2-JAHRES-ERGEBNISSE DER RANDOMISIERTEN NOBORI-1-STUDIE

Keine spiten oder sehr spiten Stent-
thrombosen mit einem Medikamente
freisetzenden Stent der zweiten Generation

SIGMUND SILBER, MUNCHEN

ach Verwendung von
DES der ersten Genera-
tion mit Paclitaxel- bzw.
Sirolimus-Beschichtung
und permanent bleibendem Poly-
mer ist die spite und sehr spite
Stentthrombose (ST) zwar eine sel-
tene, jedoch eine ernste, potenziell
todliche Komplikation. Neben
anderen Faktoren werden die ver-
zogerte Reendothelialisierung des
versorgten Koronarsegments sowie
evtl. auch eine endotheliale Dys-
funktion als primire Ursache hier-
fiir angesehen. Vor diesem Hinter-
gtund wurden neue DES mit opti-
malen mechanischen Eigenschaf-
ten, einem potenten antiprolifera-
tiv wirksamen Medikament und
einem bioresorbierbaren Polymer
mit gezielter Richtung der Medika-
mentenfreisetzung entwickelt.

Nobori®: Freisetzung von
Biolimus A9 iiber biologisch abbau-
bares Polymer nur abluminal

Diese Anforderungen werden mit
dem Nobori®-Stent erfiillt, der sich
in den wesentlichen Strukturkom-
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Im Vergleich zu einem Drug-eluting Stent (DES) der ersten
Generation mit einem nicht abbaubaren Polymer und
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einer zirkumferenziellen Substanzfreisetzung bietet der
Nobori®-Stent aufgrund seines bioresorbierbaren Poly-
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tung, also gezielter Freisetzung des Medikamentes nur in A

die GefaBwand, eine wirksame und sicherere Alternative
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ohne Auftreten spater Stentthrombosen, wie die 2-Jahres-

daten der NOBORI-1-Studie zeigen.

ponenten unterscheidet, um bei
vergleichbarer Effektivitit eine
groflere Sicherheit in Bezug auf die
spite Stentthrombose zu bieten als
Stents der ersten Generation. Der
Nobori®-Stent setzt das potente
antiinflammatorisch und antiproli-
ferativ wirksame Immunsuppressi-
vum Biolimus A9 frei, das speziell
fir die lokale Stentapplikation ent-
wickelt wurde. Der Wirkmecha-
nismus von Biolimus A9 entspricht
dem von Sirolimus, Everolimus
und Zotarolimus: Es bindet sich an
das FK-Binding-Protein in der glat-
ten Gefiflmuskelzelle, wodurch
sich ein Komplex mit mTOR, dem
ysmammalian Target Of Rapamy-
cin“, bildet. Diese Komplexbildung
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TVF = Cardiac Death, MI TV related, Clinically driven TVR

Abb. 1: Target Vessel Failure (TVF) in den Phasen 1 und 2 der NOBORI-1-Studie nach

einem und nach zwei Jahren (mod. nach 1).
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verhindert die Aktivierung der
p34cdc2-Kinase und somit die Bin-
dung an Cyclin E. Infolgedessen
wird das Voranschreiten der T-Zel-
len von der G1-Phase (Proteinbio-
synthese) in die S-Phase (DNS-
Replikation) des Zellzyklus verhin-
dert. Die Aktivierung, Proliferation
und Migration der Entziindungs-
zellen unterbleiben.

Ein grof8er Vorteil ist, dass diese
Substanz hoch lipophil ist, deshalb
stirker als andere Wirkstoffe der
LwLimus“-Familie in die Gefiffwand
diffundieren und somit eine effi-
ziente lokale Wirkung entfalten
kann.

Eine wichtige weitere Neuerung
im Vergleich zu konventionellen
DES ist die Verwendung des biolo-
gisch abbaubaren Polymers Poly-
lactid Acid (PLA). Eine Besonder-
heit des Stents ist zudem die aus-
schliefSlich abluminale Beschich-
tung der Stentoberfliche, die die
zielgerichtete Abgabe des Medika-
ments nur in die Gefiflwand ge-
wihrleistet; die systemische Expo-
sition ist damit zu vernachlissigen.
Die prizise Freisetzungskinetik des
Nobori®-Stents ist an die biologi-
sche Reaktion angepasst: in der
ersten Phase erfolgt eine rasche
Freisetzung des Medikaments
(»burst release®), gefolgt von einer
kontinuierlichen Abgabe simultan
zur Polymerdegradierung {iber
mehrere Monate.
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