
Dr. Rubén Piraino

… un viaje desde el Polímero Permanente al Stent Sin Polímero



1ra Generacion DES

Droga: Sirolimus, 
Paclitaxel

Plataforma: Acero 
Inoxidable

Polimero: Durable

2da Generacion DES

Droga: Everolimus, 
Zoarolimus

Plataforma: Cr Co, Strut 
Fino

Polimero: Biodegradable

Nueva Generacion DES

Droga: Sirolimus

Plataforma: Cr Co, Strut 
Fino, Sup Microporosa, 
Recubrimiento Abluminal

Polimero: Sin Polimero



DESAFIOS DE LOS POLIMEROS EN DES

Los polímeros (duraderos o biocompatibles) son una parte integral de la matriz de liberación de 
fármacos en los DES de generación actual, ya que garantizan la cinética de liberación del fármaco 
activo, el determinante clínico de la eficacia antirestenótica.

Sin embargo, se sabe que las propiedades mecánicas de la jaula metálica y las reacciones 
inflamatorias agresivas durante la erosión del polímero causan

• Deposición persistente de fibrina

• Endotelialización retardada

• Inflamación crónica

• Activación plaquetaria persistente

• Protrombogenicidad (potencial para causar trombosis del stent)

Polímeros: un mal esencial en los stents liberadores de fármacos



Obtención de polímeros en stents liberadores 
de fármacos como excipiente:
• Hubo muchas empresas que se embarcaron en stents liberadores de fármacos que no utilizaban 

ningún polímero o formador de matrices y los fármacos simplemente se rociaban sobre la 
superficie metálica de los stents. Tales DES como

• - Conor (Conor Medsystem EE. UU.) Med

• - Stent Janus (Sorin Biomedico Cardio, Italia)

• - Axxion (fabricado por Biosensosrs, Europa)

• no lograron controlar la reestenosis y fueron retirados del mercado después de que los datos 
clínicos mostraran una eficacia inferior. La razón atribuida fue una liberación de fármaco más 
rápida en comparación con las bases de polímero DES, que fue ineficaz para controlar la 
reestenosis. Hubo una búsqueda continua de un excipiente que pueda ser una alternativa a los 
polímeros para retardar la liberación del fármaco y crear una cinética de liberación ideal.
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VIVO ISAR
PRIMER STENT FARMACOLOGICO CON DOBLE DROGA Y SIN POLIMERO
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TECNOLOGIA DE DOBLE DROGA

Sirolimus

• Un inmunosupresor bien estudiado y clínicamente probado

• Sirolimus inhibe la activación de células T y células B al reducir su sensibilidad a la interleucina-2 
(IL-2) a través del objetivo de inhibición de la rapamicina en mamíferos (mTOR). El mecanismo de 
acción de Sirolimus es unirse a la proteína citosólica FKbinding protein 12 (FKBP12)

• El efecto antiproliferativo e inmunosupresor de Sirolimus se utiliza junto con los stents coronarios 
para prevenir la reestenosis en las arterias coronarias.

• La dosis de fármaco nominal para el dispositivo es de 12,5 µg de fármaco sirolimus por milímetro 
de longitud del stent. Por lo tanto, la dosis máxima nominal del fármaco sirolimus para un stent 
de 48 mm es de 600 microgramos.





TECNOLOGIA DE DOBLE DROGA

Probucol

• La historia del probucol es peculiar. Persuadidas por la evidencia que respalda la hipótesis de los lípidos, 
varias empresas intensificaron su búsqueda de medicamentos no tóxicos para reducir el colesterol durante 
las décadas de 1960 y 1970. Dow Chemical Company fue uno de ellos. Como resultado de una pantalla 
aleatoria de su biblioteca química, encontraron Probucol (4,4 ′ - (isopropilidenoditio) bis (2, 6-di-t-butilfenol)

• El compuesto fue eficaz para reducir los niveles de colesterol en ratones, ratas y monos y no tuvo efectos 
tóxicos aparentes incluso en dosis muy altas (hasta 5.280 mg / kg en roedores). Las pruebas preliminares 
mostraron rápidamente que el compuesto también es muy eficaz para reducir los niveles de colesterol en 
humanos. Los niveles de colesterol en plasma se redujeron entre un 10 y un 20 por ciento. No hubo 
reducción en los niveles de triglicéridos. Los primeros estudios de probucol se han revisado extensamente. El 
uso de Probucol depende de la dosis que fue de 1 gramo por día como dosis estándar. En dosis de 500 mg 
dos veces al día, el probucol redujo los niveles de colesterol total entre un 10 y un 20 por ciento sin toxicidad 
grave por el fármaco.





TECNOLOGIA DE DOBLE DROGA

Probucol
• El probucol se utiliza como componente de la matriz de recubrimiento del stent como 

alternativa al polímero.

• Debido a su alta lipofilicidad, asegura una cinética de liberación óptima de Sirolimus

• Impone un efecto antioxidante con mayor eficacia anti-reestenótica que ha demostrado 
ser beneficioso no solo para la prevención de la reestenosis sino también para la 
desaceleración de la progresión de la aterosclerosis.

• Probucol facilita la endotelización del stent, lo que reduce la magnitud de la hiperplasia 
de la neoíntima y la aparición de trombosis del stent.
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RESINA DE GOMA LACA

Resina de Goma Laca

• La resina de Goma Laca ayuda a la capa superior suave del stent

• Previene la ruptura de la matriz de doble fármaco durante la 
expansión del stent

• La resina de goma laca también previene la formación de escamas y 
la formación de telarañas en la mezcla de fármacos.
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ESTUDIOS CLINICOS



A los 2 años, se encontró que la 
superficie microporosa era 
igualmente segura en 
comparación con la superficie 
electropulida.

A los 2 años, VIVO ISAR demostró una 
reducción del 43% en la reestenosis 
binaria en comparación con 
Endeavour 

AÑOS
DATOS CLINICOS DE EFICACIA & SEGURIDAD

A los 5 años, los resultados de los 
pacientes tratados con VIVO ISAR en 
comparación con los ZES basados ​​en 
polímeros duraderos fueron similares 
en el subgrupo de Diabetes.

En este análisis a largo plazo a 
los 10 años, VIVO ISAR sin 
polímero mostró un perfil de 
eficacia y seguridad similar al 
de Resolute Integrity

En un estudio preclínico, VIVO ISAR 
demostró una cinética de liberación 
de fármaco ideal y una mejor 
endotelización en comparación con 
el stent CON polímero convencional 

A los 5 años, VIVO ISAR sin 
polímero muestra tasas 
similares de trombosis del stent 
definitiva o probable que PP-ZES

A los 5 años, los resultados de los 
pacientes tratados con VIVO ISAR en 
comparación con los ZES basados ​​en 
polímeros duraderos fueron similares 
en el subgrupo de STEMI.

A los 10 años, los resultados de 
los pacientes tratados con VIVO 
ISAR en comparación con los ZES 
basados ​​en polímeros duraderos 
fueron similares en el subgrupo 
de Diabetes.
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REESTENOSIS



-> 2008 Biomaterials

Objetivo:

Estudiar la evaluación preclínica de dos 
nuevas tecnologías de revestimiento de DES 
que se abstienen del uso de un polímero 
duradero.

• VIVO ISAR demostró una cinética de 
liberación de fármacos ideal para una 
mejor eficacia anti-reestenótica en 
comparación con el stent convencional 
libre de polímero basado en polímeros

• Liberación prolongada del fármaco, que 
es del 80% en 28 días



-> 2008 Biomaterials

VIVO ISAR demostró:

• Inflamación baja

• Menos deposición de fibrina

• Mejor endotelialización
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