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Uvod

Lékové stenty (DES) vyznamné omezily
riziko restendzy a tim i opakované revaskula-
rizace, pfinesly vsak do kardiologie do té do-
by neznamy pojem velmi pozdni trombdzy
stentu (very late stent thrombosis, VLST). Ro¢ni
pravdépodobnost trombdzy paclitaxelového
stentu je 2,4%, sirolimového 1,6 % a moderni
stenty tzv. 2. generace (everolimus, zotarolimus)
maji sanci na vznik VLST 0,53-0,67 % roc¢né.
Pravdépodobnost VLST se s dalsimi roky ne-
meéni, jeji kumulativni ¢etnost v prdbéhu let
tak linedrné roste a je prokazatelna pfinejmen-
$im v prvnich 5 letech od implantace stentu
(1). Bylo prokadzéano, ze VLST neni fenoménem
omezenym pouze na stenty lékové, ale tyka
se ve stejné mife i stentl nelékovych (BMS).
U téchto stentl je ale linearita ro¢niho rizika
pozdnich trombdz stentu omezena na subakut-
ni trombdzy po dalsich a dalsich vynucenych
angioplastikdch — tedy nejde o problém VLST
ve vlastnim slova smyslu. Riziko umrti pfi vel-
mi pozdni trombdze stentu se pohybuje mezi
10-30% (2).

Pricina velmi pozdni trombdzy lékovych
stentl nenf s jistotou stanovena, kdy ob-
viflovany jsou pfinejmensim Ctyfi zékladni
patofyziologické mechanismy: nedokonald

endotelizace stentu, polymerem vyvolana
chronickd zanétliva reakce, nedokonald apo-
zice stentu nebo urychlend neoateroskleréza
ve stentu (3). Odstranéni polymeru, nesouciho
na lékovém stentu vlastni antiproliferativni
latku, se tak stalo prvnim pokusem o vyfesenf
problematiky VLST. Lékové stenty se vstieba-
telnym polymerem (bioresorbable polymer
drug-eluting stent, BES) majf ale dlouhodobé
vysledky srovnatelné s klasickymi DES a prav-
dépodobné se tak problém VLST nevyfesi (4).
Uplné vynechani polymeru jako nosice Iéku
se ukézalo technicky moznym, dlouhodobé
hodnocenfi toho pfistupu z hlediska vyskytu
VLST po dvou letech zatim neukazuje zésadni
prevahu nad BMS (5).

Pokud odstranénf polymeru z povrchu Ié-
kového stentu nevede k odstranéni vyskytu
velmi pozdnich trombdz stentu, nabizf se jako
logicky krok ,odstranit” z cévy cely stent. Tento
pristup by vyfesil vsechny dalsi mozné patofy-
ziologické mechanismy vedouci k VLST, tedy
neuplnou endotelizaci, malapozici i neoate-
rosklerézu vyvolanou pfitomnostf cizorodého
télesa. Myslenka vstiebatelného stentu (bio-
resorbable stent, BRS) se tedy zda byt pfisné
logickéd — poskytnout mechanickou oporu pou-
ze po dobu hojeni cévy po traumatizujicim

dilata¢nim zékroku, ale nezlstavat déle a nebyt
tak pficinou zanétu a trombdzy.

Prvni hoic¢ikové stenty byly degradovany
béhem prvnich tydnl a kompletné vstiebany
béhem ctyr mésicl. Tato rychld degradace byla
spojena se 48% vyskytem angiografické a 24%
vyskytem klinické restendzy (6). Ukazalo se tak,
7e mechanickd podpora musi zlstat pfitomna
nejméné néekolik mésicl pro dosazeni ptijatel-
nych angiografickych a klinickych vysledkd.
Tézisté vyzkumu se tak presunulo ke stentlim
polymerovym, které na rozdil od tehdejsich
stentl metalickych vykazovaly ideaIni dobu

vstifebavani v fadu 6-12 mésicd.

Polymerové vstiebatelné

stenty: ABSORB
Piibéh stentu ABSORB™ (Abbott, USA)

je notoricky zndmy (7). Diky peclivé posta-
venému vyzkumnému programu je dnes
mozné identifikovat slaba mista konceptu
vstfebatelnych stentl a zaméfit se na jejich
prekonavant:

B Tloustka vzpér stentu (,strutl”) je limituji-
ci nejen pro technickou Uspésnost PCl, ale
se vzrastajicim pramérem maze vzristat
riziko akutni a subakutni trombdzy stentu.
Mechanické odolnosti stentu nemUze byt
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tedy déle dosahovano mnozstvim materidlu,
ale jeho kvalitou.

B Doba mechanické podpory musi byt mini-
malné 3 mésice, ale degradace stentu ne-
mUze byt neomezené dlouhd a trvat roky.
Degradace stentu by méla byt omezena
na prvnf rok po implantaci a méla by pro-
béhnout bez vyznamnéjsi zanétlivé reakce
cévni stény.

B Peclivost provedeni PCl v pfipadé vstfeba-
telnych stentd mze vyznamné ovliviiovat
klinické vysledky. Spatné piipravena nebo
Spatné zvolend céva nedovoli pfi pouZziti
soucasnych BRS dosdhnout adekvatni ex-
panze stentu, pfinasi riziko fraktury stentu
nebo jeho malapozice.

Bude uzite¢né sledovat prlbéh studif se
stentem ABSORB v dal3ich letech. Pozitivni kli-
nické vysledky po vstrebani stentu by mluvily
ve prospéch celého konceptu vstfebatelnych
stentl, nerozhodné nebo negativni vysledky
nechaji otdzku otevfenou. Nebudeme totiz
védét, nakolik tyto vysledky souvisi specific-
ky se stentem ABSORB™, nakolik s konkrétnim
vstiebatelnym polymerem a nakolik obecné
s celou skupinou vstrebatelnych stent(l. Zasadni
informace pfinesou vysledky studie ABSORB IV,
kterd je zaméfena na prokazani klinické prevahy
vstfebatelného stentu v pozdnim obdobf a jejiz
vysledky budeme znét po roce 2020.V té dobé
by mély byt i zndmy viceleté vysledky studif
ABSORB Il a ABSORB Ill, u kterych FDA doporucila
prodlouZit sledovani za pétilety horizont.

Polymerové vstiebatelné
stenty: ti druzi

Polymer kyseliny mlé¢né (PLLA) je nejcas-
t&ji pouzivanou latkou pro konstrukci vstieba-
telného stentu (8, 9). Na tomto konceptu jsou
postaveny stenty DESolve (novolimus, Elixir,
USA), ART (bez antiproliferativniho Iéku, Arterial
Remodeling Technologies, Francie), Xinsorb
(sirolimus, Shandong, Cina), Mirage (sirolimus,
Manli Cardiology, Singapore) nebo Acute BRS
(sirolimus + CD 34 protilatka, Orbus, USA). V pU-
vodnich verzich maji véechny tyto stenty priimeér
vzpér 150-160 um. Diky chemickym modifika-
c/m polymeru se nové generace PLLA stentl
objevuji s primérem vzpér, ktery se pfiblizuje
hranici 100 um (Falcon, DESolve 100). ZvIastni
zminku zasluhuje stent Aptitude (sirolimus,
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Amaranth Medical, USA), ktery je zaloZeny na
amorfnim vysokomolekuldrnim polymeru kyse-
liny mlécné a dovoluje pfi tloustce vzpér 115 um
az 50% prekroceni nominalniho prdméru bez
rizika fraktury (10).

Polykarbonatova konstrukce m& mechanic-
kou odolnost vétsi, nez jakou vykazuji klasické
kovové stenty, a navic ma radioopakni vlastnosti.
Na tomto zakladé byl zaloZzen stent REVA (bez
antiproliferativni latky, vyvoj ukoncen) a nasled-
né stent ReZolve (sirolimus, Reva Medical, USA).
Pfi tloustce vzpér 122 um a dobé vstfebavani 2-3
roky dosahoval angiografickych vysledkd po-
dobnych klasickym DES (late lumen loss, LLL =
0,29 mm) a je nyni testovan v klinickych studifch.

Kombinace polymeru kyseliny mlé¢né
a polymeru kyseliny salicylové byla pouzita ve
stentu IDEAL BRS (sirolimus, Xenogenics, USA).
Myslenka navéazani salicyldtu do konstrukce
stentu se zda ldkava diky prokazatelné mensi
zanétlivé reakci, stent ma ale zasadni problémy
s pfilis rychlym uvolfiovanim sirolimu a vraci se
s novou konstrukei zpét do predklinického tes-
tovani. Limitujici bude pravdépodobné i tloustka
vzpér 200 pm.

Metalické vstiebatelné stenty:
MAGMARIS™

Nejdéle zkoumanym vstrebatelnym kovo-
vym prvkem je v pffpadé koronarnich intervenci
hofc¢ik (Mg). Prvnim stentem na tomto zakladé
byl AMS (Absorbable Metal Stent), ktery se ale
vstfebaval pfilis rychle a jeho klinické vysledky se
nelisily od vysledkd prosté balonkové angioplas-
tiky. Pridanim prvkd vzacnych zemin vznikla
slitina, kterd se vstfebdva 9-12 mésicy, a tato
skute¢nost vede ve studii BIOSOLVE-| k vyznam-
né lepsim klinickym vysledkdm (stent DREAMS
1.0). Parametr LLL byl srovnatelny se stentem
ABSORB, ale nedosahoval jesté Gc¢innosti sou-
¢asnym lékovych stentl. PFicinou bylo jak ne-
dostate¢né potlaceni neointimalni hyperpla-
zie (paclitaxel), tak i recoil tepny pfi priméru
vzpér stentu 120 um. Zesileni vzpér stentu na
150 um a pouziti sirolimu ve vstfebatelném po-
lymeru vedlo ke konstrukci stentu DREAMS 2.0
a zde jiz angiografické i klinické vysledky do-
sahuji drovné soucasnych DES (LLL = 0,20 um,
opakovana revaskularizace 3,4%). Zajimavou
vlastnosti stentu, komer¢né dostupného pod
nazvem MAGMARIS (Biotronik, Némecko), je
elektronegativita jeho povrchu a s ni spojena
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rezistence v(¢i tvorbé trombu. Tento teoreticky
aspekt je prozatim podporen nulovym vyskytem
trombozy hoicikového stentu v dostupnych
registrech (8, 11).

Metalické vstiebatelné
stenty: ti druzi

Metalické vstrebatelné stenty jsou ldkavou
platformou, protoze vyssi pevnost kovl umoz-
nuje konstrukci stentl s uzsim prdmeérem vzpér.
Takovy stent potom davé Sanci na vyznamne
lepsi technickou Uspésnost angioplastiky a pod-
le soucasného paradigmatu je uzsi konstrukce
vzpér spojena i s mensim rizikem trombdzy
a restendzy stentu.

Konstrukce vstfebatelného kovového stentu
je zalozena na mikrogalvanickém efektu, kdy ve
slitiné mezi dvéma prvky probiha elektroche-
micka reakce a tim je urychlena koroze kovu.
Nejcastéji spojovanymi prvky je zelezo a man-
gan, zelezo a paladium nebo zelezo a platina. Je
snaha o co nejnizsf pfimés jinych prvkd k Zzelezu
tak, aby bylo dosazeno co nejpfijatelnéjsi toxicity
(mangan). Ukazuje se ¢asto zasadni rozdil mezi
podminkami in vitro a in vivo, kdy sloucenina
Zeleza a nizké pfimési manganu vykazuje opti-
malnf dobu do rozpadu struktury in vitro, ale po
implantaci do mysi cévy dojde k obaleni stentu
fosfaty a ty zajisti odolnost vci korozi (12-14).

Zavér

Klinické vysledky stentu ABSORB™ vyvo-
laly v kardiologické komunité skepsi k celému
konceptu BRS. Je potfeba si viak uvédomit, Zze
jde teprve o prvni technické feseni jinak velmi
spravné koncepce. Poprvé ve Ctyficetileté historii
korondrnich angioplastik se totiz zaméfujeme na
skute¢né dlouhodobé vysledky vykonu a nikoliv
pouze na nékolikamésicni Ucinnost PCl 1éby.
Pokud by se podafilo najit vstfebatelny stent
s dobrym bezpec¢nostnim profilem, mohla by
byt prognoza pacientt po PCl zbavena rizika vel-
mi pozdni trombdzy stentu i neoaterosklerdzy.
Takové skute¢nost by znovu priblizila PCl revas-
kularizaci dlouhodobé Ucinnosti revaskularizace
chirurgické, kterd po 5-7 letech pfindsi obtizné
fesitelny problém degenerovanych Zilnich stépai.

Prichod vstrebatelnych stentl byvé optimi-
sticky nazyvan tvrtou revoluci ve vyvoji koro-
narni angioplastiky. V&fme, Ze na rozdil od fady
spolecenskych revoluci minulosti, tato se obejde
bez zbytecnych obéti a udéla svét lepsim.
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