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EDITORIAL

LENTES DE CONTACTO BLANDAS MEDICADAS

DRUG-LOADED SOFT CONTACT LENSES

ALVAREZ-LORENZO C!, CONCHEIRO-NINE A

De un tiempo a esta parte se estd prestando una
atencion creciente al desarrollo de lentes de contacto
capaces de incorporar firmacos para cederlos de
manera sostenida en el drea precorneal. Se pretende
incrementar la biodisponibilidad ocular para mejorar
la eficacia de los tratamientos utilizando dosis reduci-
das, de manera que se minimice la absorcién sistémi-
ca. También se busca simplificar la posologia y mejo-
rar el cumpliendo de los regimenes terapéuticos (1).

La posibilidad de abordar simultidneamente la
correccién de un problema de vision y el tratamien-
to farmacolégico de una patologia ocular tiene un
atractivo indudable aunque, si se requieren Unica-
mente las prestaciones propias de un sistema de
liberacién, podrian utilizarse lentes neutras. En
cualquier caso, es necesario incorporar el farmaco
en la cantidad suficiente y que se ceda a la veloci-
dad adecuada. La dificultad que encierra dotar a las
lentes de estas dos funcionalidades constituy6 un
obstdculo insalvable durante muchos afios, pero
recientemente se han puesto a punto nuevas aproxi-
maciones que abren interesantes perspectivas para
que el uso de las lentes de contacto medicadas pue-
da llegar a ser una realidad.

Desde un punto de vista estructural, las lentes de
contacto blandas son hidrogeles; es decir, sistemas
constituidos por una red polimérica tridimensional
capaz de embeber un volumen importante de medio
acuoso. Cuando se sumergen en una disolucién
concentrada de fairmaco, pueden captarlo en peque-
fas cantidades, alojandolo en la fase acuosa o incor-
pordndolo al entramado polimérico mediante adsor-
cion inespecifica. Las mejoras en la biodisponibili-
dad ocular que se producen cuando se insertan len-
tillas convencionales impregnadas de farmaco se
deben a que la renovacién del fluido lacrimal atra-
pado entre la lentilla y la cérnea transcurre mucho

mas lentamente que la del fluido lacrimal que bafa
su superficie externa, y a que esta superficie exter-
na se deshidrata parcialmente durante los intervalos
de tiempo comprendidos entre los sucesivos parpa-
deos. Como consecuencia de ello, la cantidad de
farmaco que difunde hacia la superficie corneal es
cinco veces superior a la que se libera hacia el flui-
do lacrimal externo, de manera que la cérnea se
mantiene en contacto con el farmaco a concentra-
ciones elevadas durante periodos de tiempo mds
prolongados y la penetracion resulta mas eficaz (2).
Las investigaciones dirigidas a sacar mds provecho
de este mecanismo tienen como objetivo poner a
punto lentes de contacto con capacidad para cargar
cantidades elevadas de farmaco y para controlar de
manera efectiva la cesidn, y se centran en la modi-
ficacion de los métodos de sintesis que se vienen
utilizando para fabricar las lentillas convencionales.
El trabajo que se estd desarrollando en la actualidad
se orienta las siguientes direcciones:

1. Encapsulacién del farmaco en vesiculas o par-
ticulas nanométricas que se dispersan en la disolu-
cién de los mondémeros constituyentes de las lenti-
llas para que, una vez que se produce la polimeriza-
cion, queden atrapadas en su estructura. Las particu-
las coloidales son las encargadas de regular la libe-
racién del farmaco. Si las dimensiones de las estruc-
turas coloidales son las adecuadas y se incorporan
en proporciones moderadas, las lentes mantienen la
claridad 6ptica. Para materializar esta idea, se ha
ensayado la incorporacion a hidrogeles acrilicos de
microemulsiones y liposomas cargados con farma-
cos hidrofébicos, como la lidocaina. Los sistemas
resultantes liberan en las primeras 24 horas alrede-
dor del 25% de la dosis, pero controlan de manera
eficaz la liberacion de la fraccion restante durante
mds de una semana (2). Esta interesante aproxima-
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cién presenta todavia dos inconvenientes: 1) la baja
estabilidad de las estructuras coloidales frente a la
esterilizacion y ii) la liberacién prematura de una
parte significativa de la dosis en el liquido de con-
servacion de las lentillas, que obliga a almacenarlas
en medios donde no se produzca la descarga.

2. Funcionalizacién del hidrogel para hacer posi-
ble el establecimiento de uniones no covalentes con
las moléculas de fairmaco, principalmente aplicando
técnicas de moldeado o «imprinting» molecular.
Este procedimiento busca adecuar la estructura de
las lentillas para que el firmaco pueda interaccionar
directamente con las cadenas poliméricas. Por
ejemplo, se han desarrollado lentes de contacto
basadas en hidroxietilmetacrilato y comonémeros
iénicos que presentan afinidad por ciertos agentes
antialérgicos, como el azuleno o la nafazolina, con
el fin de promover su carga y conseguir el control
de la cesién por un mecanismo de intercambio i6ni-
co. El mayor inconveniente de estos materiales
radica en que la neutralizacién de los grupos i6ni-
cos suele ir acompanada de importantes cambios de
volumen que pueden llevar consigo un deterioro en
sus propiedades Opticas (3). El empleo de la técnica
de moldeado molecular o «molecular imprinting»
representa un importante avance dentro de esta
linea de trabajo. El procedimiento consiste en sinte-
tizar la lente de contacto en presencia de las molé-
culas de farmaco, para que actien como moldes
haciendo que los monémeros se ordenen en torno a
ellas de acuerdo con su afinidad. La disposicion
espacial de los monémeros se hace permanente una
vez que el proceso de polimerizacién se completa.
Se crean asi receptores especificos en la estructura
de la lentilla, que tienen el tamafio y los grupos qui-
micos mas adecuados para captar el farmaco con
una elevada afinidad. El limitado niimero de mon6-
meros funcionales de que se dispone y la reducida
estabilidad fisica de los receptores, derivada de la
flexibilidad de las lentillas, representan importantes

dificultades para la aplicacién de esta técnica. Sin
embargo, abordando de manera cuidadosa la opti-
mizacién de la composicion y de los procedimien-
tos de sintesis, se ha conseguido desarrollar lentes
de contacto con capacidad de carga y control de la
cesion mejoradas, que proporcionan niveles de nor-
floxacino superiores a la MIC de numerosas bacte-
rias (4), o que incrementan de una manera muy
marcada la biodisponibilidad ocular de timolol en
un modelo animal (5).

La facilidad de uso y el bajo costo de los procesos
de fabricacién hacen que las lentes de contacto blan-
das resulten muy atractivas como sistemas de libera-
cién ocular de fairmacos. Aunque se requiere mas
investigacion, especialmente ensayos in vivo, antes
de que lleguen a ponerse en el mercado lentes de
contacto medicadas, los avances recientes permiten
predecir que en un futuro no muy lejano pueden
convertirse en un instrumento muy Util para prolon-
gar la permanencia de los firmacos en el area pre-
corneal, reduciendo su absorcion sistémica y mejo-
rando el cumplimiento de las pautas posoldgicas.
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