

de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-
cuo. Esta mistura continha 3,30% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Preparacdo da amostra 2D: 1% de Composto 5 em um gel consistindo em

Polyox

1 parte do Composto 5, 89,1 partes de Polyox N-301, e 9,9 par-
tes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-
cuo. Esta mistura continha 0,16% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Preparacdo da amostra 2E: 5% de Composto 5 em um gel consistindo em

Polyox

5 partes do Composto 5, 85,5 partes de Polyox N-301, e 9,5 par-
tes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-
cuo. Esta mistura continha 0,78% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Preparacdo da amostra 2F: 10% de Composto 5 em um gel consistindo em

Polyox

10 partes do Composto 5, 81 partes de Polyox N-301, e 9 partes
de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a 120° C
durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a va-

cuo. Esta mistura continha 1,55% de Irgacure 2959. A mistura foi prensada a
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quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como descrito
para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas como des-
crito para a amostra 1A.

Resultados e debate para as amostras 2A-F

5 Os resultados sdo mostrados aqui:

1 min. de cura por |5 min. de cura
uv por UV
Ade-
Adesao | Coe- sao ao
Coesao | ao subs- | sdo do | subs-
Amos- | % de Irga- | Namero do | 90 g€l trato gel trato
tra cure 2959 | composto | (1 a6) (1a4) (1a6) | (1a4)
2A 0,33 4 4 1 5 3
2B 1,65 4 5 1 5 3
2C 3,30 4 5 1 5 3
2D 0,16 5 2 1 2 1
2E 0,78 5 5 1 5 1
2F 1,55 5 5 1 5 1

As amostras 2A-C produziram géis fortes que aderiram bem ao
substrato depois de 5 minutos de cura por UV. As amostras 2E-F também
produziram géis fortes depois de 5 minutos de cura por UV, mas estes géis
nao aderiram ao substrato. Estes experimentos demonstraram claramente

10 que a geometria do polimero fotoativo foi mais importante para a adesao ao
substrato do que a concentracdo absoluta de grupos fotoiniciadores no gel.
Isto €, o Composto 4 de poliuretano fotoativo trifuncional aderiu fortemente
ao polimero de substrato ao passo que o Composto 5 difuncional ndo. Tam-
bém pareceu que 0,16% de Irgacure 2959 no gel ndo foi o bastante para

15 induzir a reticulagdo eficiente do gel, mesmo depois de 5 minutos de cura
por UV (amostra 2D), visto que este resultado também foi encontrado para a
amostra 1B.
Exemplo 3: Revestimentos consistindo em Polyox com polimeros de con-
densacao de BTDA-Jeffamine como fotoiniciador

20 Sintese de polimero de condensacao de BTDA-Jeffamine D-230 (Composto
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6)
1,77 g de BTDA a 97% (5,33 mmol) foi dissolvido em 12 g de
DMSO por agitacado magnética e aquecimento a 60° C. 1,23 g de Jeffamine
D-230 (5,35 mmol) foi adicionado com evolugdo de calor perceptivel. FT-IR
5 registrado dentro de minutos depois da mistura indicou que a reacéo entre o
dianidrido e a diamina foi instantanea.
A solucao foi acidificada com HCl ao pH 1 a 2, e o polimero de
condensacao de BTDA-Jeffamine D-230 foi extraido com diclorometano. A
fase de diclorometano foi seca e o diclorometano evaporou; este foi o0 Com-
10 posto 6. O composto continha no maximo 11,4% de BTDA, mas isto pode
ndo ser verificado por espectroscopia de UV-Vis por causa de uma grande
absorgao de fundo na absorgdo méaxima de BTDA (257 nm em etanol).

Preparacdo da amostra 3A: polimero de condensacdao de BTDA/Jeffamine

D-230 como fotoiniciador em um gel consistindo em Polyox
15 1,73 partes do Composto 6, 88,44 partes de Polyox N-301, e

9,83 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a

120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. A mistura foi prensada a quente, laminada e curada com UV duran-
te 1 e 5 minutos, como descrito para a amostra 1A. As amostras foram sub-

20 jetivamente avaliadas como descrito para a amostra 1A. As amostras conti-
nham o maximo de 0,20% de BTDA.

Resultados e debate para a amostra 3A

Os resultados sdo mostrados aqui:

1 min. de cura por UV 5 min. de cura por UV
Amos- Coeséo do gel Adesado ao subs- | Coesdodo | Adesao ao subs-
tra (1a6) trato (1 a 4) gel (1a6) trato (1 a 4)
3A 3 1 4 1

Um gel relativamente forte foi formado a partir da amostra 3A

25 depois de 1 minuto de cura por UV apesar da concentracdo baixa de fotoini-
ciador usado, mas o for¢ca do gel a 5 minutos de cura por UV foi melhor.

Exemplo 4: Revestimentos consistindo em Polyox com benzofenona ligado a

Boltorn como fotoiniciador
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Sintese de cloreto de 4-benzoilbenzoila

5,00 g de acido 4-benzoilbenzdbico (22,1 mmol), 10,0 mL de clo-
reto de tionila (16,31 g, 137 mmol) e uma gota de DMF em um frasco de
fundo redondo de 100 mL foi submetido ao refluxo durante 75 minutos em
um banho de éleo mantido a 100° C. A corrente de SOz gasoso e HCI, que
foi formada durante a reacao, foi direcionada por intermédio de tubulacao de
borracha e um pipeta de vidro na superficie de uma solu¢cdo de NaOH 1 M
vigorosamente agitada, onde a maioria do gas foi absorvido e transformado
em sulfito e cloreto. Cuidado nao foi tomado para deixar a ponta da pipeta de
vidro tocar a superficie da solu¢ao de hidréxido de sddio por causa do risco
de retrossuccao de hidroxido de sodio no sistema.

Depois do refluxo de 75 minutos o banho de éleo foi removido, e
a mistura de reacéo foi esfriada até a temperatura ambiente. O condensador
foi removido e a configuracao rearranjada, assim uma peca da tubulacao de
borracha do frasco de fundo redondo foi direcionada a entrada de uma bom-
ba de membrana, e a saida da bomba de membrana foi direcionada por in-
termédio da tubulacao de borracha e uma pipeta de vidro em dire¢éo a solu-
cao de NaOH 1 M agitada. A pipeta de vidro deveria estar em uma distancia
maior da solucdo de NaOH do que durante a primeira parte do experimento,
porque o fluxo de ar através da bomba foi muito maior do que o fluxo espon-
tdneo de SOz gasoso e HCI da primeira parte do experimento. Depois a suc-
céao foi aplicada e o SOCI2 ndo reagido removido, primeiro durante 10 minu-
tos em temperatura ambiente e mais tarde com aquecimento suave da mis-
tura de reacdo no banho de 6leo ainda quente durante 10 minutos adicio-
nais. O frasco com o cloreto de 4-benzoilbenzoila claro, amarelo, sélido foi
tampado até que ele foi usado na etapa seguinte da sintese. A bomba de
membrana foi fluxada livre do SOCI2 residual por succao direta de 500 mL
de agua desionizada através da bomba e em um de dois furos pequenos na
tampa de um balde plastico em uma coifa.

Sintese do éster de Boltorn H-20 do &cido 4-benzoilbenzodico (Composto 7)

2,43 g de Boltorn H-20 (22,1 mmol de OH com base em um nu-

mero de OH médio de 510 mg de KOH/g de amostra) foram dissolvidos em
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50 mL de piridina (48,9 g; 0,618 mol) em um frasco de fundo redondo de 250
mL com uma cabeca de destilagdo diretamente ligada. A mistura foi seca por
destilacdo por meio de uma manta de aquecimento com agitador magnético,
visto que a agua forma um azeédtropo de ebulicdo baixa com piridina (pe de
azeobtropo de 93,6° C; azebdtropo contém 75,5% em mol de agua). Assim que
a agua foi removida, a temperatura de destilagdo aumentou até o ponto de
ebulicdo de piridina pura, isto é, 115,3° C; a partir deste ponto um adicional
de 4 a 5 mL de piridina/agua foi coletado em um cilindro de medicao através
de um funil pequeno.

Um funil de gotejamento de 100 mL, que foi seco em uma estufa
térmica a 130° C, foi colocado no frasco de fundo redondo de 100 mL con-
tendo cloreto de 4-benzoilbenzoila (vide acima). A solucdo quente, seca de
Boltorn H-20 foi transferida ao funil de gotejamento, e um borbulhador de
nitrogénio foi ligado para excluir a umidade. 10 a 15 mL da solucdo de Bol-
torn foram adicionados em uma taxa tal que apenas uma pequena quantida-
de de HCI gasoso foi formada acima do liquido; isto deveria permitir nova-
mente a agitagdo magnética no frasco. O restante da solugéo foi adicionado
em uma taxa tal que a temperatura do exterior do frasco nao excedeu cerca
de 40° C, como julgado pela mao nua (nenhum resfriamento ou aquecimento
externo foi aplicado). A mistura de reagéo tornou-se marrom. Se necessario,
a solucéo foi esfriada em um banho de gelo. Em direcdo ao final da adicdo
de Boltorn a mistura de reagao tornou-se mais espessa por causa da precipi-
tacdo de cloreto de piridinio aparentemente marrom-claro. Depois de cerca
de uma hora a evolugao térmica parou, e a mistura de reagéo reverteu-se
até a temperatura ambiente como um sinal de que a reagéo foi completa.

HCI concentrado em excesso foi adicionado para protonar toda a
piridina para torna-la solavel em agua, e o éster de Boltorn foi extraido da
fase aquosa em 3x50 mL de CH2Clz. O extrato organico foi seco durante a
noite com MgSO4 e o0 CH2Cl2 evaporado. O éster de Boltorn H-20 do acido 4-
benzoilbenzbico foi um sélido castanho claro, duro. Este foi o Composto 7.

Preparacido da amostra 4A: éster de Boltorn H-20 do &cido 4-

benzoilbenzdico como fotoiniciador em um gel consistindo em Polyox
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1,45 partes do Composto 7, 88,695 partes de Polyox N-301, e
9,855 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender
a 120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minu-
tos a vacuo. A mistura foi prensada a quente, laminada e curada com UV
durante 1 e 5 minutos, como descrito para a amostra 1A. As amostras foram
subjetivamente avaliadas como descrito para a amostra 1A.

Sintese do éster de Boltorn H-30 do acido 4-benzoilbenzéico (Composto 8)

2,48 g de Boltorn H-30 (22,1 mmol de OH com base em um nu-
mero de OH médio de 500 mg de KOH/g de amostra) foram dissolvidos em
50 mL de piridina (48,9 g; 0,618 mol), secos e feitos reagirem com cloreto de
4-benzoilbenzoila produzido a partir de 5,00 g de acido 4-benzoilbenzéico,
como descrito na sintese do éster de Boltorn H-20 do &cido 4-
benzoilbenzbico (Composto 7). O éster de Boltorn H-30 do acido 4-
benzoilbenzoico foi uma cera castanho-claro. Este foi o0 Composto 8.

Preparacdo da amostra 4B: éster de Boltorn H-30 do acido 4-

benzoilbenzbdico como fotoiniciador em um gel consistindo em Polyox

1,46 partes do Composto 8, 88,69 partes de Polyox N-301, e
9,85 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a
120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. A mistura foi prensada a quente, laminada e curada com UV duran-
te 1 e 5 minutos, como descrito para a amostra 1A. As amostras foram sub-
jetivamente avaliadas como descrito para a amostra 1A.

Sintese de cloreto de 2-benzoilbenzoila, lote #1 (abreviado "2-BBCI-1")

A sintese de 2-BBCI-1 foi realizada como a sintese de cloreto de
4-benzoilbenzoila (vide acima). Entretanto, 2-BBCI-1 foi um 6leo amarelo e
nao um sélido como cloreto de 4-benzoilbenzoila.

Sintese do éster de Boltorn H-20 do acido 2-benzoilbenzéico (Composto 9)

2,43 g de Boltorn H-20 (22,1 mmol de OH com base em um nu-
mero de OH médio de 510 mg de KOH/g de amostra) foram dissolvidos em
50 mL de piridina (48,9 g; 0,618 mol), secos e feitos reagirem com 2-BBCI-1
produzido a partir de 5,00 g de acido 2-benzoilbenzéico como descrito aci-

ma. O éster de Boltorn H-20 do acido 2-benzoilbenzdico foi um sélido casta-
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nho claro, duro. Este foi o Composto 9.

Preparacdo da amostra 4C: éster de Boltorn H-20 do acido 2-

benzoilbenzdico como fotoiniciador em um gel consistindo em Polyox

1,45 partes do Composto 9, 88,695 partes de Polyox N-301, e
9,855 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender
a 120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minu-
tos a vacuo. A mistura foi prensada a quente, laminada e curada com UV
durante 1 e 5 minutos, como descrito para a amostra 1A. As amostras foram
subjetivamente avaliadas como descrito para a amostra 1A.

Sintese do éster de Boltorn H-30 do acido 2-benzoilbenzodico (Composto 10)

2,48 g de Boltorn H-30 (22,1 mmol de OH com base em um nu-
mero de OH médio de 500 mg de KOH/g de amostra) foram dissolvidos em
50 mL de piridina (48,9 g; 0,618 mol), secos e feitos reagirem com 2-BBCI-1
produzido a partir de 5,00 g de acido 2-benzoilbenzdico como descrito aci-
ma. O éster de Boltorn H-30 do &cido 2-benzoilbenzéico foi um sélido casta-
nho claro, duro. Este foi o Composto 10.

Preparacdo da amostra 4D: éster de Boltorn H-30 do 4&cido 2-

benzoilbenzbdico como fotoiniciador em um gel consistindo em Polyox

1,46 partes do Composto 10, 88,69 partes de Polyox N-301, e
9,85 partes de Polyox N-80 foram compostas em um misturador Brabender a
120° C durante 2 minutos em pressao atmosférica, depois durante 2 minutos
a vacuo. A mistura foi prensada a quente, laminada e curada com UV duran-
te 1 e 5 minutos, como descrito para a amostra 1A. As amostras foram sub-
jetivamente avaliadas como descrito para a amostra 1A.

Preparacido da amostra 4E: acido 2-benzoilbenzéico nao ligado a Boltorn H-

20 em um gel consistindo em Polyox

0,24 partes de acido 2-benzoilbenzodico, 1,21 partes de Boltorn
H-20, 88,695 partes de Polyox N-301, e 9,855 partes de Polyox N-80 foram
compostas em um misturador Brabender a 120° C durante 2 minutos em
pressao atmosférica, depois durante 2 minutos a vacuo. A mistura foi pren-
sada a quente, laminada e curada com UV durante 1 e 5 minutos, como

descrito para a amostra 1A. As amostras foram subjetivamente avaliadas
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como descrito para a amostra 1A.

Resultados e debate para as amostiras 4A-E

Os resultados sdo mostrados aqui:

1 min. de cura por | 5 min. de cura por
uv uv

Amos- | Fotoini- | Ligado | Polime- Coeséo | Adesdo | Coesao | Adesao
tra ciador? | aPI? ro? (1a6) | (1a4) | (1a6) | (1a4)
4A 4-BBA | Sim H-20 5,5 1 55 3
4B 4-BBA | Sim H-30 4 1 4.5 4
4C 2-BBA | Sim H-20 6 1 6 1
4D 2-BBA | Sim H-30 6 1 6 1
4E 2-BBA Nao H-20 1 1 6 1

4-BBA: acido 4-benzoilbenzbico. 2-BBA: acido 2-benzoilbenzéico. Pl: Foto-
5 iniciador. H-20: Boltorn H-20. H-30: Boltorn H-30.

Comparando as amostras 4A-D, todas as quais tiveram fotoinici-
adores ligados, estava claro que apenas 4-BBA (4A-B) pode garantir boa
adesao do revestimento ao substrato depois de 5 minutos de cura por UV de
um revestimento de Polyox, ao passo que 2-BBA nao pode (4C-D). Por outro

10 lado 2-BBA formou géis de Polyox mais fortes do que 4-BBA. A amostra 4E
com 2-BBA e H-20 néo ligados nédo formou um gel forte depois de 1 minuto
de cura por UV, em oposicao a todas as outras combinac¢des de fotoiniciador
em Polyox; aparentemente H-20 funcionou melhor com o fotoiniciador ligado
aele.

15  Exemplo 5: Preparacdo de um suporte PEG4000 que porta por¢ées de foto-
iniciador

Acido 4-benzoilbenzéico (2,63 g, 11,6 mmol) foi adicionado ao
tolueno (100 mL) e a mistura foi aquecida até 45° C. Cloreto de oxalila (1,85
g, 14,6 mmol) foi adicionado seguido por algumas gotas de DMF e a mistura

20 de reacao foi agitada durante a noite a 45° C. Depois da remocao do solven-
te, o residuo foi dissolvido novamente em tolueno (100 mL), alguns blocos
de CaH: foram adicionados e a mistura foi agitada na temperatura ambiente
durante 1 hora. A mistura foi filirada e o solvente foi removido deixando o
cloreto acido bruto, que foi imediatamente dissolvido em THF (100 mL). 'Bu-

25 OOH (2,5 mL, 5,5 M em decano, 14 mmol) e 30% de KOH (3 mL, 16 mmol)
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foi adicionado simultaneamente e a mistura de reacado foi agitada durante a
noite na temperatura ambiente. Na2COs 2 M (50 mL) foi adicionado e a fase
organica foi separada e seca (MgSQa). Celite depois foi adicionado e o sol-
vente removido. O residuo foi colocado em uma coluna. A cromatografia em
coluna usando eluicdo de gradiente com EtOAc e heptano deixou 1,6 g
(46%) de 4-benzoilbenzoperoxoato de terc-butila como um éleo levemente
amarelo; '"H-RMN (CDCls, temperatura ambiente): 8,05 (d, 2H, J = 8 Hz),
7,84 (d, 2H, J = 8 Hz), 7,79 (d, 2H, J = 8 Hz), 7,61 (t, 1H, J = 8 Hz), 7,49 (t,
1H, J = 8 Hz), 1,43 (s, 9H); '3C-RMN (CDCls, temperatura ambiente): 195,6,
163,5, 141,7, 136,7, 133,0, 130,7, 130,0, 129,8, 129,0, 128,4, 84,3, 26,2.

PEG 4000 da Clariant (2 g) foi dissolvido em benzeno (200 mL)
e CuCl recentemente preparado (5 mg) foi adicionado. A solucao foi aqueci-
da ao refluxo em que 4-benzoilbenzoperoxoato de terc-butila (1 g, 3,4 mmol)
dissolvido em benzeno (25 mL) foi adicionado as gotas e a mistura de rea-
¢ao foi submetida ainda ao refluxo durante 72 h. Durante a reag&o a cor mu-
dou de levemente verde para azul. Depois de esfriar até a temperatura am-
biente a reacao foi extinta com Na2CO3z 2 M (5 mL) e agua foi subsequente-
mente removida por destilagdo. A mistura depois foi filtrada e a solucéo foi
vertida em heptano. Depois de algum tempo uma substancia oleosa foi for-
mada no fundo do béquer e solventes remanescentes foram decantados
deixando o PEG funcionalizado por benzofenona; Este foi o Composto 11.
Medicoes de 'H-RMN e UV-vis indicam uma carga de benzofenona de ~
30% em peso. As medigdes de FT-IR mostraram faixas a 1718 cm™ e 1645
cm' confirmando a presenca de duas funcionalidades ceto.

Preparacido da amostra 5A: Benzofenona ligada a PEO em um gel consistin-

do em Polyox

Composto 11 (4 partes), Polyox N-301 (88 partes) e Polyox N-80
(8 partes) foram compostos em um misturador Brabender a 120° C durante
10 min em pressao atmosférica. A mistura depois foi prensada a quente a
120° C. Considerando a carga de benzofenona no suporte de PEO esta mis-
tura efetivamente conteve ~ 1% em p/p de fotoiniciador. Para comparacao,

Polyox N-301 (89 partes), Polyox N-80 (10 partes), e benzofenona (1 parte)
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foram compostos nas mesmas condicbes como para o composto contendo o
composto 11. Finalmente, um composto de Polyox N-301 (90 partes) e
Polyox N-80 (10 partes) foi fabricado e prensado a quente. Peliculas de di-
mensdes similares de todos os trés compostos foram irradiadas com UV
5 usando uma lampada UV da Dr. Hénle GmbH durante 1 hora. Durante a cu-
ra a temperatura das amostras elevou-se até acima das temperaturas de
fusdo para as peliculas. Propriedades de gel das peliculas foram avaliadas
colocando-as em placas de Petri e cobrindo-as com agua. A inspec¢éo visual
revelou que ao passo que a mistura sem fotoiniciador ndo formou um gel, a
10 intumescéncia das peliculas tanto com benzofenona nao ligada quanto com
benzofenona ligada ao suporte de PEO resultou em géis de forca similar.
Exemplo 6: PEO 1NF da Sumitomo (150 a 400 kDa) e Irgacure 2959 ligados

a poliuretanos hidrofdbicos, alifaticos

Ingredientes Composto A | Composto B | Composto C | Composto D
EEO INF da Sumito- | g9 5o, 98,0% 97,0% 94,0%

Irgacure 2959 ligado a
poliuretanos hidrofobi-
cos, alifaticos (exem-
plo 2)

0,5% 2,0% 3,0% 6,0%

Estes ingredientes foram compostos em uma extrusora de rosca
15 dupla. Os ingredientes foram alimentados a extrusora por alimentadores
gravimétricos, extrusados em filamentos e peletizados.

O perfil da extrusora foi:

zona | zona | zona | zona | zona | zona | zona | zona | zona | molde
1 2 3 4 5 6 7 8 9

°C 40 50 60 80 80 80 80 90 90 90

Duas extrusoras de rosca uUnica depois foram conectadas a um

molde de tubo duplo de cruzeta Unica. Tanto a extrusora #1 quanto a extru-

20 sora #2 foram carregadas com o Composto A. As combinacdes foram extru-
sadas em um tubo pré-fabricado de Estane 58212 para formar uma mono-
camada com uma velocidade a 15 m/min. O mesmo procedimento foi repeti-

do com o Composto B, C e D e monocamadas finas foram formadas e cura-

das com UV alinhado com uma lampada de H Fusion 600l a 80 e 100% de
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intensidade.

As razdes de camada interna para externa variaram ajustando-
se a produtividade de qualquer extrusora aumentando-se ou diminuindo-se a
velocidade da rosca. A espessura das camadas foi ajustada variando-se a
produtividade ou a velocidade de arrasto.

As duas extrusoras tiveram o mesmo perfil de temperatura.

Zonal |Zona2 |Zona2 |Zona4 |Zona5 | Cabeca | Molde

°C 35 80 175 175 180 195 195

Depois da extrusao, o tubo revestido foi cortado em amostras de
35 cm de comprimento. As amostras curadas com UV foram intumescidas
em uma solugdo salina a 0,9% durante pelo menos 24 horas. A coesao e
adesao do gel das camadas ao tubo foram subjetivamente avaliadas.

A adesao ao tubo foi melhorada para os primeiros trés compos-
tos quando eles foram curados com UV com a intensidade mais alta. O
Composto A com a menor quantidade de Irgacure 2959 ligado a poliuretanos
hidrofébicos, alifaticos precisou do tratamento com intensidade de UV mais
alta para aderir aceitavelmente ao tubo. O Composto D com a quantidade
mais alta de Irgacure 2959 ligado a poliuretanos hidrofébicos, alifaticos pode
ser curado com intensidade de UV muito mais baixa para aderir apropriada-

mente ao tubo

80% de cura por intensi- | 100% de cura por inten-
dade de UV sidade de UV
% de Irgacure
Nimero | 2959 ligado a | Coeséo do | Adesédo ao . Adesio ao
. Coeséo do
do com- | poliuretanos gel substrato substrato
. L gel (1 a6)
posto hidrofébicos, (1a6) (1a4) (1a4)
alifaticos
A 0,5 1 1 2 2
B 2,0 6 2 6 2
C 3,0 6 3 6 4
D 6,0 6 4 6 4
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REIVINDICACOES
1. Método para a preparacéo de um elemento de dispositivo mé-

dico, o dito método caracterizado pelo fato de compreender as etapas de:

(i) fornecer um artigo formado pré-fabricado e/ou um polimero de
substrato termoplastico;

(if) fornecer uma composigéo de revestimento compreendendo:

(a) como o(s) unico(s) constituinte(s) de polimero, um ou mais
poli(6xido de etileno)s, que ndo possuem quaisquer funcionalidades etileni-
camente insaturadas, opcionalmente em combinacdo com um ou mais poli-
meros hidrofilicos nao-termoplasticos, o dito um ou mais poli(6xido de etile-
no)s constituindo pelo menos 50% em peso do(s) dito(s) constituinte(s) de
polimero, e

(b) um ou mais suportes de peso molecular baixo tendo uma plu-
ralidade de porgcdes de fotoiniciador covalentemente ligadas a estes e/ou
covalentemente incorporadas nestes,

em que as porc¢oes de fotoiniciador constituem 0,01 a 20% em
peso da quantidade combinada de um ou mais poli(6xido de etileno)s,
quaisquer polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos e 0 um ou mais suportes
de peso molecular baixo; e em que o suporte de peso molecular baixo & um
composto organico tendo um peso molecular médio ponderado na faixa de
100 a 10.000 Da (g/mol);

(iii) extrusar, moldar por injecao ou revestir por p6 a composicao
de revestimento da etapa (ii) no artigo formado pré-fabricado e/ou no polime-
ro de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o elemento de
dispositivo médico do dito artigo formado pré-fabricado e/ou do dito polimero
de substrato tendo sobre esse uma camada da dita composicao de revesti-
mento, em que, quando tanto o dito artigo formado pré-fabricado quanto o
dito polimero de substrato estdo presentes, o dito artigo formado pré-
fabricado tem sobre esse uma camada do dito polimero de substrato;

(iv) irradiar a composi¢édo de revestimento com luz UV ou visivel
de modo a reticular covalentemente a dita composicéao de revestimento.

2. Método de acordo com a reivindicacao 1, caracterizado pelo
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fato de que um ou mais poli(6xido de etileno)s sdo os Unicos constituintes de
polimero da composigao.

3. Método de acordo com a reivindicacao 1, caracterizado pelo

fato de que os constituintes de polimero séo um ou mais poli(6xido de etile-
no)s em combinacdo com um ou mais polimeros hidrofilicos nao-
termoplasticos.

4. Método de acordo com a reivindicacao 3, caracterizado pelo

fato de que um ou mais polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos sao seleci-
onados do grupo consistindo em poli(N-vinil pirrolidona), poli(acido acrilico),
polioxazolina, e copoli(éter metil vinilico/anidrido maléico).

5. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacdes pre-

cedentes, caracterizado pelo fato de que o suporte é selecionado de polieti-

leno glicéis, poli(estireno-coanidrido maléico)s, poliéter uretanos alifaticos,
polieteraminas, e poliésteres.
6. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacdes pre-

cedentes, caracterizado pelo fato de que o peso molecular médio ponderado

do suporte esta na faixa de 500 a 10.000 Da (g/mol).
7. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacdes pre-

cedentes, caracterizado pelo fato de que o poli(6xido de etileno) tem um pe-

so molecular médio na faixa de 100.000 a 8.000.000 Da, em particular na
faixa de 200.000 a 4.000.000 Da.
8. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacdes pre-

cedentes, caracterizado pelo fato de que a composicdo de revestimento

consiste em
20 a 99,99% em peso de 0 um ou mais poli(éxido de etileno)s (PEO),
0 a 10% em peso de um ou mais plasticizadores,
0,01 a 80% em peso de 0 um ou mais suportes de peso molecular baixo, e
0 a 5% em peso de outros componentes.
9. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacoes de 1

a 7, caracterizado pelo fato de que a composicao de revestimento consiste

em:

40 a 94% em peso de um ou mais poli(6xido de etileno)s (PEQO),
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5 a 30% em peso de o um ou mais polimeros hidrofilicos nao-termoplasticos,
0 a 10% em peso de um ou mais plasticizadores,
1 a 40% em peso de 0 um ou mais suportes de peso molecular baixo, e
0 a 5% em peso de outros componentes.
10. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacoes

precedentes, caracterizado pelo fato de que um artigo formado pré-fabricado

€ fornecido na etapa (i), € em que a etapa (iii) envolve extrusar, moldar por
injecdo ou revestir por pd a composicao de revestimento da etapa (ii) no arti-
go formado pré-fabricado da etapa (i) de modo a fornecer o elemento de dis-
positivo médico do dito artigo formado pré-fabricado tendo sobre esse uma
camada da dita composig¢ao de revestimento.

11. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacoes de

1 a 9, caracterizado pelo fato de que um polimero de substrato termoplastico

€ fornecido na etapa (i), e em que a etapa (iii) envolve extrusar ou moldar
por injecdo a composicdo de revestimento da etapa (ii) juntamente com o
polimero de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o ele-
mento de dispositivo médico do dito polimero de substrato termoplastico
tendo sobre esse uma camada da dita composicao de revestimento.

12. Método de acordo com qualquer uma das reivindicacoes de

1 a 9, caracterizado pelo fato de que um artigo formado pré-fabricado e um

polimero de substrato termoplastico sao fornecidos na etapa (i), e em que a
etapa (iii) envolve extrusar, moldar por inje¢cdo ou revestir por p6 a composi-
cao de revestimento da etapa (ii) no artigo formado pré-fabricado juntamente
com o polimero de substrato termoplastico da etapa (i) de modo a fornecer o
elemento de dispositivo médico do dito artigo formado pré-fabricado e o dito
polimero de substrato termoplastico, o dito artigo formado pré-fabricado ten-
do sobre esse uma camada do dito polimero de substrato termoplastico e o
dito polimero de substrato termoplastico tendo sobre esse uma camada da
dita composicao de revestimento.

13. Dispositivo médico, caracterizado pelo fato de compreender

um elemento de dispositivo médico de um artigo formado pré-fabricado e/ou

um polimero de substrato termoplastico tendo sobre esse uma camada de
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uma composic¢ao de revestimento covalentemente reticulada de

(a) como o(s) unico(s) constituinte(s) de polimero, um ou mais
poli(6xido de etileno)s, que ndo possuem quaisquer funcionalidades etileni-
camente insaturadas, opcionalmente em combinacdo com um ou mais poli-
meros hidrofilicos nao-termoplasticos, o dito um ou mais poli(6xido de etile-
no)s constituindo pelo menos 50% em peso do(s) dito(s) constituinte(s) de
polimero, e

(b) um ou mais suportes de peso molecular baixo tendo uma plu-
ralidade de residuos de porcoes de fotoiniciador, em que os residuos de
por¢des de fotoiniciador constituem 0,01 a 20% em peso da quantidade
combinada de o um ou mais poli(6xido de etileno)s, quaisquer polimeros hi-
drofilicos nao-termoplasticos e o0 um ou mais suportes de peso molecular
baixo; e em que o dito suporte de peso molecular baixo € um composto or-
ganico tendo um peso molecular médio ponderado na faixa de 100 a 10.000
Da (g/mol);

em que a dita composicao de revestimento é (co)extrusada ou
moldada por injecdo com o dito artigo formado pré-fabricado e/ou polimero
de substrato termoplastico; em que, quando ambos os artigo formado pré-
fabricado e polimero de substrato termoplastico estdo presentes, o dito arti-
go formado pré-fabricado contém uma camada do dito polimero de substra-
to; e

em que a reticulacdo covalente da composicao de revestimento
€ o resultado da presenga de um ou mais fotoiniciadores na composicéao de
revestimento, as ditas porcdes de fotoiniciador sendo covalentemente liga-
das ao suporte de peso molecular baixo e/ou sendo covalentemente incorpo-
radas na estrutura principal do suporte de peso molecular baixo, e da expo-
sicao da composicao de revestimento a luz UV ou visivel.

14. Dispositivo médico de acordo com a reivindicacao 13, carac-
terizado pelo fato de que a composicao de revestimento ndo compreende
residuos de peso molecular baixo de monémeros etilenicamente insatura-

dos.
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