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REVISÃO/REVIEW

RESUMO
Stents farmacológicos foram desenvolvidos para reduzir a resposta proliferativa 

neointimal e consequentemente a reestenose, mais frequente limitação da intervenção 
coronária percutânea com balão e stents não faramcológicos. O desenvolvimento destes 
dispositivos baseia-se no maior entendimento da biologia da reestenose, na seleção de 
fármacos anti-proliferativos adequados para os diversos mecanismos envolvidos nesta 
complicação e no uso de plataformas/polímeros adequados para entrega do fármaco. 
Consequentemente o desempenho destes dispositivos depende da perfeita interação de 
todos estes elementos. As abordagens atuais para minimizar a reestenose são revisados 
neste capítulo. Embora a primeira geração dos stents farmacológicos tenha sido focada 
na eficácia em reduzir a reestenose, questões relacionadas à sua segurança surgiram, 
comprometendo seu uso mais disseminado. As novas gerações de stents farmacológicos 
com polímeros duráveis ou bioabsorvíveis conseguiu reduzir as taxas de nova intervenção 
e de trombose. Embora o modelo ideal de stent farmacológico ainda esteja em investi-
gação, é certo que esta tecnologia já se estabeleceu como primeira linha na intervenção 
coronária percutânea contemporânea. 

Descritores: Stents farmacológicos; Polímetros; Reestenose Coronária; Trombose.

ABSTRACT
Stents farmacológicos foram desenvolvidos para reduzir a resposta proliferativa neointimal 

e, consequentemente, a reestenose, a mais frequente limitação da intervenção coronária 
percutânea com balão e stents não farmacológicos. O desenvolvimento desses dispositi-
vos baseia-se no maior entendimento da biologia da reestenose, na seleção de fármacos 
antiproliferativos adequados para os diversos mecanismos envolvidos nesta complicação 
e no uso de plataformas/polímeros adequados para a entrega do fármaco. Consequente-
mente, o desempenho destes dispositivos depende da perfeita interação de todos estes 
elementos. As abordagens atuais para minimizar a reestenose são revisados neste capítulo. 
Embora a primeira geração dos stents farmacológicos tenha sido focada na eficácia em 
reduzir a reestenose, questões relacionadas à sua segurança surgiram, comprometendo 
seu uso mais disseminado. As novas gerações de stents farmacológicos, com políme-
ros duráveis ou bioabsorvíveis, conseguiram reduzir as taxas de nova intervenção e de 
trombose. Embora o modelo ideal de stent farmacológico ainda esteja em investigação, é 
certo que esta tecnologia já se estabeleceu como primeira linha na intervenção coronária 
percutânea contemporânea. 
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STENTS FARMACOLÓGICOS: ESTADO ATUAL

DRUG-ELUTING STENTS: STATE-OF-THE-ART

INTRODUÇÃO
Os stents farmacológicos (SF) foram desenvolvidos com o 

objetivo de reduzir a hiperplasia neointimal e minimizar a ocorrên-
cia de reestenose, fenômenos observados na angioplastia com 
cateter balão e uso de stents metálicos não-farmacológicos (SNF). 

A compreensão dos mecanismos histopatológicos da 
reestenose coronária sugeriu o uso de stents eluidores de fár-
macos com liberação controlada e com efeitos antiinflamató-
rios e  antiproliferativos. Ademais, os benefícios clínicos desses 
stents estão diretamente relacionados aos seus componentes 
e à interação do complexo plataforma-fármaco-polímero.

EVOLUÇÃO DOS STENTS FARMACOLÓGICOS 
E STENTS FARMACOLÓGICOS 
COM POLÍMEROS DURÁVEIS

A comprovada eficácia dos SF da primeira geração, elui-
dores de Sirolimus (SES) ou Paclitaxel (SEP), foi observada 
nos estudos iniciais e confirmada em posteriores estudos 
randomizados. Entretanto, quanto à sua segurança houve 
contestação relacionada à ocorrência de trombose tardia e 
muito tardia desses stents.1-3 A biocompatibilidade sub ótima 
de seus polímeros, a endotelização tardia e as respostas 
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adversas na cicatrização do vaso tratado passaram a ser 
descritas e incluídas nos mecanismos histopatológicos da 
trombose intrastent, complicação mais temida da interven-
ção coronária percutânea.4-7 Com o objetivo de minimizar 
respostas endoteliais inadequadas aos SF de primeira ge-
ração e superar a tecnologia dos seus antecessores, novos 
dispositivos foram desenvolvidos e modificações específicas 
foram implementadas. Os SF de nova geração incorporaram 
mecanismos eluidores mais eficientes, estruturas com perfis 
menores e polímeros mais biocompatíveis. Os polímeros, 
elementos centrais dos SF, são o reservatório, carreadores 
e  controlam a liberação de fármacos antiproliferativos. Em 
alguns casos, os primeiros polímeros desenvolvidos para 
stents farmacológicos geravam inflamação local excessi-
va resultando em trombose e reestenose tardias.8,9 Já os 
polímeros biocompatíveis geram menor resposta inflama-
tória, utilizam novos elementos, são aplicados na superfície 
abluminal externa da estrutura metálica e contêm menor 
massa polimérica. A tendência atual é o desenvolvimento de 
sistemas com polímero biodegradável ou livres de polímero. 
Atualmente, os três stents mais utilizados no mundo Xience® e 
Promus® - eluidores de everolimus (SEE) e, Resolute - eluidor de 
zotarolimus (SEZ) utilizam polímero durável. Quanto à eficácia e 
segurança desses stents há evidências científicas robustas, por 
isso, são utilizados como “padrão-ouro” e seus benefícios são 
comparados aos novos dispositivos. Confrontados com outros 
SF com polímeros duráveis de primeira geração, os SEE e o 
SEZ incorporaram polímeros mais biocompatíveis e mudaram 
sua plataforma metálica de aço inoxidável para cromo-cobalto 
ou cromo-platina. Dessa forma, passaram a utilizar hastes mais 
finas com baixo perfil de cruzamento e sem perda significativa 
da força radial e radio opacidade. Tais características foram 
essenciais para melhorar a entrega da plataforma com menor 
grau de injúria endotelial, evitando o fenômeno de recolhimento 
elástico. Amplamente testados em vários cenários clínicos e 
complexidades anatômicas, os resultados desses stents foram 
sustentáveis e altamente reprodutíveis. 

STENTS FARMACOLÓGICOS 
ELUIDORES DE EVEROLIMUS (SEE)

Nos SEE a concentração de fármaco é de 100 pg/cm2 
armazenado num polímero biodegradável. A base de flúor 
tem a espessura de 7,8 µm e é revestida por uma plataforma 
fina (81µm) e flexível de cromo-cobalto. A farmacocinética 
dos SEE é semelhante a dos SES; liberam 80% do fármaco 
em 30 dias e não há fármaco detectável após 120 dias. Es-
tudos pré-clínicos demostraram que a cobertura das hastes 
metálicas dos SEE é mais rápida e a endolização funcional é 
mais eficaz, quando comparados aos eluidos de sirolimus, 
paclitaxel e zotarolimus.10

Vários estudos randomizados concluíram que os SEE 
são mais eficazes e seguros. No estudo SPIRIT IV foram 
incluídos 3.867 pacientes submetidos à angioplastia e uso 
de stents SEE ou SEP. Em ambos os grupos, guiados por 
isquemia durante o primeiro ano de seguimento, houve re-
dução significativa das taxas de revascularização do vaso-
-alvo. As taxas de mortalidade e infarto relacionadas ao vaso 
tratado foram semelhantes. Os SEE reduziram as taxas de 
infarto e de trombose definitiva/provável de stent. Após três 
anos, os pacientes com SEE tiveram redução significativa 

de mortalidade quando comparados a pacientes com SEP.11 
No estudo COMPARE foram incluídos 1.800 pacientes sub-
metidos à angioplastia e uso de stents SEE ou SEP. Nesse 
estudo houve redução de eventos cardiovasculares maiores 
combinados (morte por todas as causas, infarto agudo do 
miocárdio (IAM) e revascularização do vaso-alvo), tanto em 
pacientes que receberam SEE (6,2%) como nos pacientes 
tratados com SEP (9,1%) (p=0,02).12 No estudo BASKET-
-PROVE foram incluídos 2.314 pacientes tratados com SEE, 
SES ou SNF. A redução de revascularização do vaso-alvo 
dos grupos tratados com SEE e SES foram menores quando 
comparados ao grupo tratado com SNF. Contudo, após dois 
anos de seguimento a redução de morte, infarto ou trombose 
de stent foi semelhante nos três grupos.13 Os estudos EX-
CELLENT14 e ISAR-TEST IV15 compararam os SEE aos SES. 
Nesses estudos as taxas de perda luminal tardia aos nove 
e aos 24 meses foram semelhantes.

Recentemente, os SEE foram comparados ao enxerto 
de Mamária Interna Esquerda nos pacientes submetidos à 
revascularização do Tronco da Coronária Esquerda. No ensaio 
clínico randomizado EXCEL não houve diferença significativa 
no desfecho composto por morte por todas as causas, IAM 
e acidente vascular encefálico (15,4% vs 14,7% HR 1.00 
[95% CI: 0.79, 1.26] p = 0.98). Esse resultado consolidou 
que o SEE é uma opção válida para este tipo de tratamento, 
nicho que até recentemente era ocupado exclusivamente 
pela cirurgia de revascularização miocárdica.16 

STENTS FARMACOLÓGICOS 
ELUIDORES DE ZOTAROLIMUS

O stent eluidor de Zotarolimus (SEZ), originalmente con-
cebido como stent de segunda geração, contém 10 mcg do 
fármaco por mm de stent, armazenado em uma fina camada 
de polímero (5,3 µm) que recobre a plataforma de hastes 
finas (91 µm) e flexíveis compostas por cromo-cobalto. O 
Zotarolimus é o antiproliferativo mais lipofílico e sua liberação 
é mais rápida do que a dos outros fármacos; eluicão de 90% 
em sete dias e eluição completa nos primeiros 30 dias. Os 
estudos iniciais da série ENDEAVOR mostraram baixas taxas 
de falência do vaso tratado, apesar da perda luminal tardia 
maior que a de outros fármacos. No estudo ENDEAVOR II, 
que incluiu 1.197 pacientes, o SEZ foi comparado ao seu 
equivalente metálico convencional, mostrando melhores 
taxas de revascularização do vaso-alvo em nove meses, 
resultado mantido após cinco anos de acompanhamento. 
Quando comparado aos stents de primeira geração, o SEZ 
teve resultados desanimadores quanto à revascularização do 
vaso-alvo, apesar de não aumentarem os índices de falência 
do vaso-alvo quando a revascularização era guiada por is-
quemia. Para resolver o problema dos altos valores de perda 
luminal tardia, a empresa responsável modificou o polímero, 
passou a utilizar um componente hidrofílico na face endolu-
minal e um componente hidrofóbico adjacente à superfície 
do stent. Essas mudanças reduziram a velocidade de eluição 
do fármaco para 60% nos primeiros 30 dias e completamente 
aos 180 dias, tornando o dispositivo com liberação mais lenta 
dentro dessa da sua categoria. O estudo RESOLUTE (single 
arm) avaliou o SEZ com uma nova composição polimérica. 
Nesse modelo, a perda luminal tardia foi de 0,22mm e a taxa 
de reestenose binária foi de 2,1%, números notavelmente 
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menores quando comparados com estudos anteriores com 
SEZ e com stents metálicos. O estudo RESOLUTE (all comers) 
incluiu 2.292 pacientes e comparou o SEE versus SEZ. As 
taxas de falência e de revascularização do vaso-alvo no pri-
meiro ano de acompanhamento foram comparáveis entre si. 
Entretanto, houve menor taxa de trombose definitiva a favor 
dos SEE. No seguimento de dois anos, houve uma tendência 
a favor dos SEE em relação à trombose provável/definitiva 
(p=0,77).17 Já no estudo TWENTE os resultado diferiram e 
não houve diferença significativa nas taxas de revasculariza-
ção do vaso-alvo e ocorrência de outros desfechos clínicos 
(incluindo a trombose do dispositivo) entre os dois stents.

A tabela 1 apresenta os principais SF com polímeros 
duráveis atualmente em uso clínico.

STENTS FARMACOLÓGICOS COM 
POLÍMEROS BIORREABSORVÍVEIS

A compreensão de que os polímeros duráveis de maior 
espessura e menor biocompatibilidade perpetuavam a res-
posta anti-inflamatória local e potencializavam a ocorrência 
da trombose tardia e muito tardia levou ao desenvolvimento 
de polímeros bioreabsorvíveis. Esse conceito é atraente. O 
polímero poderia, por um tempo necessário, cumprir sua função 
de armazenar e controlar a eluição do fármaco e, em seguida, 
ser bioreabsorvido, desaparecendo da plataforma metálica. A 
maioria dos dispositivos reabsorvidos compostos por PLLA e 
PDLLA são progressivamente metabolizados em cadeias de 
éster e posteriormente degradados em ácido lático. O primeiro 
stent que empregou esse novo conceito foi o stent eluidor de 
Biolimus A9, com fármaco altamente lipofílico, disposto em 
uma fina camada de aço inoxidável e na concentração de 
15,6 µg/mm. Estudos in vivo demostraram que o polímero é 
completamente convertido em ácido lático após seis a nove 
meses. O estudo FIM, conduzido em dois centros na Alema-
nha e um centro no Brasil, comparou 80 pacientes tratados 
com esse dispositivo com 40 pacientes que utilizaram seu 

equivalente metálico convencional. Nesse estudo, após seis 
meses, houve redução significativa da perda luminal tardia 
(0.26 vs. 0,74 p = 0,001) em pacientes tratados com o novo 
dispositivo. O estudo clínico randomizado LEADERS incluiu 
1707 pacientes e comparou o stent eluidor de Biolimus A9 aos 
SES de primeira geração. Nesse estudo não houve diferença 
significativa no desfecho primário composto (morte, IAM e 
revascularização do vaso-alvo) ou de qualquer dos desfechos 
cardiovasculares analisados isoladamente, após nove meses 
de acompanhamento. A perda luminal tardia assim como a 
taxa de trombose intrastent definitiva/provável também fo-
ram equivalentes. A metanálise dos estudos randomizados 
ISAR-TEST 3, ISARTEST 4 e LEADERS mostrou que os stents 
farmacológicos com polímero biodegradável estão associados 
às taxas muito baixas de trombose intrastent e de IAM, quan-
do comparados aos SES. Comprovada a eficácia dos stents 
com polímero durável, estudos contemporâneos têm visado 
a melhora do perfil de segurança desses novos dispositivos. 

Os processos que levam à perpetuação da inflamação 
são os mesmos que retardam a cicatrização tecidual após 
o implante dos stents. A redução da atividade inflamatória e 
de reações de hipersensibilidade, imputadas aos polímeros, 
teoricamente aceleram o processo de reparação tecidual, 
permitindo que a estratégia antitrombótica seja menos agres-
siva. Por isso, a potencial redução nas taxas de trombose 
dos stents bioabsorvíveis possibilita a redução do número 
de sangramentos relacionados à terapêutica com a dupla 
antiagregação plaquetária. O estudo GLOBAL LEADERS está 
recrutando pacientes para comparar o tratamento antipla-
quetário em pacientes com o stent eluidor de Biolimus A9. 
Durante o primeiro mês todos os pacientes recebem a terapia 
antiplaquetária dupla (DAPT). Em seguida, durante 23 meses 
recebem a monoterapia com ticagrelor ou são submetidos 
ao tratamento convencional durante 12 meses. Ambos os 
grupos passam para monoterapia com AAS após o tempo 
de seguimento estabelecido. Esse estudo tem o objetivo de 
incluir 16.000 pacientes e com poder estatístico para comparar 

Tabela 1. Stents farmacológicos com polímeros duráveis mais comuns na prática clínica.

Stent Fabricante
Fármaco antiproliferativo 
(dose) e tempo de 
liberação 

Liga metálica, 
espessura

Polímero, espessura, 
localização 

Perda luminal 
tardia Estudo Clínico

Endeavor™ Medtronic Zotarolimus (10μg/mm), 
100% liberado em 14 dias CoCr, 91μm Fosfoforilcolina, 3μm, 

abluminal 
0.61mm
(12 meses) ENDEAVOR II

Promus
Element™

Boston 
Scientific

Everolimus (1μg/mm2), 
87% liberado em 3 meses PtCr, 81μm

Copolímero ode poli-
vinilideno fluoreto  co-
-hexafluoropropileno e 
Poli n-butil metacrilato 
(PBMA), 6μm, circunfe-
rencial

0.17mm
(9 meses) PLATINUM QCA

Resolute
Integrity™ Medtronic Zotarolimus (10 μg/mm),

 85% liberado em 2 meses CoCr, 91μm 

BioLinx (polímero hi-
drofílico C19/polivinil 
pirrolidinona/políme-
ro hidrofílico C10), 4,1 
μm, abluminal 

0.22mm
(9 meses) RESOLUTE FIM

Xience V/
Prime/ 
Expedition 
/Alpine

Abbott
Vascular

Everolimus (1μg/mm2), 
80% liberado em  1 mês e 
100%  em até 3 meses

CoCr, 81μm

Copolímero ode poli-
vinilideno fluoreto  co-
-hexafluoropropileno e 
Poli n-butil metacrilato 
(PBMA), 7,6 μm, circun-
ferencial

0.10mm
(9 meses) SPIRIT I

CoCr=  cromo-cobalto; PtCr = cromo-platina.
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o desfecho composto de morte por todas as causas ou IAM 
não fatal, durante dois anos, após a randomização.

Uma empresa brasileira desenvolveu um stent de cromo-
-cobalto com hastes ultrafinas (75 µm), eluidor de sirolimus e 
com polímero biorreabsorvível composto por PLLA e PDLLGA 
(INSPIRON®). Esse dispositivo nacional foi comparado a seu 
equivalente não farmacológico, em um estudo randomizado 
“first-in-men”, apresentando redução significativa da perda 
luminal tardia e do percentual de obstrução neointimal.18 

Um registro com 470 pacientes acompanhados por um ano 
ratificou a eficácia e o bom perfil de segurança do dispositivo, 
apresentando baixíssimas taxas de falência do vaso-alvo.19 O 
estudo multicêntrico REPAIR está em andamento em quatro 
centros brasileiros com o objetivo de determinar, através da 
tomografia por coerência óptica, o momento em que as hastes 
do stent com polímero biorreabsorvível (INSPIRON®) apre-
sentam completa endotelização. Esse ensaio clínico gerador 
de hipóteses tem o objetivo de identificar um período teórico 
ideal para interrupção da dupla antiagregação plaquetária 
(DAPT), servindo como base para o desenvolvimento de 
estudos clínicos abordando esse tema.

Apesar do conceito dos stents com polímeros bioreabsor-
víveis ser atraente, sua vantagem em relação aos excelentes 
resultados dos stents com polímero durável ainda precisa ser 
comprovada. Uma metanálise que incluiu 126 ensaios clíni-
cos randomizados e 258.544 pacientes tratados com stents 
metálicos convencionais, stents farmacológicos de primeira 
e segunda geração e stents com polímero biodegradável 
falhou em mostrar superioridade dos stents com polímero 
biodegradável em relação aos stents com polímeros durá-
veis. Além disso, os stents com polímero durável de última 
geração, com plataforma de cromo-cobalto, apresentaram 
a melhor combinação em termos de eficácia e segurança.20

A tabela 2 apresenta os principais SF com polímeros 
biorreabsorvíveis atualmente em uso clínico.

STENTS FARMACOLÓGICOS SEM 
POLÍMEROS (NÃO POLIMÉRICOS)

Com o intuito de acabar a exposição do endotélio ao 
processo inflamatório exacerbado, alternativas foram cria-
das para armazenar o fármaco na estrutura metálica do 
stent, sem a necessidade do polímero. Esse potencial be-
nefício ocorre em detrimento da capacidade de controle do 
tempo de eluição do fármaco e a dinâmica da liberação do 
fármaco torna-se mais rápida, podendo afetar sua eficácia 
terapêutica. Por isso, modificações na estrutura metálica 
são necessárias para carrear o agente antiproliferativo, 
como microporos ou microfissuras. Alternativamente, o 
fármaco pode ser diretamente anexado à superfície metálica 
através de ligações covalentes, cristalização/precipitação 
química ou dissolução em carreadores não poliméricos 
biodegradáveis (nanopartículas).21 

Dados os excelentes resultados dos SF de novas gera-
ções, independente do tipo de polímero utilizado, o desen-
volvimento da tecnologia dos stents não poliméricos está 
focado na redução do tempo de DAPT, após a intervenção 
percutânea. A ausência do polímero acelera a reparação 
tecidual devido à menor resposta inflamatória, podendo 
haver endotelização completa das hastes dos stent em até 
30 dias após o procedimento, desde que o implante seja 
tecnicamente otimizado.

O estudo clínico randomizado de maior impacto nessa 
área foi o LEADERS FREE que comparou uma plataforma de 
aço inoxidável com microestruturas seletivas na superfície 
abluminal eluidora de Biolimus A9 (Biofreedom®) (Figura 1) 
em pacientes com pelo menos um critério de alto risco para 
sangramento (idade ≥ 75 anos, uso de anticoagulante oral, 
anemia, plaquetopenia, sangramento prévio, AVC, etc). Ao 
final de 12 meses, o grupo tratado com o stent farmacológico 
não polimérico apresentou menor incidência do desfecho 

Tabela 2. Stents farmacológicos com polímeros biorreabsorvíveis mais comuns na prática clínica.

Stent Fabricante Fármaco antiproliferativo, 
dose e tempo de liberação 

Liga metálica, 
espessura

Polímero, espessura, 
localização , absorção

Perda luminal 
tardia

Estudo 
Clínico

BioMatrix/ 
NOBORI™

Biosensor/ 
Terumo

Biolimus A9 (15.6μg/mm), 
45%  liberado em 1 mês e 
100% liberado em 3 meses

SS, 112μm PLA, 10μm, abluminal,
absorção em 9 meses

0.11 – 0.13mm
(9 meses)

LEADERS/ 
NOBORI I

Biomime™ Meril Life 
Science

Sirolimus (1.25μg/mm2), 
100% liberado em 1 mês CoCr, 65μm

PLLA/PLGA, 2μm, ablumi-
nal, 
absorção N/A

0.15mm
(8 meses) MERIT I

Excel™ Biosensors
Sirolimus (195-376 μg), 
perfil de liberação não infor-
mado

SS, 119μm PLA, 10-15μm, 
absorção em 6 a 9 meses

0.21mm
(6-12 meses) CREATE

INSPIRON™ SCITECH Sirolimus (1.4µg/mm2), 
80% liberado em 1 mês CoCr, 75μm PLA, PLGA, 5μm, abluminal, 

absorção em 6 a 9 meses
0.19mm 
(6 meses) INSPIRON I

ORSIRO™ Biotronik Sirolimus (1.4µg/mm2), 
50% liberado em 1 mês CoCr, 60μm

PLLA com camada de car-
boneto de silício, 7μm, cir-
cunferencial, 
absorção em 12 a 24 meses

0.10mm
(9 meses) BIOFLOW II

SYNERGY™ Boston 
Scientific

Everolimus (5.6μg/mm), 
50% liberado em 2 meses PtCr, 71μm PLGA, 4μm, abluminal, 

absorção em 4 meses
0.10mm   
(6 meses) EVOLVE I

Ultimaster™ Terumo Sirolimus (3.9μm/mm), 
100% liberado em 3 a 4 meses CoCr, 80μm

PDLLA/PCL, abluminal, 
Espessura não informada, 
absorção em 3 a 4 meses.

0.04mm 
(6 meses) CENTURY I

CoCr=  Cromo-cobalto; N/D= não disponível; PCL= poli (L-lático-co-caprolactona); PDLLA= poli (D-L-ácido lático); PLA= Ácido polilático; PLGA= poli(ácido lático-co-ácido glicólico); 
PLLA=ácido L polilático; PtCr=platina-cromo ; PVP= poli-vinil-pirrolidona; SS= ácido inoxidável.
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primário de segurança em termos de morte cardíaca, IAM 
ou trombose de stent (9,4% vs. 12,9%; HR = 0,71; IC 95% = 
0,56-0,91; p < 0,001), e eficácia em termos de RLA guiada 
por isquemia (5,1% vs. 9,8%; HR = 0,50; IC 95% = 0,37-
0,69; p < 0,001).22 O seguimento de dois anos foi publicado 
em 2016, confirmou os resultados anteriores em termos de 
segurança (12,6% vs. 15,3% HR 0.80; 95% CI, 0.64 to 0.99; 
p=0.039) e eficácia (96.8% vs.12.0% hazard ratio, 0.54; 95% 
CI, 0.41 to 0.72; P < 0,0001). Um subestudo pré-especificado 
envolvendo apenas os pacientes com síndrome coronária 
aguda (LEADERS FREE ACS)23 confirmou os achados do 
estudo principal, demonstrando a superioridade dos stents 
não poliméricos sobre os stents não farmacológicos, nesse 
cenário. Outro subestudo pré-especificado (LEADERS FREE 
OAC), envolvendo os pacientes que recebem anticoagulação 
oral cronicamente, não mostrou resultados tão contundentes, 
apresentando uma tendência ao melhor desfecho de eficácia, 
sem diferença significativa no desfecho de segurança no 
acompanhamento de dois anos.24  

CONCLUSÕES E PERSPECTIVAS 
Embora os stents farmacológicos de primeira geração te-

nham dado grande ênfase ao seu perfil de eficácia, problemas 
com desfechos de segurança resultaram em sua substituição 
na prática clínica. Stents farmacológicos de gerações mais 

recentes, com polímeros duráveis biocompatíveis ou com 
polímeros bioreabsorvíveis, demostraram reduzir de forma 
significativa o risco de novas revascularizações relacionadas 
ao vaso tratado e à trombose de stent. 

O “design” ideal da plataforma, o polímero ideal (ou a sua 
ausência), os fármacos antiproliferativos e sua cinética de 
liberação estão sob intensa investigação, não sendo possível, 
com a evidência disponível atualmente, concluirmos sobre 
a superioridade de um em relação aos outros. Além disso, 
não há dúvidas de que os stents farmacológicos modernos 
continuarão exercendo papel fundamental no tratamento da 
doença arterial coronária e de que os dispositivos em desen-
volvimento deverão incorporar mecanismos para reduzir cada 
vez mais as taxas de trombose e promover a endotelização. 

O foco das pesquisas nessa área tem se voltado para a 
redução do tempo de dupla antiagregação plaquetária visan-
do reduzir o tempo que os pacientes ficam expostos a um 
maior risco de sangramento. Isso teoricamente será possível 
quando conseguirmos promover altos índices de reparação 
tecidual no menor tempo possível, evitando a proliferação 
tecidual excessiva. A cicatrização endotelial é diretamente 
dependente do stent utilizado, da técnica implementada e, 
principalmente, do grau de inflamação gerado em todo esse 
processo. Inicialmente imaginava-se que a eficácia dos fár-
macos antiproliferativos era a chave para resolver os eventos 
indesejados do tratamento da doença coronária com stents. 
Essa preocupação mudou de foco com a compreensão 
da histopatologia desses eventos, tendo o polímero como 
fator central a ser desenvolvido. Os polímeros perpetuam a 
resposta inflamatória e desencadeiam reações de hipersen-
sibilidade, fatores que atrasam a efetiva endotelização das 
estruturas metálicas dos dispositivos.

Os SF de primeira geração foram amplamente substituí-
dos pelos SF das novas gerações, sendo os SF com polímero 
durável os mais difundidos. Os dispositivos com polímeros 
bioreabsorvíveis e os stents não poliméricos são alternativas 
atraentes e representam o foco do desenvolvimento científico 
nessa área, atualmente. 
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Figura 1. Stent farmacológico Biofreedom®: Visualização microscópica 
das microestruturas seletivas na superfície abluminal da estrutura 
de aço inoxidável que será preenchida pelo fármaco antiproliferativo 
Biolimus A9.
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