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Artigo de Revisao

Stents Bioabsorviveis: Ja E Hora de “Absorvermos”
Esse Conceito?

Andre Farinelli Lima Brito', Alexandre Abizaid', José Ribamar Costa Jr.!

RESUMO

O desenvolvimento de novas estratégias para o tratamen-
to percutaneo da doenca coronariana vem sendo redire-
cionado para a seguranga a longo prazo dos novos instru-
mentais, depois da marcante eficicia alcangada pelos
stents farmacolégicos. Dentre as tecnologias em avalia-
¢do, os stents bioabsorviveis tém emergido como uma
solucdo alentadora, ao trazer alguns beneficios possiveis:
a) menor reacdo inflamatéria tecidual; b) periodo mais
curto da utilizacdo de regime antiplaquetario duplo; e ¢)
possibilidade futura de tratamento do vaso-alvo com en-
xertos venosos ou arteriais quando necessario. Alguns
modelos ja foram inicialmente estudados em pequenas
séries clinicas, enquanto outros estio em fase avancada
de investigacao pré-clinica. Resultados preliminares demons-
tram que a menor forca radial dos stents bioabsorviveis,
responsavel por parte da perda luminal relacionada a
retracdo do vaso, ainda é uma limitacdo dessas proteses.
Dentre os stents testados, o stent polimérico com eluicdo
de everolimus é o que no momento mostra os resultados
mais encorajadores.

DESCRITORES: Implantes absorviveis. Stents farmacolégicos.
Angioplastia transluminal percutanea coronaria. Doenca
das coronarias/terapia. Ultrassonografia de intervencgdo.

s marcantes beneficios advindos dos stents

farmacolégicos, com a drastica redugao da pro-

liferacdo neointimal e a resultante diminuicdo
tanto da reestenose clinica como da necessidade de
novas intervencoes, foram parcialmente obscurecidos
pela preocupacao em relagdo a seguranca desses novos
dispositivos, sobretudo no seguimento a muito longo
prazo'*.

A presenca de risco aumentado de fené6menos
trombéticos tardios ndo traria maiores desdobramen-
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ABSTRACT

Bioabsorbable Stents: Are We Ready
to “Absorb” this Concept?

The development of new strategies for the percutaneous
treatment of coronary disease has sought the long-term
safety of new instruments, after the remarkable efficacy
obtained by drug-eluting stents. Bioabsorbable stents have
emerged as a promising solution with the following benefits:
a) less tissue inflammatory reaction; b) shorter use of dual
antiplatelet regimen; c) future possibility to treat target
vessels with venous or arterial grafts whenever necessary.
Some models were initially studied in small clinical series,
while others are under pre-clinical investigation. Preliminary
results show that the decreased radial force of bioabsorbable
stents, responsible for part of the luminal loss related to
vessel stenosis, is still a limitation of these prostheses. Of
the tested stents, the polymer everolimus-eluting stent has
presented the most encouraging results so far.

DESCRIPTORS: Absorbable implants. Drug-eluting stents.
Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary/methods.
Coronary disease/therapy. Ultrasonography, interventional.

tos dada sua baixa incidéncia, ndo fossem tao tragicos
seus desfechos®”. Dentre as inimeras hipoteses aven-
tadas para explicar essa grave complicagdo, destacam-
se a marcante inibicdo neointimal e as reacdes infla-
matorias locais persistentes, culminando, em dltima
andlise, em cicatrizacdo endotelial incompleta associada
ou ndo ao remodelamento positivo do vaso, com
resultante ma aposicdo tardia das hastes do stent e
exposicdo cronica de hastes metélicas ao fluxo san-
guineo®'?.

Com o intuito de aumentar a seguranca tardia das
intervengdes percutaneas, as proteses bioabsorviveis
surgiram com a proposta de resolver os problemas da
atual geracdo de stents farmacolégicos.

Varios seriam os beneficios hipotéticos dos stents
bioabsorviveis, entre eles, e o mais desejado, o de
evitar o processo inflamatério tardio, reduzindo o im-
pacto da disfungdo endotelial e do remodelamento
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vascular nos vasos tratados. Permitiriam também a
obtencdo de imagens nos estudos nado-invasivos (an-
giotomografia computadorizada e ressonancia nuclear
magnética) sem a interferéncia de artefatos causados
pelas proteses metalicas e possibilitariam a realizagao
da cirurgia de revascularizagdo miocardica quando
necessaria, dificultada em artérias tratadas com stents
colocados em série (full metal jacket).

Dentre os varios materiais estudados para compor
a prétese bioabsorvivel, dois se distinguiram como os
mais promissores: os polimeros e os metais.

Stents bioabsorviveis poliméricos

Polimeros de acido poli-L-lactico (APLL) e copoli-
meros de acido poli-D-L-lactico (APDLL) tém sido uti-
lizados em diversas areas médicas, como ortopedia e
medicina estética.

Trata-se de um material semicristalino, que, ao se
solidificar, adquire um padrao misto entre cristalino e
amorfo, cujas fragdes e orientacdes moleculares depen-
dem de seus perfis térmicos e de deformagdo. As uni-
dades repetitivas de polimeros de APLL/APDLL sdo
absorvidas por meio de hidrélise, gerando acido lactico,
que, em Gltima analise, é metabolizado no ciclo de
Krebs em particulas menores que 2 pm de diametro, as
quais posteriormente acabam fagocitadas por macréfagos.
O tempo para completa absorcado do esqueleto polimérico
gira em torno dos dois a trés anos, apesar de haver
absor¢do muito mais rapida de sua cobertura (Figura 1).
Inicialmente, esses materiais estiveram associados a rea-
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Figura 1 - Via metabdlica da degradagao dos polimeros de acido
polilactico (APL).

¢oes inflamatorias significativas, documentadas em es-
tudos experimentais'*, as quais foram bastante minimi-
zadas com o surgimento de novas tecnologias.

O primeiro stent biodegradavel polimérico consi-
derado seguro e factivel para o uso intracoronariano
em humanos foi o de Igaki-Tamai (Igaki Medical Planning
Co., Kyoto, Japao), cujos resultados foram inicialmente
reportados em 2000'°. Trata-se de um stent em forma
de mola, desenvolvido com monofilamento de APLL
(massa molecular de 183 kDa) baldo-expansivel, com
desenho em ziguezague helicoidal, com 0,17 mm de
espessura de haste e comprimento de 12 mm e diame-
tros de 3,0 mm, 3,5 mm e 4 mm. Quando totalmente
expandido, cobre 24% da area do vaso. Possui duas
marcas radiopacas de ouro em seus bordos.

Em estudo clinico inicial, 25 stents foram implan-
tados em 19 lesdes de 15 pacientes, submetidos a
avaliagdo angiografica e ultrassom intracoronariano um
dia, trés e seis meses poés-procedimento (Tabela 1).
Uma peculiaridade do processo de liberacdo desse
dispositivo foi a utilizagao de contraste aquecido a
80°C dentro do baldo, com o intuito de se obter expan-
sdo adequada da prétese. A maioria das lesdes (18/19
ou 94,7%) era do tipo B2/C, conforme classificacao da
American Heart Association/American College of Car-
diology, e o diametro médio de referéncia dos vasos
tratados foi de 2,85 mm. Obteve-se sucesso em todos os
procedimentos, com retracdo aguda relativa [(diametro
maximo do baldo insuflado - diametro luminal minimo
po6s-procedimento)/diametro maximo do baldo insufla-
do) x 100] de 22 + 7% aferida por angiografia coronariana
quantitativa. No primeiro dia pés-procedimento, o dia-
metro de estenose foi de 13% com diametro luminal
minimo de 2,58 mm, sem que houvesse indices de
incremento adicionais da retracdo do stent além do
observado no pés-procedimento, tanto pela angiografia
coronariana quantitativa (- 3 + 7%) como pelo ultrassom
intracoronariano (7,42 mm?2 vs. 7,37 mm2).

Apos seis meses, o diametro médio de estenose
era de 33%, com perda tardia comparavel a dos stents
metalicos nao-farmacolégicos (0,67 mm) e aceitaveis
taxas de reestenose angiografica binaria e de revas-
cularizacao da lesdo-alvo, ambas de 10,5% (2/19). As
analises de ultrassom intracoronariano evidenciaram
aumento da area seccional transversa do stent quando
comparadas as imagens poés-procedimento e as do
seguimento de trés meses (7,42 + 1,51 mm?2 vs. 8,18 +
2,42 mm?% P < 0,01), area essa que se manteve aos
seis meses (8,13 + 2,52 mm?2). A area de hiperplasia
neointimal manteve-se inalterada dos trés aos seis meses
(2,51 £ 0,94 mm?2 para 2,50 £ 0,65 mm?). Apds seis
meses, ainda era possivel observar hastes de stents ao
ultrassom intracoronariano (Tabela 2). Ndo ocorreram
eventos cardiacos como 0Obito, infarto agudo do mio-
céardio, revascularizacdo ou trombose de stent, mas,
em decorréncia do alto perfil do dispositivo, seu uso
ficou restrito as indicacoes extracardiacas.
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TABELA 1
Stents bioabsorviveis
Estudo Tipo n Tipo do stent Droga Perda tardia RB RLA ECAMs
(6 meses)

Igaki-Tamai Registro 15 Polimérico Nao 0,67 mm 6,7% 6,7% 6,7%
ABSORB Registro 30 Polimérico Everolimus 0,44 mm 12% 0 3,3%*
Progress AMS ~ Registro 63 Metalico - Mg Nao 1,08 mm 47,5% 26,7%*t 26,7%
REVA Registro 30%  Policarbonato de tirosina Nao EA EA EA EA
BTI Registro  60% AS + polimero Sirolimus EA EA EA EA

* Infarto agudo do miocérdio ndo-Q periprocedimento.
t Guiada por isquemia = clinica funcional.

¥ Numero de pacientes previstos para inclusao, conforme protocolo dos estudos.
AS = 4cido salicilico; EA = em andamento; ECAMs = eventos cardiacos adversos maiores; Mg = liga de magnésio; n = nlimero de
pacientes; RB = reestenose binaria; RLA = revasculariza¢ao da lesdo-alvo.

TABELA 2
Comportamento da reabsorcao e perda tardia

Estudo Retracdo aguda Retracio tardia Volume de Perda tardia Tempo de
relativa do stent relativa do stent obstrucao neointimal (ACQ) absorgao
(ACQ)* (UsIOt (USIO) esperado

Igaki-Tamai 22 + 7% Ausente 30,8% 0,67 mm NR
ABSORB 6,9% 11,8% 5,54% 0,44 mm > 2 anos
Progress AMS < 5% NR NR 1,08 mm 4 meses

* (diametro méximo do baldo insuflado - diametro luminal minimo pés-procedimento)/diametro méximo do baldo insulflado x 100.
t (area média do stent pés-procedimento - area média do stent no seguimento)/area média do stent pds-procedimento x 100.
ACQ = angiografia coronariana quantitativa; NR = nao relatado; USIC = ultrassom intracoronariano; NR = ndo relatado.

O passo seguinte no desenvolvimento da tecnologia
dos stents absorviveis foi a incorporacdo de farmacos
supressores de tecido neointimal, na tentativa de con-
trabalancar uma perda luminal tardia maior ja espera-
da resultante da retracdo tardia do stent durante o
processo de reabsorgdo.

Stents poliméricos farmacolégicos

Em estudo pioneiro, Vogt et al.'® compararam, de
forma randomizada, trés grupos de stents implantados
em modelos suinos: 1) stents bioabsorviveis de APDLL
revestidos com paclitaxel; 2) stents bioabsorviveis de
APDLL nao-farmacolégicos; e 3) stents metéalicos nao-
farmacolégicos. Observaram-se, no reestudo de trés se-
manas (30 + 5% vs. 65 + 10%, P = 0,021 e vs. 53 +
6%, P = 0,004) e trés meses (49 = 4% vs. 71 + 4%,
P = 0,029 e vs. 68 = 8%, P = 0,020), taxas de
estenose significativamente menores no primeiro gru-
po quando comparado ao segundo e terceiro grupos,
respectivamente.

O primeiro stent bioabsorvivel farmacolégico a
demonstrar resultados promissores em seres humanos
foi o stent liberador de everolimus BVS (Abbott Vascular,
Santa Clara, Estados Unidos), avaliado por Ormiston et
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al.' no estudo A bioabsorbable everolimus-eluting
coronary stent system for patients with single de-novo
coronary artery lesions (ABSORB) (Figura 2). Esse stent
possui um esqueleto de APLL bioabsorvivel revestido
com uma camada rapidamente absorvivel de APDLL
(uma mistura de D-lactato e L-lactato), que contém e
libera o farmaco antiproliferativo (Everolimus, Novartis,
Basel, Suiga). O processo de bioabsor¢cao é o mesmo
descrito anteriormente. O dispositivo possui um perfil
de entrega de 1,4 mm, com hastes de 150 pm de
espessura, e é demarcado por pontos radiopacos de
metal em ambas as extremidades. A dose do everolimus
foi de 98 pm nos stents de 12 mm de comprimento
e de 153 pm nos stents de 18 mm de comprimento,
com taxa de liberacdo de 80% em 30 dias, similar a
do stent XIENCE V (Abbott Vascular, Santa Clara, Es-
tados Unidos).

As avalia¢des por imagem (angiogréfica, ultrassom
intracoronariano e histologia virtual) e clinica foram
realizadas aos seis meses e um ano, respectivamente,
com taxas de perda tardia (0,44 mm), de reestenose
angiografica (12%) e de revascularizagdo da lesdo-
alvo (0) similares as dos stents farmacolégicos utiliza-
dos na pratica clinica atual (Tabela 1).
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Figura 2 - Stents bioabsorviveis. A: stent BVS (Abbott Vascular); B:
stent AMS (Biotronik); C: stent REVA (REVA Medical); D: stent BTI
(Bioabsorbable Therapeutics).

Resultados de dois anos de seguimento reporta-
dos recentemente demonstraram a manutencao des-
sas taxas de perda tardia (0,48 mm) e do diametro
da estenose intrastent (27%)'®. A analise pelo ultras-
som intracoronariano demonstrou area de hiperplasia
intimal pequena (0,30 mm?2), area do vaso mantida
(13,55 mm? poés-procedimento vs. 13,49 mm? no se-
guimento; P = 0,98), e retragdo tardia relativa do stent
de 11,8% (6,08 mm?2 pés-procedimento vs. 5,37 mm?
no seguimento; P < 0,0001), considerada o principal
mecanismo responsavel pela diminui¢ao da area luminal
minima de 24,3% (5,11 mm2 vs. 3,85 mm2; P < 0,0001)
(Tabela 2). A aposicao incompleta das hastes dos stents
foi documentada em 6 (24%) pacientes, foi resolvida
em 2 e persistiu em 4 pacientes aos 180 dias. Houve
7 casos de aposicao incompleta tardia, com volume
da area de ma aposicdo de 3,2 mm3, representando
menos de 10% do volume do stent (85 mm?). A ana-
lise por meio da histologia virtual demonstrou os pri-
meiros sinais de absorcdo das hastes do stent aos seis
meses. Conforme a analise espectral, os tecidos loca-
lizados dentro e fora das hastes dos stents represen-
tavam material fibrético e fibrolipidico, sem sinais de
atividade inflamatéria (ndcleo necrético).

Um subgrupo composto de 13 pacientes foi sub-
metido a analise por tomografia de convergéncia 6ptica
no pés-procedimento e no seguimento de seis meses.
Houve aposicdo incompleta de 5% de suas hastes
apds o procedimento, que persistiram incompletas no
seguimento, observando-se 1% de aposi¢ao incompleta
adquirida tardia e 1% de aposicdo incompleta resol-
vida. Em seis meses, 99% das hastes estavam cobertas
por tecido neointimal. Quanto aos desfechos clinicos,
observou-se somente um (3,3%) infarto agudo do mio-
cardio ndo-Q aos seis meses, que se manteve até os
dois anos de seguimento'®.

Em subanalise publicada posteriormente'®, a
retracdo tardia do stent avaliada por meio de ultrassom
intracoronariano (area do stent pés-procedimento -
area do stent no seguimento de seis meses) foi corre-
lacionada as caracteristicas morfologicas das placas
contidas nos segmentos tratados (calcificadas, fibrone-
croticas ou fibrocelulares). A retracdo tardia, absoluta
e relativa, foi de 0,65 £ 1,71 mm2 e de 7,6 = 23,3%,
respectivamente. Placas calcificadas estiveram relacio-

nadas a menores taxas de retracdo tardia, absoluta e
relativa (0,2 = 1,54 mm2 e 1,97 + 22,2%), quando com-
paradas as placas fibronecréticas (1,03 + 2,12 mm? e
12,4 + 28%, ambas as comparagdes com P = 0,001)
e fibrocelulares (0,74 = 1,48 mm2 e 8,9 = 19,8%,
ambas as comparagdes com P = 0,001). Tal achado
corrobora o conceito de que placas mais calcificadas
tém menor elasticidade quando comparadas as placas
fibrolipidicas, tendendo, assim, a menor retracdo tar-
dia pés-dilatacdo percutanea.

Como a utilizacdo de modalidades de imagem na
avaliagdo apés implante dos stents absorviveis tem
sido apontada como um de seus diferenciais, a angio-
tomografia coronariana computadorizada com mdilti-
plos detectores foi testada num subgrupo de 12 pacientes
do estudo ABSORB. Esse método foi utilizado trés dias
ap6s o implante?®, sendo comparado aos outros mé-
todos ja consagrados (angiografia coronariana quanti-
tativa bidimensional e ultrassom intracoronariano) e
também a mais moderna angiografia coronariana quan-
titativa tridimensional. No que tange as medidas de
comprimento e diametro de stent e area luminal, ob-
servaram-se resultados similares entre os métodos
nessa fase inicial.

Stents bioabsorviveis metalicos

Os stents bioabsorviveis poliméricos possuem algu-
mas limitacdes: menor forca radial, responsavel pela
retracdo pos-implante; taxa de bioabsorcdo lenta (dois
a trés anos), impossibilitando a retirada precoce da
terapia antiplaquetaria dupla; radioluscéncia; e alto perfil.

Buscando vencer alguns desses obstaculos, a in-
dustria vem desenvolvendo stents bioabsorviveis me-
talicos supostamente com maior forca radial em com-
paracdo aos stents poliméricos, e com taxa mais rapi-
da de bioabsorcdo. Até o momento, o magnésio e o
ferro sdo as duas ligas de metal utilizadas nesse con-
texto, sendo o primeiro o Gnico testado em estudo
clinico.

O estudo nao-randomizado multicéntrico Clinical
Performance and Angiographic Results of Coronary
Stenting with Absorbable Metal Stents (Progress AMS)*!
avaliou a exequibilidade, a eficacia e a seguranca do
implante do stent AMS (Biotronik, Berlim, Alemanha),
um stent bioabsorvivel de liga de magnésio (Figura 2).
Esse novo dispositivo, em teoria, possui desempenho
similar ao dos stents de aco inoxidavel, com baixa
retracdo elastica (inferior a 8%) e tempo de reabsor¢ao
estimado em quatro meses. Possui duas marcas radio-
pacas nas extremidades. Estudos experimentais de-
monstraram completa absor¢cdo em dois meses, as-
sociada a deposicdo local de calcio e fésforo, e reendo-
telizagdo completa das hastes??. Nesse estudo, foram ava-
liados 63 pacientes com vasos de diametros de 3,0 mm
e 3,5 mm e lesdes com comprimento menor que
13 mm. Avaliacdes angiografica e clinica foram reali-
zadas em quatro e seis meses, respectivamente. Utili-
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zou-se ultrassom intracoronariano em 61 pacientes. O
sucesso do implante e do procedimento foi atingido
em 100% dos casos, confirmando a exequibilidade
dessa nova tecnologia. O diametro de estenose resi-
dual de 12,6% pos-procedimento corroborou a boa
forca radial da proétese. Entretanto, aos quatro meses,
tanto a perda tardia (1,08 mm) como as taxas de
reestenose (47,5%) foram desapontadoras (Tabela 1).
Nao se observaram eventos cardiacos adversos como
morte, infarto e trombose de stent aos seis meses.

As analises por meio do ultrassom intracoronariano
demonstraram diminuida refletividade acustica das hastes
aos quatro meses, apesar de poderem ainda ser iden-
tificadas. Também foi possivel observar os mecanis-
mos de perda tardia com o ultrassom intracorona-
riano, tendo sido resultante da diminuicdo do volume
do vaso (42% da perda tardia) e da formagao neointimal
(responsavel por 45% da perda tardia) (Tabela 2). Apesar
de o estudo ter documentado a possibilidade da uti-
lizagdo desse dispositivo em artérias coronarias huma-
nas, com ganho agudo significativo sem sinais de em-
bolizacdo distal, a expressiva retragdo cronica invia-
bilizou seu uso clinico.

Resultados também desanimadores foram obtidos
com os stents AMS quando utilizados em membros
inferiores®. No estudo randomizado Bioabsorbable Metal
Stent Investigation in Chronic Limb Ischemia Treatment
(AMS INSIGHT), com 117 pacientes (149 lesdes) e compa-
rando angioplastia com balao (57 pacientes, 75 lesoes)
e angioplastia com balao seguida de stent AMS (60
pacientes, 74 lesdes) para lesdes abaixo do joelho, a
taxa de paténcia do grupo AMS foi inferior a do grupo
controle (31,8% vs. 58%; P = 0,013). No entanto, man-
teve-se a seguranca, com taxas de complicagées aos 30
dias semelhantes entre os grupos (5,4% vs. 5%).

Recentemente, Waksman et al.?* documentaram o
implante de stents de ferro bioabsorviveis em artérias
coronérias porcinas. Em comparagao randomizada com
stents de cromo-cobalto, resultados encorajadores foram
encontrados tanto no que concerne a sua eficacia
como a sua seguranga, de forma que avaliagoes pre-
liminares em seres humanos sdo aguardadas no curto
prazo.

Comportamento endotelial pés-implante

Tanto o stent BVS como o stent AMS tiveram o
comportamento endotelial pés-implante avaliado em
subgrupos. Em apresentacdo recente, pdde-se obser-
var o comportamento endotelial de 7 pacientes tra-
tados com stent BVS submetidos a teste com metergina
e nitrato intracoronariano, e de 9 pacientes subme-
tidos a teste com acetilcolina e nitrato intracoronaria-
no'®. O primeiro grupo apresentou padrdo consisten-
te de vasoconstricdo, conforme anélise do diametro
luminal médio, seguida de vasodilatacdo tanto nos
bordos proximal (2,7 mm, 2,49 mm e 2,7 mm, res-
pectivamente; P = 0,02) e distal (2,6 mm, 2,42 mm e
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2,67 mm, respectivamente; P = 0,03) como no seg-
mento intrastent (2,64 mm, 2,44 mm e 2,62 mm,
respectivamente; P = 0,03). O segundo grupo nao
demonstrou diferenga no diametro luminal médio apés
acetilcolina nos trés segmentos analisados, mas hou-
ve vasodilatacdo apds o uso do nitrato em todos os
segmentos: bordo proximal (2,74 mm para 2,31 mm;
P = 0,06), intrastent (1,81 mm para 1,93 mm; P = 0,03)
e bordo distal (1,76 mm para 2,08 mm; P = 0,02).

Em comparagdo nao-randomizada entre 5 pacientes
do estudo Progress AMS, com 10 pacientes tratados
com stents metalicos permanentes (9 farmacolégicos e
1 ndo-farmacoldgico), utilizou-se o teste com dinitrato
de isossorbida intracoronariano para avaliagdo de
resposta vasodilatadora endotelial*®. O segmento do
vaso tratado apresentou resposta esperada ao farmaco,
com aumento da area de secgdo transversa média, nos
dois grupos sem diferenca entre eles (+13,28% vs.
+17,15%; P = 0,39). Quanto a anélise intrastent, en-
quanto o grupo com stents bioabsorviveis apresentou
o mesmo padrdo de resposta (aumento da area de
seccdo transversa média), o grupo com stents metali-
cos permanentes mostrou resposta oposta (+6,78% vs.
-1,3%; P = 0,003).

Novos estudos e direcoes futuras

Varios sdo os stents bioabsorviveis em desenvol-
vimento no momento e duas dessas novas tecnologias
estdo em avaliacdo em nossa instituicdo.

Stent REVA

Esse dispositivo consiste em um stent absorvivel
de policarbonato de tirosina, maleavel, com desenho
geométrico especial de deslizamento e fechadura (pos-
sibilitando hastes mais finas) associado a um compo-
nente iodado radiopaco (Figura 2). Trés centros estdao
desenvolvendo sua experiéncia first-in-man (REVA
Endovascular Study of a Bioresorbable Coronary Stent
— Estudo RESORB), dois na Alemanha e um no Brasil.
O stent é baldo-expansivel, com potencial para libe-
racdo farmacolégica dupla (luminal e mural), manten-
do sua forca radial por cerca de seis meses e plane-
jado para ser reabsorvido em dois anos. Os desfechos
primarios incluem eventos cardiacos maiores em 30
dias e avaliacdo por meio de angiografia coronariana
quantitativa (reestenose binaria e perda tardia) e
ultrassom intracoronariano (porcentagem de obstru-
¢do do stent) em seis meses (Figura 3).

Stent BTI

Esse stent caracteriza-se por um ntcleo de acido
salicilico quimicamente incorporado a um esqueleto
polimérico coberto com uma camada de salicilato que
libera sirolimus (Bioabsorbable Therapeutics, Inc., BTI
Polymers, Menlo Park, Estados Unidos). A liberacao
do antiproliferativo se da no primeiro més apds o
implante (Figura 2).
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Figura 3 - Acima, cinecoronariografia pré-, pés-implante e aos seis
meses do stent REVA. Abaixo, imagens da tomografia por convergén-
cia optica em dois momentos, demonstrando Gnica haste ndo aposta
a parede do vaso apés o implante e stent completamente incorporado
a mesma parede. Detalhes a direita mostram a aparéncia das hastes
do stent na avaliagdo tardia: em A, dissolved bright box, mancha
clara parcialmente visibilizada, com contornos mal definidos, sem
aparéncia de formato de caixa, o que representa a fase intermediaria
de absorcao do stent; em B, hiperplasia neointimal; e em C, dissolved
black box, manchas negras com contornos mal definidos, frequente-
mente confluentes, constituindo a fase final da absor¢do do stent.

O Pilot Study With the IDEAL™ Bioabsorbable
Coronary Stent Platform Eluting siRolimus (WHISPER) é
um estudo do tipo first-in-man, multicéntrico, que pre-
tende alocar 40 pacientes em trés paises (Brasil, Bélgica
e Nova Zelandia). Os desfechos primarios incluem ava-
liacado com angiografia coronariana quantitativa, ultrassom
intracoronariano e um subgrupo pré-especificado para
analise de tomografia por convergéncia optica.

Desafios e possiveis solugoes

O principal desafio dessa nova tecnologia esta em
alcancar o equilibrio entre suporte polimérico 6timo
(com forca radial e tempo de bioabsorcao adequados)
e tempo ideal de liberagcdo de um antiproliferativo.

Dentre os stents poliméricos, destaca-se entre as
possiveis solu¢cdes um design com distribuicdo mais
uniforme das hastes, com menor espago entre elas,
possibilitando suporte arterial e liberacdo do farmaco
antiproliferativo mais homogéneos e maior forca radial,
aplicada por mais tempo.

Quanto aos stents com ligas metalicas, um tempo
mais prolongado de absorcao talvez consiga diminuir
parte da retracdo tardia, enquanto a associacao de
farmacos certamente reduzird o grau de hiperplasia
neointimal.

CONCLUSOES

Enquanto novos materiais e desenhos de stents
bioabsorviveis passam pelo crivo dos testes first-in-man,

permanece a busca por polimero e/ou metal capaz de
sustentar uma forca radial adequada e, ao mesmo tem-
po, ser absorvido em tempo ideal. Adicionalmente, os
padroes de inflamacao tecidual e biocompatibilidade
associados a essa nova tecnologia deverdo ser confir-
mados nas avaliagdes a longo prazo.
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