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Terminologie
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• PCI	=	percutane	coronair	interventie
• BMS	=	bare	metal	stent
• DES	=	drug	eluting stent
• DEB	=		drug	eluting balloon
• BVS	=	bioresorbable of	bioabsorbable vascular scaffold
• DTS	=	dual therapy stent,	of	ECS	=	endothelium capturing stent
• DAPT	=	dubbele	antiplaatjes	therapie
• Recoil =	terugveren	van	de	vernauwing
• Remodelling	=	verandering	in	diameter



Key points
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• Stent	gaat	snelle	recoil tegen	en	bedekt	dissectie	en	plaque
• Probleem	is	restenose	en	thrombose
• Neointima proliferatie	en	onvolledige	endothelialisatie
• Stent	blijft	achter,	lastig	in	de	toekomst	(en	onnodig?)
• Met	DEB	lokale	behandeling	tegen	negatieve	remodelling
• BVS	resorbeert	in	2-5	jaren
• Echter	mogelijk	groter	risico	op	in-stent	trombose
• DTS	bevordert	endothelialisatie
• Mogelijk	kortere	behandeling	met	DAPT



Van	toen	tot	nu

Dotter	&	 Judkins,	Circulation 1964	
Grüntzig,	 Lancet,	 1978

1964

1977
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Van	toen	tot	nu	(2)

• POBA	– plain old balloon	angioplasty
• Onvoorspelbaar	resultaat	zowel
• acuut	 à directe	occlusie
• later à negatieve	remodelling

1986

Sigwart,	Puel e.a.,	NEJM	1986
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Van	toen	tot	nu	(3)

• Stent
• Afdekken	van	een	dissectie
• Afdekken	beschadigde	plaque
• Betere	dilatatie
• Tegengaan	van	recoil
• Tegengaan	negatieve	remodelling

1986
Palmaz-Schatz stent,	Johnson	&	Johnson 8



Van	toen	tot	nu	(4)

Iqbal,	BMD,	2013 9



Van	toen	tot	nu	(4)

Iqbal,	BMD,	2013

Xience,	Abbott
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Van	toen	tot	nu	(4)

Iqbal,	BMD,	2013
Stefanini NEJM	2013

Xience,	Abbott
1e generatie 2e generatie
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35000	PCI’s
90%	met	stent	plaatsing



Problemen	met	de	huidige	stents

• Stent	fixeert	de	diameter,	geen	vasoactieve	
respons	mogelijk
• Jailing van	zijtakken
• Op	plaats	van	stent	kan	geen	graft	gezet	worden
• Geen	in-stent	evaluatie	met	CT	
coronairangiografie
• Afwijkingen	op	MRI

• Thrombose van	de	stent
• In-stent	restenose
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Problemen	met	de	huidige	stents	(2)

• Thrombose van	de	stent
• Stentstruts zorgt	voor	sterke	activatie	stollingscascade,	derhalve	plaatjesremming
• Beschermend	endotheel	wordt	kapot	gemaakt
• Endothelialisatieverloopt	traag
• Vroeg,	<	30	dagen	=	50-70%
• Laat,	>	30	dagen
• Mortaliteit	20%
• Vroege	thrombosemet	2e generatie	DES	is	<	1%,	laat	tot	3	jaar	~1.5%

Byrne,	Eur Heart J,	2013
Tada,	 JACC	Cardiovasc Interv,	2013



Problemen	met	de	huidige	stents	(3)

• Thrombose van	de	stent
• Patiëntafhankelijk

• DM,	antiplaatjes	medicatie
• Procedure	gerelateerd

• Stentontplooiing,	te	kleine	stent

• Stent	gerelateerd
• Onvolledige	endothelialisatie
• Neoatherosclerose en	vervolgens	
plaqueruptuur

Byrne,	Eur Heart J,	2013
Guagliumi,	 JACC	Cardiovasc interv,	2012

DAPT



Problemen	met	de	huidige	stents	(4)

• In-stent	restenose
• Beschadiging	vaatwand	door	stent	leidt	tot	
ontstekingsreactie

• Ontwikkeling	neointimavanuit	gladde	
spiercellen

• Verdikking	van	de	neointima
• Zgn.	neointima proliferatie

• Ontwikkeling	neoatherosclerose

15
Byrne,	Eur Heart J,	2013
Stefanini,	 NEJM,	2013



Problemen	met	de	huidige	stents	(5)

• In-stent	restenose
• Patiëntafhankelijk

• DM,	nierinsufficiëntie
• Procedure	gerelateerd

• Langere	stents,	kleinere	vaten	(<	2.5mm),	reststenose

• Stent	gerelateerd
• Grootte	van	de	struts
• Polymeer	waar	drug	aan	zit
• BMS	~30%,	DES	~12%

16
Byrne,	Eur Heart J,	2013
Schiele,	 Z Kardiol 2005



Wat	zijn	de	oplossingen
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Byrne,	Eur H	J	2015
Iqbal,	BMD	2013

• DoorontwikkelenDES
• Nieuwe	antiproliveratievestoffen
• Plaatsing	van	de	drug
• Biodegradable polymeren
• Polymeer-vrije	DES
• Dunnere	stentstruts



Wat	zijn	de	oplossingen
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Byrne,	Eur H	J	2015
Iqbal,	BMD	2013

• DoorontwikkelenDES
• Nieuwe	antiproliveratievestoffen
• Plaatsing	van	de	drug
• Biodegradable polymeren
• Polymeer-vrije	DES
• Kleinere	stentstruts



Wat	zijn	de	oplossingen	(2)
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Byrne,	Eur H	J	2015
Iqbal,	BMD	2013

• DoorontwikkelenDES
• Nieuwe	antiproliveratievestoffen
• Plaatsing	van	de	drug
• Biodegradable polymeren
• Polymeer-vrije	DES
• Kleinere	stentstruts

• “Leave nothing behind”
• Drug	eluting balloon
• Bioresorbable vascular scaffold

• Endothelialisatiebevorderen
• Dual	therapy stent



Drug	eluting balloon
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Fröhlig,	 BMC	2013

• POBA	met	Paclitaxel
• Drug	gaat	eraf	binnen	1	minuut
• Geen	hoge	druk	nodig

• Risico	blijft	acute	recoil en	
dissectie	wordt	niet	afgedekt



Drug	eluting balloon	(2)
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Waksman,	 Circ	Cardiovasc Interv 2009

• Paclitaxel gaat	negatieve	remodelling tegen
• Er	blijft	geen	stent	achter

• In	stent	restenose
• Kleine	vaten	(<2.5mm)
• Tortueuze	vaten,	waar	een	stent	niet	passeert



Drug	eluting balloon	(3)
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Fröhlig,	 BMC	2013
Alfonso JACC	2015



Bioresorbable vascular scaffold

• Scaffold:
• Metaal

• Bioabsorbable

• Melkzuur
• Bioresorbable

• Polymeer
• Drug
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Iqbal,	BMD	2013



Bioresorbable vascular scaffold (2)
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Serruys PCR	2010
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Bioresorbable vascular scaffold (6)

• Herstel	van	vasomotore functie
• Diermodellen
• Beperkte	data	in	mensen

• Even	veilig	als	2e generatie	DES	(Xience)	wat	betreft
• Significante	restenose
• Myocardinfarct	en	dood

• Herstel	curvatuur van	het	vat
• Graft	na	24	maanden	mogelijk

27
Sarno,	Int	J	Cardiovasc Imaging	2012
Stone,	Lancet	 2016



Bioresorbable vascular scaffold (7)

• POBA	– plain old balloon	angioplasty
• Onvoorspelbaar	resultaat	zowel
• acuut	 à directe	occlusie
• later à restenose,	o.a.	door	recoil

Cassese,	 Lancet	 2016
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Bioresorbable vascular scaffold (8)

• POBA	– plain old balloon	angioplasty
• Onvoorspelbaar	resultaat	zowel
• acuut	 à directe	occlusie
• later à restenose,	o.a.	door	recoil

Stone,	Lancet	 2016



Bioresorbable vascular scaffold (9)

• Scaffold minder	sterk	dan	stent,	mogelijk	breuk	van	struts
• Dikke	stentstruts
• Echter	de	zorg	bestaat	dat	dunnere	struts breekbaarder	zijn
• Bioabsorbable struts met	Magnesium-basis	sterker?

• Leercurve

30
Stone,	Lancet	 2016



Bioresorbable vascular scaffold (9)

• Scaffold minder	sterk	dan	stent,	mogelijk	breuk	van	struts
• Dikke	stentstruts
• Echter	de	zorg	bestaat	dat	dunnere	struts breekbaarder	zijn
• Bioabsorbable struts met	Magnesium-basis	sterker?

• Leercurve
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Bioresorbable vascular scaffold (9)

• Scaffold minder	sterk	dan	stent,	mogelijk	breuk	van	struts
• Dikke	stentstruts
• Echter	de	zorg	bestaat	dat	dunnere	struts breekbaarder	zijn
• Bioabsorbable struts met	Magnesium-basis	sterker?

• Leercurve
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Stone,	Lancet	 2016



Dual	therapy stent,	COMBO-stent

• Stainless steel	stent
• Buitenzijde	sirolimusmet	afbreekbaar	polymeer
• Binnenzijde	CD34+-endotheelvoorlopercel antilichamen

Woudstra,	 Expert	 Rev Med Devices 2014



Dual	therapy stent	(2)
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• https://www.orbusneich.com/en/media/images-videos



Dual	therapy stent	(3)
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Dual	stent	therapy (4)
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• Belangrijke	eigenschap	is	de	“genezende”	werking	door	actieve	
endothelialisatie
• Immers:	incomplete	endothelialisatie leidt	tot	trombose	en	
endotheel	beschermt	tegen	neointimaproliferatie
• Preklinische	studies	tonen	dat	<2	weken	99%	van	de	struts is	bedekt	
met	endotheel	(t.o.v.	55%	met	DES)
• Niet	slechter	dan	een	DES	wat	betreft	dood,	infarct	of	re-interventie	
op	1	jaar
• 1	maand	DAPT	is	voldoende

Woudstra,	 Expert	 Rev Med Devices 2014



Casus

• Man	35	jaar
• familiaire	hypercholesterolemie,	gebruikt	statine
• angina	pectoris	
• CAG:	uitgebreid	coronairlijden,	significante	laesie	mid-LAD	en	MO



Casus

• Man	65	jaar
• PCI	2014	RCx DES	Xience,	overigens	wandonregelmatigheden
• Angina	pectoris	
• CAG:	in-stent	restenose	RCx



Casus	(2)

• Vrouw	30	jaar
• blanco
• STEMI	anterior
• CAG:	geen	tekenen	atherosclerose,	dissectie	proximale	LAD



Casus	(3)

• Man	75	jaar
• Uretersteen,	waarvoor	vergruizing	gepland
• NSTEMI
• CAG:	diffuse	atherosclerose,	significante	laesie	distale	RCA



Wrap up
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• Stent	gaat	snelle	recoil tegen	en	bedekt	dissectie	en	plaque
• Probleem	is	restenose	en	thrombose
• Neointima proliferatie	en	onvolledige	endothelialisatie
• Stent	blijft	achter,	lastig	in	de	toekomst	(en	onnodig?)
• DES	met	afbreekbare	polymeren
• Met	DEB	lokale	behandeling	tegen	negatieve	remodelling
• BVS	resorbeert	in	2-5	jaren
• Echter	mogelijk	groter	risico	op	in-stent	trombose
• DTS	bevordert	endothelialisatie
• Mogelijk	kortere	behandeling	met	DAPT



Discussie
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