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Stosunkowo liczne badania (m.in. Ravel, Sirius oraz
Taxus I-IV) wykaza³y, ¿e stenty uwalniaj¹ce substancje
antyproliferacyjne w istotny sposób redukuj¹ czêstoœæ
wystêpowania restenozy wieñcowej (tj. nawrotnego
zwê¿enia po przezskórnej rewaskularyzacji) w porów-
naniu ze stentami metalowymi (BMS). Obecnie na ryn-
ku s¹ oferowane dwa stenty z tej grupy spe³niaj¹ce
wysokie wymogi Komisji Europejskiej i Amerykañskiej
Agencji ds. ¯ywnoœci i Leków (FDA). S¹ to: stent uwal-
niaj¹cy sirolimus (SES) oraz stent uwalniaj¹cy paklitak-
sel (PES). Pierwszy z nich nosi nazwê Cypher (Cordis,
Johnson&Johnson), natomiast drugi – Taxus (Boston
Scientific). Ró¿ni¹ siê one nie tylko substancj¹ leczni-
cz¹, ale równie¿ sposobem jej uwalniania. Dlatego te¿
jest zrozumia³e, ¿e podejmowane s¹ próby porównania
skutecznoœci obu tych stentów w oparciu o badania
z randomizacj¹. Badanie przeprowadzone przez Win-
decker i wsp. (SIRTAX) jest w³aœnie tak¹ prób¹ porów-
nania SES z PES, przy czym nale¿y podkreœliæ, ¿e by³o
ono prowadzone niezale¿nie od producentów ww.
stentów. Autorzy poddali ocenie hipotezê zak³adaj¹c¹,
¿e stenty SES s¹ bardziej efektywne w hamowaniu roz-

rostu neointimy ni¿ stenty PES, a przez to w wiêkszym
stopniu redukuj¹ potrzebê powtórnej rewaskularyzacji
wieñcowej. Pytanie bardzo istotne, gdy¿ w³aœnie hiper-
plazja neointimy le¿y u pod³o¿a nawrotnego zwê¿enia
po zabiegu angioplastyki wieñcowej, popularnie nazy-
wanej restenoz¹. 

Do omawianego badania w³¹czono 1012 pacjentów
(³¹cznie 1 401 zwê¿eñ) ze stabiln¹ chorob¹ wieñcow¹
(48,6%) oraz z ostrym zespo³em wieñcowym (51,4%),
zakwalifikowanych do przezskórnej rewaskularyzacji.
Grupê z SES stanowi³o 503 pacjentów, natomiast na
grupê ze stentami PES sk³ada³o siê 509 pacjentów.
W 98,4% wszystkich przypadków stenty by³y implanto-
wane w rodzimych naczyniach wieñcowych. Wszyscy
pacjenci przed zabiegiem implantacji stentów otrzymy-
wali doustnie 100 mg kwasu acetylosalicylowego (ASA)
oraz 300 mg klopidogrelu, natomiast po zabiegu na far-
makoterapiê sk³ada³o siê: 100 mg ASA oraz 75 mg klo-
pidogrelu (przez 12 mies.). 

Obie grupy badane, tj. SES i PES, nie ró¿ni³y siê miê-
dzy sob¹ pod wzglêdem charakterystyki klinicznej i an-
giograficznej. W obu grupach badanych odsetek przy-
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padków wielonaczyniowej choroby wieñcowej wynosi³
oko³o 59%. 

Okres obserwacji badanej populacji trwa³ 9 mies. Za
pierwotny punkt koñcowy badania przyjêto wystêpo-
wanie du¿ych niepo¿¹danych epizodów sercowych (ma-

jor adverse cardiac events – MACE), na które sk³ada³y
siê: zgon z powodów sercowych, zawa³ serca oraz rewa-
skularyzacja stentowanego zwê¿enia wywo³anego nie-
dokrwieniem. 

W obu grupach chorych uzyskano wysok¹ (ok. 99%)
skutecznoœæ stentowania oraz leczenia. W 1. mies. po
zabiegu czêstoœæ wystêpowania MACE nie ró¿ni³a
wprawdzie pomiêdzy obiema grupami, lecz pierwotny
punkt koñcowy badania wyst¹pi³ istotnie czêœciej w gru-
pie PES ni¿ w grupie SES (10,89% vs 6,2%; p=0,009).
Ró¿nica ta by³a spowodowana 44% redukcj¹ rewaskula-
ryzacji leczonego zwê¿enia (tj. TLR) stwierdzon¹ w gru-
pie stentów SES w stosunku do grupy PES (4,8% vs

8,3%; p=0,03). Szczegó³owa analiza danych dowodzi, ¿e
ró¿nica tego parametru dla SES oraz dla PES by³a moc-
niej zaznaczona w grupie chorych z cukrzyc¹ (jednak
bez istotnoœci statystycznej), natomiast mala³a ona
w obrêbie chorych z ostrym zespo³em wieñcowym. 

Odsetek zgonów sercowych by³ stosunkowo niski
w obu grupach (0,6% vs 1,6% odpowiednio SES vs PES;
NS). Nie stwierdzono istotnej ró¿nicy pomiêdzy obiema
badanymi grupami co do czêstoœci wyst¹pienia zawa³u
serca (2,8% vs 3,5%, odpowiednio SES vs PES; NS). Po-
dobnie w okresie 9 mies. obserwacji w obu badanych
grupach na zbli¿onym poziomie (2% SES vs 1,6% PES)
wystêpowa³a zakrzepica wewn¹trzstentowa. 

Kontrolne badania koronarograficzne 9 mies. po za-
biegu wykonano u 53,4% chorych (53,1% SES, 53,6% PES).
Uzyskany w ten sposób odsetek restenozy angiograficz-
nej by³ istotnie ni¿szy dla grupy SES ni¿ dla grupy PES
(6,6% vs 11,7%; p=0,02). Dok³adne pomiary iloœciowe
ujawni³y, ¿e tzw. segmentarna póŸna utrata œwiat³a sten-
towanego naczynia (ró¿nica minimalnej œrednicy naczy-
nia uzyskanej bezpoœrednio po implantacji stentu i w cza-
sie kontrolnej koronarografii) by³a istotnie (p=0,001)
mniejsza w grupie SES (0,19±0,45 mm) ni¿ w grupie PES
(0,32±0,55 mm). 

Porównanie wartoœci póŸnej segmentarnej utraty
œwiat³a (ró¿nica minimalnej œrednicy naczynia uzyska-
nej bezpoœrednio po implantacji stentu i w czasie kon-
trolnej koronarografii) uzyskanych w omawianym bada-
niu oraz czêstoœci wystêpowania restenozy z wynikami
wczeœniejszych badañ dowodzi, ¿e nie ró¿ni¹ siê one
w grupie SES, a s¹ gorsze w grupie PES. Autorzy przed-
stawianej pracy uwa¿aj¹, ¿e mo¿e mieæ to zwi¹zek z fak-
tem, i¿ omawiane badanie w stosunku do badañ wcze-
œniejszych, takich jak SIRIUS i TAXUS IV, obejmowa³o
chorych trudniejszych (bardziej z³o¿one zmiany i wiêcej

obci¹¿aj¹cych czynników klinicznych), a to zdaje siê do-
wodziæ wiêkszej efektywnoœci stentów SES w hamowa-
niu hiperplazji neointimy, le¿¹cej u podstaw restenozy. 

Takim czynnikiem obci¹¿aj¹cym rokowanie chorych
leczonych za pomoc¹ PCI jest cukrzyca. Jak powszechnie
wiadomo, ¿e schorzenie to szczególnie sprzyja wyst¹-
pieniu restenozy, a tym samym zwiêksza liczbê kolej-
nych rewaskularyzacji. Z tego te¿ wzglêdu w przypad-
kach zaawansowanej (przede wszystkim wielonaczynio-
wej) choroby wieñcowej zalecane jest leczenie w opar-
ciu o pomostowanie aortalno-wieñcowe (CABG). 

Druga z prezentowanych w niniejszym artykule prac
(ISAR-DIABETES) dotyczy porównania skutecznoœci sten-
tów SES oraz PES u chorych z cukrzyc¹, zakwalifikowa-
nych do przezskórnej rewaskularyzacji z powodu symp-
tomatycznej choroby wieñcowej. Do badania w³¹czono
250 chorych z potwierdzon¹ cukrzyc¹ i istotnymi zwê¿e-
niami de novo w têtnicach wieñcowych. Chorzy ci byli
randomizowani do grupy (n=125), w której implantowa-
no stenty SES oraz do grupy (n=125) leczonej stentami
PES. W porównaniu z badaniem SIRTAX w drugim bada-
niu leczenie przeciwp³ytkowe by³o bardziej agresywne.
Ka¿dy chory otrzymywa³ na minimum 2 godz. przed za-
biegiem 600 mg klopidogrelu (p.o.), natomiast w trakcie
jego trwania kwas acetylosalicylowy (ASA) oraz hepary-
nê. Poza tym abciksimab by³ stosowany jedynie u cho-
rych z ostrym zespo³em wieñcowym. Na farmakoterapiê
po zabiegu przezskórnej rewaskularyzacji sk³ada³y siê:
100 mg ASA (2 x dziennie) oraz klopidogrel 75 mg (po-
cz¹tkowo 2 x dziennie, a nastêpnie 1 x dziennie). 

Pierwotnym punktem koñcowym badania by³a seg-
mentarna póŸna utrata œwiat³a, natomiast za wtórny
punkt koñcowy badania przyjêto angiograficzn¹ reste-
nozê (definiowan¹ jako co najmniej 50% zwê¿enie
w miejscu pierwotnie implantowanego stentu) oraz po-
trzebê rewaskularyzacji miejsca pierwotnie stentowa-
nego (TLR), odpowiadaj¹cego za wystêpowanie obja-
wów niedokrwiennych w okresie 9-mies. obserwacji.
Autorzy badania przyjêli za³o¿enie, ¿e ró¿nica nieprze-
kraczaj¹ca 0,16 mm œwiadczy o braku ni¿szoœci sten-
tów PES w stosunku do stentów SES. Kontroln¹ korona-
rografiê wykonano u 82,4% pacjentów z grupy PES oraz
u 87,6% z grupy SES. Œredni okres obserwacji odleg³ej
dla obu grup (tj. PES + SES) wyniós³ 196 dni. Chorzy,
którzy nie przeszli kontrolnej koronarografii, nie ró¿nili
siê istotnie pod wzglêdem parametrów wyjœciowych od
tych, którzy byli jej poddani. 

W okresie 9-mies. obserwacji odsetek zgonów serco-
wych nie ró¿ni³ siê istotnie miêdzy obiema grupami
(4,8% vs 3,2% odpowiednio PES vs SES; NS). Zawa³ ser-
ca wyst¹pi³ u 3 (2,4%) chorych z grupy PES oraz u 5 (4%)
z grupy SES (p=NS). Uzyskane wyniki ujawni³y, ¿e œred-
nia wartoœæ segmentarnej utraty œwiat³a stentu by³a
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o 0,24 mm wiêksza w grupie PES w stosunku do grupy
SES, przy czym nie stwierdzono istotnych ró¿nic w war-
toœciach uœrednionej utraty œwiat³a w obrêbie obu ba-
danych grup chorych w zale¿noœci od sposobu leczenia
cukrzycy (insulina, leki doustne, dieta). Kontrolna koro-
narografia potwierdzi³a wystêpowanie segmentarnej re-
stenozy u 16,5% pacjentów z grupy PES oraz u 6,9% pa-
cjentów z grupy SES (p=0,03). Co wiêcej, w grupie SES
wystêpowa³a jedynie punktowa restenoza, natomiast
w 24,5% przypadków z grupy PES stwierdzono bardziej
zawansowane formy restenozy angiograficznej. Rewa-
skularyzacja miejsca pierwotnie stentowanego nast¹pi-
³a u 12% pacjentów z PES oraz u 6,4% pacjentów z gru-
py SES. Niestety ISAR-DIABETES okaza³o siê nie mieæ
odpowiedniej mocy statystycznej dla okreœlenia istot-
noœci ró¿nic wystêpowania restenozy klinicznej pomiê-
dzy grupami leczonymi PES lub SES. 

Podsumowuj¹c wyniki przedstawianych badañ ran-
domizowanych, nale¿y stwierdziæ, ¿e: 
1) u¿ycie stentów SES wi¹¿e siê z rzadszym, w stosun-

ku do stentów PES, wystêpowaniem powa¿nych nie-
po¿¹danych zdarzeñ sercowych, przede wszystkim
poprzez obni¿enie odsetka klinicznej i angiograficz-
nej restenozy wieñcowej; 

2) u¿ycie stentów SES u chorych z cukrzyc¹ i chorob¹
wieñcow¹ jest zwi¹zane z mniejsz¹ redukcj¹ seg-
mentarnej utraty œwiat³a w porównaniu ze stentami
PES, co sugeruje nastêpcz¹ redukcjê ryzyka wyst¹-
pienia restenozy. 

Chyba dla wszystkich jest oczywiste, ¿e obecnoœæ na
rynku co najmniej dwóch tak samo cennych stentów
uwalniaj¹cych œrodki antyproliferacyjne jest korzystna
dla potencjalnych u¿ytkowników. Dziêki temu mo¿na li-
czyæ na unikniêcie ekonomicznych nastêpstw monopo-
listycznej pozycji producenta. Jednoczeœnie œwiadomoœæ
istnienia znacznych ró¿nic pomiêdzy stentami SES i PES
jest naturaln¹ przyczyn¹ poszukiwania, na ile te ró¿nice
przek³adaj¹ siê na efekty kliniczne, tak przecie¿ wa¿ne
dla pacjenta. Z pierwszego z dwóch prezentowanych
badañ wynika, ¿e stent SES zapewnia lepszy w stosun-
ku do stentu PES wynik odleg³y, mierzony liczb¹ po-
wtórnych rewaskularyzacji. Co wiêcej, autorzy pracy do-
wodz¹, ¿e przewaga ta wi¹¿e siê z wiêksz¹ efektywno-
œci¹ tego stentu u chorych trudniejszych. Z kolei autorzy
drugiego badania wykazali, ¿e zastosowanie u chorych
z cukrzyc¹ (czyli u tych trudniejszych) stentów PES skut-
kowa³o zwiêkszonym w stosunku do stentów SES ryzy-
kiem restenozy, jednak z powodu zbyt ma³ej liczebnoœci
badanej populacji nie uda³o siê im uzyskaæ odpowied-
niej mocy statystycznej dla swojej obserwacji. 

Analiza obu tych prac jest bardzo ciekawa i wydaje
siê byæ istotna w aspekcie praktycznym, jednak uzy-

skane wyniki wymagaj¹ jeszcze potwierdzenia w kolej-
nych badaniach. Przy czym co do jednej rzeczy nale¿y
byæ pewnym. Tzw. póŸna utrata œwiat³a naczynia, para-
metr bêd¹cy bardzo czu³¹ miar¹ skutecznoœci antypro-
liferacyjnych w³aœciwoœci stentów najnowszej generacji
(ang. drug eluting stents – DES), jest znamiennie mniej-
sza dla stentów SES. Natomiast pozostaje kwesti¹ nie-
rozwi¹zan¹, czy ta cecha stentów SES czyni je lepszymi
w praktyce klinicznej. Zw³aszcza pierwsza z prac do-
starcza stosunkowo silnych argumentów za t¹ tez¹,
czyli za stwierdzeniem, ¿e lepszy jest SES. Jednak trze-
ba mieæ w pamiêci badanie REALITY, gdzie równie¿ wy-
kazano mniejsz¹ póŸn¹ utratê œwiat³a w grupie cho-
rych leczonych SES, ale nie stwierdzono jednoznacznej
klinicznej manifestacji tej przewagi [1]. Wydaje mi siê,
¿e jeszcze przez d³ugi czas nie uzyskamy pe³nej odpo-
wiedzi na to pytanie. Myœlê, ¿e wyjaœnienie tego pro-
blemu nale¿y oprzeæ na fakcie, ¿e nie ma wprost pro-
porcjonalnej zale¿noœci pomiêdzy parametrem od-
zwierciedlaj¹cym stopieñ proliferacji neointimy (tj. póŸ-
n¹ utratê œwiat³a) a wielkoœci¹ œwiat³a naczynia nie-
zbêdn¹ do zapewnienia prawid³owej funkcji zaopatry-
wanego przez ni¹ obszaru miêœnia sercowego. Dopiero
ciasne zwê¿enie restenotyczne (w angiografii iloœcio-
wej redukcja >70% œrednicy naczynia) daje efekty kli-
niczne, a zarówno SES, jak i PES w ogromnej wiêkszo-
œci przypadków do tego nie dopuszczaj¹. Jest jednak
wielce prawdopodobne, ¿e SES maj¹ przewagê w tzw.
subpopulacjach trudnych, takich jak chorzy z cukrzyc¹.
Jak na razie nie widaæ jednak chêtnych do sponsorowa-
nia wielooœrodkowego, wielotysiêcznego badania, któ-
rego wynik nie jest do koñca pewny. Tym bardziej ¿e
nowe produkty z grupy DES s¹ ju¿ widoczne na hory-
zoncie. Wygl¹da wiêc na to, ¿e w dalszym ci¹gu opinie
co do przewagi jednych stentów nad drugimi bêd¹ uza-
le¿nione od w³asnych przemyœleñ i przekonañ poszcze-
gólnych kardiologów interwencyjnych. 
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Badania kliniczne z randomi-
zacj¹ obejmuj¹ nie tylko ró¿ne
metody leczenia farmakologiczne-
go, lecz równie¿ ocenê ró¿nych
sposobów leczenia zabiegowego.
Rozwój technologiczny kardiologii
interwencyjnej sprawia, ¿e mamy
do czynienia z ró¿nymi modelami
stentów uwalniaj¹cych leki (DES),

które ró¿ni¹ siê nie tylko rodzajem leku, ale równie¿
sposobem jego uwalniania, nie wspominaj¹c o mecha-
nicznej konstrukcji stentu. Omawiane w Kardiologii

Polskiej badania SIRTAX i ISAR-DIABETS wskazuj¹ na
pewn¹ przewagê stentów powlekanych rapamycyn¹
nad stentami powlekanymi paklitakselem. Podzielam
jednak w¹tpliwoœci prof. Roberta Gila dotycz¹ce zna-
czenia klinicznego stwierdzanych ró¿nic. W najwiêk-
szym opublikowanym do tej pory rejestrze chorych le-
czonych za pomoc¹ DES, pochodz¹cym z Rotterdam
Cardiology Hospital i obejmuj¹cym grupê 1084 pacjen-
tów, czêstoœæ ponownej rewaskularyzacji w obrêbie
rozszerzanej wyjœciowo zmiany w ci¹gu roku wynosi³a
3,7% w grupie, która otrzyma³a stent z rapamycyn¹
i 5,4% u chorych, u których wszczepiono stent z pakli-
takselem [1]. Ró¿nica wydaje siê wiec niewielka
i prawdopodobnie o wyborze stentu w wiêkszym stop-
niu powinna decydowaæ jego cena oraz, o czym nale¿y
pamiêtaæ, d³ugoterminowe ryzyko wyst¹pienia zakrze-
picy w jego obrêbie. 

Chocia¿ perspektywa wojny stentów wydaje siê
ekscytuj¹ca, wci¹¿ powinniœmy zdawaæ sobie sprawê,
¿e nie wiemy, jaki jest realny wp³yw nowych techno-
logii kardiologii interwencyjnej na rokowanie chorych
ze stabiln¹ chorob¹ wieñcow¹. Niedawno opubliko-
wana metaanaliza 11 badañ z randomizacj¹ przepro-
wadzonych w latach 1988–2001 wykaza³a brak wp³y-
wu leczenia interwencyjnego na ca³kowit¹ umieral-
noœæ sercowo-naczyniow¹ i wystêpowanie zawa³ów
serca w tej grupie chorych [2]. Z kolei du¿e rejestry,
miêdzy innymi rejestr Duke prezentowany przez prof.
Roberta Jonesa na ZjeŸdzie PTK w Katowicach, wska-
zuj¹ na korzyœci z takiego leczenia w niektórych gru-
pach chorych, wyodrêbnionych g³ównie na podstawie
lokalizacji zwê¿enia, jego stopnia oraz stopnia upoœle-
dzenia czynnoœci wyrzutowej lewej komory [3]. Warto
jednak zauwa¿yæ, ¿e wed³ug danych profesora Jonesa
wprowadzenie stentów do praktyki klinicznej nie mia-
³o ¿adnego wp³ywu na rokowanie u chorych leczo-
nych angioplastyk¹ przezskórn¹ w klinice uniwersyte-
tu Duke [3]. Wydaje siê wiêc, ¿e na wyci¹gniêcie wnio-

sków praktycznych z omawianych badañ trzeba bê-
dzie jeszcze trochê poczekaæ. 
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