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Czy stenty uwalniajace sirolimus i paklitaksel sa tak samo

skuteczne?
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Il Katedra i Oddziat Kliniczny Kardiologii, Slgski Uniwersytet Medyczny, Katowice

Stenty wiehcowe uwalniajace leki
(ang. drug eluting stent, DES) stosowa-
ne sa w kardiologii od prawie 10 lat.
Niezaleznie od rodzaju i substancji po-
krywajacej, w poréwnaniu ze stenta-
mi metalowymi (ang. bare-metal stent,
BMS) zmniejszaja czestos¢ nawrotu
zwezenia i koniecznosé wykonywania
ponownych zabiegéw. Wprowadzenie
ich do rutynowego leczenia nalezy uznaé za milowy krok
w rozwoju kardiologii interwencyjnej. Pewnym ogranicze-
niem moze by¢ podnoszona od 2006 r. mozliwos¢ wyste-
powania zakrzepicy w DES (wystepuje péZniej niz w BMS)
i koniecznos¢ dtugotrwatego stosowania podwoéjnego le-
czenia przeciwptytkowego. Wedtug danych Sekgji Interwen-
cji Sercowo-Naczyniowych PTK czestos¢ stosowania DES
systematycznie wzrasta w naszym kraju. W 2008 r. stoso-
wano je w 29% planowych zabiegéw przezskornej inter-
wencji wiencowej (liczba wszystkich implantowanych DES
wzrosta z 8887 w 2007 r., do 17 294 w 2008 r. [1]).

Komentowany artykut podejmuje dyskutowany od lat
problem skutecznosci i bezpieczefstwa stosowania po-
szczegblnych DES, w tym przypadku uwalniajacych siroli-
mus (ang. sirolimus eluting stent, SES) i paklitaksel (ang.
paclitaxel eluting stent, PES). Ze wzgledu na réznice po-
miedzy stentami oczywiste jest, ze poszukuje sie odpo-
wiedzi na pytanie, czy odmienne substancje pokrywajace
i inny sposéb uwalniania przektadaja sie na wyniki lecze-
nia. Tym bardziej, ze jak sie wydaje, stenty pokryte siroli-
musem s3 efektywniejsze w hamowaniu rozwoju neointi-
my, ktéry lezy u podstaw restenozy po przezskérnych
interwencjach wienficowych. P6Zna utrata Swiatta jest do-
brym parametrem oceny witasciwosci hamujacych prolife-
racje w poszczegblnych DES. W badaniu REALITY p6Zna
utrata Swiatta oceniana w koronarografii po 8 miesigcach
byta istotnie mniejsza w grupie SES niz PES (0,09 vs
0,31 mm, p < 0,001), ale nie przektadato sie to sie na mniej-
sz3 czestos¢ restenozy i koniecznosci ponownej rewasku-
laryzacji poszerzanego naczynia [2]. We wcze$niejszym ba-
daniu z randomizacjg SIRTAX, réwniez oceniajgcym SES
i PES, mniejsza pézna utrata Swiatta w SES (0,13 vs
0,25 mm, p < 0,001) zaowocowata mniejsza czestoscia po-
nownych zabiegéw w obrebie stentowanego naczynia (4,8
vs 8,3%, p = 0,025). Czestosé wystepowania pozostatych

niekorzystnych zdarzen, takich jak: zgon, zawat serca czy
zakrzepica w stencie, nie réznita sie pomiedzy grupami [3].

Ciekawych danych dostarcza badanie z randomizacja
odzwierciedlajace codzienng praktyke lekarska przeprowa-
dzone w 5 dunskich szpitalach uniwersyteckich, w ktérych
2098 chorych przydzielono do leczenia SES lub PES. Stoso-
wano szerokie kryteria wtgczenia, nie wykluczano chorych
z ostrym zespotem wieficowym (STEMI, NSTEMI, UA).
W trakcie obserwacji nie stwierdzono istotnych r6znic do-
tyczacych wystepowania pierwotnego punktu kohcowego,
obejmujacego zgon z przyczyn sercowych, zawat serca, ko-
niecznos¢ ponownej rewaskularyzacji, pomiedzy grupami
leczonymi SES i PES (9,3 vs 11,2%, p = 0,16). Réwniez czestos¢
zakrzepicy w stencie byta podobna (2,5 vs 2,9%, p = 0,60).
W badaniu tym wykazano, ze w grupie utworzonej na pod-
stawie szerokich kryteriéw wtaczenia skutecznosé i bezpie-
czenstwo obydwu typéw stentdw sg podobne [4]. Metaana-
liza 38 badan z randomizacja obejmujacych 18 023 chorych
z 4-letnim okresem obserwacji, porownujacych SES i PES
z BMS, jak réwniez SES vs PES, dostarcza wielu interesuja-
cych informacji. W analizie tej stwierdzono podobna smier-
telnos¢ we wszystkich podgrupach chorych leczonych trze-
ma rodzajami stentéw. Zaobserwowano korzystny efekt przy
stosowaniu SES polegajacy na zmniejszeniu ryzyka wystapie-
nia zawatu serca w poréwnaniu z PES i BMS, podobnie jak
w przypadku koniecznosci ponownej rewaskularyzacji sten-
towanej tetnicy. Wykazano réwniez, ze ryzyko wystgpienia
pbznej zakrzepicy w stencie jest wieksze w grupie PES niz SES [5].

Kolejna duza metaanaliza objeta 16 badarn z randomiza-
cja i 8695 chorych z okresem obserwacji 9-37 miesiecy. Pier-
wotnym punktem koficowym w ocenie skutecznosci byta
konieczno$¢ ponownej rewaskularyzacji poszerzanego na-
czynia, w zakresie bezpieczefistwa analizowano czestos¢ wy-
stepowania zakrzepicy w stencie. Drugorzedowy punkt kon-
cowy obejmowat zgon i zawat serca. W poréwnaniu z PES,
SES znamiennie zmniejszat ryzyko ponownej interwencji
(HR = 0,74) i zakrzepicy w stencie (HR = 0,66), bez istotnego
wptywu na Smiertelnos¢ i z wyraznym trendem zmniejszenia
ryzyka zawatu serca, szczegblnie po pierwszym roku [6].
Na podstawie przedstawionych wynikéw badan z randomi-
zacja i metaanaliz, z wyjatkiem danych z badania dunskiego,
mozna powiedzie¢, ze skutecznos¢ SES jest wieksza, szcze-
golnie w redukgji pdZnej utraty Swiatta i koniecznosci ponow-
nej rewaskularyzacji.
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W odréznieniu od badaf klinicznych (gtéwnie z ran-
domizacja) rejestry przedstawiaja rzeczywista, codzienna
praktyke postepowania z chorym. Pozbawione sg jedno-
czesnie licznych ograniczen badan kontrolowanych. Istot-
na korzyscia z prowadzenia rejestrow jest uzyskanie infor-
macji o chorych, ktérzy nie sg dostatecznie reprezentowani
w badaniach z randomizacja (np. chorzy z wysokim ryzy-
kiem). Ograniczeniem badan rejestrowych moga by¢ roz-
nice w charakterystyce demograficznej i klinicznej anali-
zowanych grup chorych. Dlatego tez w ocenie statystycznej
nalezy stosowac testy minimalizujace wptyw réznych czyn-
nikow mogacych powodowac btedy interpretacyjne. War-
to pamietag, ze rejestry powinny stanowic istotng czes¢
planowania opieki zdrowotnej, stuzgc organizatorom sys-
temu, grupom konsultanckim, eksperckim, ale rowniez
ptatnikowi ustug medycznych. Ze wzgledu na szybki po-
step w kardiologii interwencyjnej konieczne jest prowa-
dzenie wieloosrodkowych rejestréw, w tym rejestréw DES.

Wyniki dwéch opublikowanych niedawno rejestréw
oceniajacych skutecznosé i bezpieczenstwo stosowania
SES i PES przynosza odmienne wnioski niz wyniki badan
z randomizacja. Wieloosrodkowy rejestr STENT poréwny-
wat 9-miesieczny przebieg kliniczny w codziennej prakty-
ce. Wybdr rodzaju stentu zalezat od decyzji lekarza wyko-
nujacego zabieg. Analizg objeto tacznie 9226 chorych,
w tym réwniez z ostrymi zespotami wiehcowymi. W trak-
cie obserwacji czestos¢ zgondw, zawatéw serca, koniecz-
nosci ponownej rewaskularyzacji wynosita odpowiednio
2,2,2,0,4,1% w grupie PES i 2,5, 2,2, 4,3% w grupie SES
(p = NS). Po uwzglednieniu réznic w podstawowe] charak-
terystyce grup niekorzystne zdarzenia sercowe wystepo-
waty z podobna czestoscia. Rdwniez czestos¢ wystepowa-
nia zakrzepicy w stencie (0,7%) byta poréwnywalna
w obydwu grupach [7]. Druga bardzo ciekawa analize obej-
mujaca 609 chorych leczonych PES i 674 leczonych SES
przedstawit Cosgrave. Jest ona interesujaca z powodu kon-
troli angiograficznej u ponad 2/3 chorych oraz wtaczenia
do badania 0s6b z wielonaczyniowa choroba wieficowg
(75%), zmianami zlokalizowanymi na bifurkacji (16,3%),
przewlektymi zamknieciami (9,5%), zwezeniem pnia lewej
tetnicy wieficowej (4,8%); zmiany typu B2/C stanowity
75,4%. Pomimo wieksze] utraty Swiatta w grupie PES (0,52
vs 0,27 mm, p = 0,0001) nie stwierdzono istotnej angio-
graficznie restenozy (PES 18% vs SES 17,8%, p = 0,95). Ana-
lizujac koniecznos¢ ponownej rewaskularyzacji poszerza-
nego naczynia, nie stwierdzono istotnych r6znic pomiedzy
grupami (PES 11,9% vs SES 11%, p = 0,47), podobnie jak
w czestosci wystepowania pozostatych niekorzystnych
zdarzenh sercowych. Autorzy na podstawie uzyskanych da-
nych wskazuja na podobny przebieg kliniczny w grupie nie-
wyselekcjonowanych chorych leczonych obydwoma rodza-
jami stentéw, pomimo réznic w pdznej utracie Swiatta [8].

Przedstawiany artykut Alidoosti i wsp. przynosi podob-
ne wyniki jak badania o charakterze rejestrowym czy ob-
serwacyjnym — nie wykazano istotnych r6znic w przebie-
gu klinicznym w zaleznosci od rodzaju zastosowanego DES.
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Praca dobrze wpisuje sie w dyskusje dotyczaca wyboru
metody leczenia.

Podsumowujac — nalezy pamietaé, ze obecnie nie moz-
na jednoznacznie stwierdzi¢, ktéra substancja pokrywajaca
stent jest efektywniejsza w redukgji niekorzystnych zdarzen.
Wyniki badan zalezg od sposobu ich przeprowadzenia i cha-
rakteru (kontrolowane, obserwacyjne, rejestry). Potrzebne sg
dalsze badania, szczegdlnie z obserwacjami wieloletnimi, kt6-
re przyniosa pewnga odpowiedz. Obecnie zwolennicy jedne-
go rodzaju stentéw znajda argumenty za ich preferowaniem,
przeciwnicy tyle samo argumentéw przeciw. Pamietajmy, ze
wiekszos¢ decyzji w codziennym Zyciu co do rodzaju stentu
podejmuje lekarz wykonujacy zabieg. Zalezy to od jego wie-
dzy, przemyslen, doswiadczenia i niejednokrotnie od prefe-
rencji danego osrodka. Komentarza wymaga efektywniejsze
hamowanie proliferacji necintimy w SES, co nie zawsze prze-
ktada sie na czestos¢ wystepowania angiograficznej reste-
nozy oraz koniecznosci ponownej rewaskularyzacji. Najbar-
dziej prawdopodobnym wyttumaczeniem jest fakt, ze
do istotnego uposledzenia przeptywu w zaopatrywanym ob-
szarze mieénia sercowego i manifestacji klinicznej dochodzi,
gdy zwezenie w tetnicy nasierdziowej przekracza 70%, co
przy stosowaniu DES jest stosunkowo rzadkie. Przed nami
jeszcze wiele nowych badan z nowymi generacjami stentéw
oraz kolejne wieloletnie analizy badan wczesniejszych, kto-
re zapewne przyniosa nowe spostrzezenia i wnioski, ale i wie-
le kontrowersji, wzbudzajac dalsze dyskusje. Nowe genera-
cje stentow nadal nie sg idealne, tak wiec pole do
wprowadzania kolejnych zmian i badan jest duze.
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