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Стенты, выделяющие лекарство – панацея для всех 
или нет? Комментарий к статье «Периоперационный 
инфаркт миокарда и успешная реваскуляризация 
у пациента с первичным метасинхронным раком 
прямой кишки, желудка и мочевого пузыря»

Статья посвящена обсуждению долгосрочной безопасности для онкологических пациентов стентов, выделяющих лекар-
ства, при неотложной коронарной реваскуляризации.
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В  настоящее время рак для  80 % пациентов перешел 
в  разряд хронических заболеваний, требующих дли-

тельного курсового лечения, в  т. ч. химиотерапии, лу-
чевой терапии, их  комбинации [1–3]. В  этой обширной 
группе пациентов риски онкологических, сердечно-со-
судистых осложнений и  событий становятся близкими 
по своей частоте уже через 6 месяцев терапии рака [3, 4]. 
Именно сердечно-сосудистые осложнения и события за-
частую лимитируют выживаемость онкологических па-
циентов [5].

Поэтому случай успешного лечения периопераци-
онного инфаркта миокарда у  пациента с  первичным ме-
тасинхронным раком прямой кишки, желудка и  мочево-
го пузыря [6] вызывает искреннюю радость за  больно-
го и врачей, подаривших пациенту продление его жизни 
на  таком сложном этапе. Но он  же заставляет задумать-
ся  – насколько безопасной в  долгосрочной перспективе 
может оказаться та неотложная коронарная реваскуля-
ризация с имплантацией стентов, выделяющих лекарства, 
для онкологического пациента?

Стенты, выделяющие лекарство (СВЛ), пришли в кли-
ническую практику после исследования FIM (First In 
Man), в  котором исследователи в  Нидерландах и  Юж-
ной Америке имплантировали стент с нанесенным на не-
го лекарством сиролимус / рапамицин (оно было выделе-
но из коры деревьев на острове Пасхи, на местном наре-
чии называемом «Rapa Nui») [7]. В ходе самых первых 
проектов со  стентами, замедленно выделяющими (элю-

ирующими) лекарства, исследователи смоделировали 
два варианта выделения-элюирования сиролимуса / ра-
памицина со  стента: в  одной группе элюирование веще-
ства со  стента после имплантации происходило в  тече-
ние 14 дней, в другой элюирование сиролимуса / рапами-
цина со стента проходило более замедленно – в течение 
28 дней. Результаты в обеих группах были превосходны-
ми по  сравнению с  обычными стентами (где в  20–30 % 
случаев развивался рестеноз), но по  факту наблюдения 
оказалось, что  более длительный (28 дней) срок элюи-
рования вещества с  антипролиферативными свойства-
ми оказался клинически более стабильным, после более 
долгого элюирования сиролимуса / рапамицина исследо-
ватели совсем не наблюдали рестеноза в месте импланта-
ции стента ни через 6 месяцев, ни через 9, ни через год [7]. 
После исследований RAVEL и SIRIUS стент с сиролиму-
сом / рапамицином был разрешен к клиническому приме-
нению во всем мире и под названием Cypher стал первым 
и  основным стентом первого поколения СВЛ [8]. Вто-
рым клинически успешным СВЛ стал стент TAXUS, кото-
рый элюировал цитостатик паклитаксел («таксол») [8]. 
Оба этих СВЛ показали, что стентирование может быть 
эффективным и  безопасным в  долгосрочной перспекти-
ве в  различных клинических сценариях, но их  «Ахилле-
совой пятой» стал поздний (до  полугода) и  сверхпозд-
ний (до  года и  более года) тромбоз, развивавшийся ча-
ще, чем после имплантации обычных голометаллических 
стентов, поскольку подавление пролиферации при  элю-
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ировании лекарств со  стента происходит неизбиратель-
но по  отношению к  мускулатуре сосуда и  его эндоте-
лию, оставляя стент голым без  неоинтимы на  долгий 
срок, который стали исчислять сначала до 9 мес., а затем 
и до  года [8]. Все эти факты потребовали жесткой кор-
рекции сроков двойной антитромботической терапии 
(клопидогрел+ацетилсалициловая кислота), которую 
прод лили до 12 мес. после имплантации СВЛ.

После такого успеха первых СВЛ стали появляться 
устройства с  другими действующими веществами, в  ос-
новном это были и остаются антипролиферативные пре-
параты ряда сиролимуса «…лимусы»: эверолимус, зо-
таролимус, биолимус. Во  второй генерации СВЛ ча-
стота позднего и  сверхпозднего тромбоза стента стала 
снижаться [9, 10], но  пересмотр сроков двойной анти-
тромботической терапии происходит крайне осторожно, 
исследователи не готовы оптимистично обещать, что по-
сле имплантации любого современного СВЛ риск позд-
него и сверхпозднего тромбоза не окажется неверно оце-
ненным [11].

В обсуждаемом случае [6] больному поставили 2 стен-
та Biomatrix с веществом Biolimus A9. Активное фармако-
логическое вещество биолимус А9 было синтезировано 
с помощью химической модификации препарата рапами-
цин, обладает высокой липофильностью и способностью 
адсорбироваться в  тканях. Являясь представителем се-
мьи «лимусов», этот препарат обладает свойством при-
соединяться к цитоплазматическим протеинам [12]. Кро-
ме того, он ингибирует клеточную пролиферацию и, как 
и другие «лимусы», связываясь с цитоплазматическими 
протеинами FKBP-12, блокирует клеточный цикл между 
фазами J1 и S [12]. В результате биолимус А9 ингибиру-
ет пролиферацию Т-лимфоцитов [12]. Благодаря высо-
кой липофильности и  аблюминальному покрытию стен-
тов, системное воздействие и попадание в кровоток био-
лимус А9 минимизировано.

В  статье указывается, что  оперативное лечение рака 
предусматривало последующую адьювантную химиоте-
рапию. Учитывая системный характер действия химио-
терапевтических препаратов, следует полагать, что  они 
будут оказывать воздействие и на прилегающие к стенту 
сегменты, и  если эта химиотерапия начнется, как  обыч-
но планируют онкологи, через 3–4 недели после опера-

тивного лечения, то рассчитывать на эндотелизацию двух 
стентов, к тому  же имеющих между собой перекрытие, 
за такой период будет сверхоптимистично. Насколько же 
растянется эндотелизация стентов и  когда можно бу-
дет прекратить двойную антитромботическую терапию 
[13], оставив пациента на  монотерапии клопидогрелом 
или  ацетилсалициловой кислотой  – это вопросы, на  ко-
торые пока нет доказанных ответов, и исследователи бу-
дут решать это по мере развития клинической ситуации. 
Хочется надеяться, что эта антитромботическая терапия 
не  послужит провокацией для  кровотечения при  прово-
димой химиотерапии [14].

В  2008  году в  стенах ФГБУ «НМИЦ Онкологии 
им. Н. Н.  Блохина» Минздрава России его директор на 
тот момент, академик РАН М. И.  Давыдов, на  врачеб-
ной конференции предлагал своим коллегам, обсуждав-
шим ведение пациента с раком и ишемической болезнью 
сердца (ИБС), получившим как  раз СВЛ первой генера-
ции, рассмотреть возможности использования у онколо-
гических пациентов обычных голометаллических стен-
тов, не  имеющих такого долгого срока последующей эн-
дотелизации. Но этот вопрос не получил своего развития 
дальше ни в России, ни где-либо еще. К настоящему вре-
мени СВЛ второй генерации вошли в  клинические ре-
комендации по  ведению больных с  ИБС и  различными 
острыми коронарными синдромами (инфаркт миокар-
да с  подъемом и без  подъема сегмента ST и  нестабиль-
ная стенокардия), и  стали доминирующими во  всех от-
делениях рентгенохирургических методов диагностики 
и лечения страны. Это еще больше усугубляет ситуацию 
для  онкопациентов, поскольку даже при  готовности по-
ставить стент без лекарства врач в операционной сегодня 
зачастую не имеет таковых в своем распоряжении. Побе-
дила основная доктрина о превосходстве СВЛ. Но тако-
во ли оно для онкобольных, теперь покажет только время, 
когда количество стентированных пациентов, получаю-
щих после этого химиотерапию и лучевую терапию, будет 
возрастать и попадать под перекрестное наблюдение он-
кологов и кардиологов [14].
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