LE PROTESI METALLICHE AUTOESPANDIBILI GASTROINTESTINALI

Le protesi metalliche autoespandibili (SEMS) sono state introdotte sul mercato negli anni ‘90, e da allora hanno progressivamente modificato, migliorandolo, il trattamento di pazienti affetti da patologie neoplastiche inoperabili del tratto gastroenterico ma anche di quelli affetti da patologie benigne post-operatorie o infiammatorie. 
Le SEMS attualmente disponibili rappresentano una delle opzioni terapeutiche per il trattamento delle occlusioni neoplastiche primitive e delle ostruzioni causate da compressioni estrinseche neoplastiche e/o linfonodali nel distretto esofageo, duodenale, biliare, e colon-rettale.
Sul mercato sono attualmente disponibili numerose tipologie di stent che si differenziano per il tipo di materiale,  per la forma e le dimensioni, per la presenza o meno di rivestimento e per la tipologia del sistema di rilascio. 

Inizialmente gli stent erano realizzati in acciaio, attualmente invece i materiali più comunemente impiegati sono il Nitinol e l’Elgiloy.

Il Nitinol fu inventato nel 1962 da William J. Buehler, metallurgista presso la U.S. Naval Ordinance Laboratory, il quale fondendo il 55% di Nichel con il 45% di Titanio ha realizzato una lega con straordinarie caratteristiche di memoria di forma, superelasticità, molto resistente alla corrosione e amagnetica.

Il nome Nitinol deriva da: Nichel Titanium Naval Ordinance Laboratory.

L’Elgiloy è una lega radiopaca con elevata forza, elasticità e resistenza allo stress meccanico, costituta da 40% Cobalto, 20% Cromo, 16% Nichel, 15% Ferro, 7% Mobildeno, 2% Manganese.
Nel primo caso il ritorno alla configurazione iniziale è connessa ad una trasformazione termoelastica, nel secondo il comportamento elastico dipende, oltre che dagli aspetti costitutivi del materiale, anche dalla tecnica di tessitura e dal tipo di struttura tessuta.

L’altra caratteristica che distingue le protesi metalliche è la presenza o meno di una membrana di rivestimento allo scopo di impedire la crescita tumorale attraverso le maglie metalliche del dispositivo. 
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Fig. 1: Protesi scoperte e coperte

Tale membrana può essere costituita da poliuretano, silicone, polietilene e PTFE

Il poliuretano è un polimero che si ottiene da una reazione esotermica tra un Isocianato ed un Poliolo. Il silicone è un polimero elastico inorganico basato su una catena silicio-ossigeno e gruppi funzionali organici, molto stabile e dotato di elevata biocompatibilità, pertanto poco reattivo. Il polietilene è un materiale termoplastico che si sintetizza a partire dall’etene e si presenta come solido trasparente (forma amorfa) o bianco (forma cristallina). Il PTFE – politetrafluoroetilene – è un polimero del tetrafluoroetilene più normalmente conosciuto con le sue denominazioni commerciali Teflon, le sue caratteristiche principali sono la completa inerzia chimica, ottime qualità dielettriche, di scorrevolezza superficiale, antiaderenza, biocompatibilità, completa insolubilità in acqua.
Gli stent coperti presentano il vantaggio di impedire la crescita tumorale endoluminale e di essere removibili (dopo un periodo di tempo solitamente di 3 mesi), per cui sono indicati per il trattamento di patologie benigne quali fistole o stenosi post-chirurgiche o infiammatorie. Di contro essi sono meno stabili, più rigidi e con elevato rischio di migrazione. Poiché la migrazione degli stent rappresenta un problema importante, soprattutto a livello esofageo, recentemente sono state introdotte protesi con delle speciali strutture antimigrazione.  
Gli stent non coperti sono più flessibili, passano più facilmente attraverso il canale operativo dell’endoscopio, ma si ostruiscono più facilmente a causa della crescita tumorale tra le maglie; essi sono definitivi e vengono utilizzati nel trattamento di patologie maligne. 

Un’altra caratteristica sulla base della quale vengono differenziate le protesi è la tipologia del sistema di rilascio: 

1. Catetere  di rilascio del diametro fino a 10 Fr – 10,5 Fr:  possono essere introdotte nel canale operatore dell’endoscopio. Indicate come TTS (Through the scope)
2. Catetere di rilascio del diametro da 14 Fr a 20 Fr: impedito il passaggio nel canale operatore, vengono introdotte direttamente attraverso gli orifizi naturali, su filo guida. Indicate come OTW (Over the wire)
Il rilascio sotto visione endoscopica diretta (TTS) viene generalmente eseguito a livello gastroduodenale, biliare e nelle stenosi coliche prossimali al sigma. Attualmente tuttavia, data la maggior facilità e precisione di rilascio con questo tipo di delivery, sul mercato si stanno introducendo le prime protesi a rilascio TTS anche per il distretto esofageo. 

I sistemi di rilascio degli stent possono essere ulteriormente distinti in due gruppi, quelli in cui la protesi è contenuta tra un tubo e l’altro (sistema a tubi coassiali) e quello in cui la protesi è compressa da un filamento che lo fissa e la fa aderire ad un unico tubo.

Sistema a tubi coassiali (pull-back): è presente un catetere esterno all’interno del quale viene compresso lo stent ed un tubo interno che consente l’inserimento di una guida e serve da pusher su cui far scivolare coassialmente il catetere esterno consentendo così il progressivo rilascio della protesi. Per rilasciare lo stent con il sistema coassiale con una mano si mantiene stabile il catetere interno generalmente rappresentato da uno stiletto di metallo e con l’altra si retrae progressivamente il catetere esterno facendolo scivolare coassialmente su quello interno. 
Per alcuni sistemi protesici è possibile recuperare lo stent parzialmente rilasciato invertendo il movimento dei cateteri e spingendo in avanti il catetere esterno.

Nel rilascio con filo la protesi viene allungata e compressa su un catetere di rilascio flessibile, al quale viene fissato da un filo di sutura a maglia avvolto attorno alla stessa. Questo filo di sutura è collegato esternamente ad un anello posto alla fine dell’impugnatura del sistema. Quando lo stent è ben posizionato nel viscere il catetere va tenuto ben saldo nella posizione desiderata e con una mano viene tirato indietro l’anello facendo saltare i nodi della sutura a maglia e consentendo alla protesi di autoespandersi.
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Gli stent sono disponibili con sistema di rilascio prossimale o distale; il sistema con rilascio distale fa iniziare l’apertura dello stent dall’estremità inferiore (distale) del catetere di rilascio, il sistema di rilascio prossimale fa invece iniziare l’apertura dall’estremità superiore (prossimale ) del catetere di rilascio. Il sistema di rilascio prossimale è molto utilizzato soprattutto a livello esofageo, e nello specifico superiore, dove consente un rilascio molto più preciso e semplice.  
Fig. 2: Rilascio distale e prossimale

Il posizionamento delle SEMS può essere eseguito sia mediante controllo fluoroscopico che endoscopico anche se, trattandosi di una procedura complessa, è consigliabile disporre di tutte le attrezzature necessarie per un eventuale impiego simultaneo delle due metodiche. 

Per facilitare e rendere precisa la procedura di posizionamento delle protesi sono presenti sul sistema di delivery marker radiopachi e marker endoscopici che consentono di individuare la corretta posizione dello stent prima del rilascio. Solitamente i marker radiopachi, visibili sotto controllo fluoroscopico, sono posizionati in corrispondenza dell’estremità distale e prossimale della protesi e al suo centro. Il marker endoscopico di rilascio, di colore giallo, corrisponde invece all’estremità prossimale dello stent. 
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Fig. 3: Esempio di sistema di rilascio
Marker radiopachi sono presenti anche sulla protesi per migliorare la sua visibilità, come è possibile osservare nella figura in basso: vengono generalmente posizionati marker nelle due estremità della protesi e al suo centro. Se la protesi presenta strutture particolari antimigrazione o antireflusso marcatori radiopachi vengono posizionati anche in corrispondenza di tali strutture.
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Fig. 4: Immagine di una protesi sotto fluoroscopia
In fase di rilascio la protesi viene posizionata a cavallo della stenosi o lesione da trattare in modo da andare a coprire anche 2cm circa di tessuto sano a monte e a valle. Nelle protesi totalmente coperte l’ancoraggio è legato sostanzialmente alla forza radiale esercitata dallo stent e alla sua adesione alla parete, nelle parzialmente coperte e nelle scoperte l’ingrowth tissutale all’interno delle maglie determina l’ancoraggio della protesi, oltre al sealing legato alla forza radiale. 

Attualmente la gamma di protesi metalliche autoespandibili presenti sul mercato è molto ampia con una vasta scelta di soluzioni diverse e sempre più specifiche per le varie patologie. 

Sono disponibili protesi flessibili, protesi autoconformanti che si adattano perfettamente all’anatomia del dotto garantendo un miglior flusso di fluidi e migliori risultati clinici, protesi specifiche per il trattamento delle complicanze della chirurgia bariatrica, protesi cilindriche, protesi ad osso di cane, protesi asimmetriche, protesi con dispositivi antireflusso, protesi antimigrazione.
Il prossimo futuro potrebbe riservarci endoprotesi in grado di rilasciare farmaci chemioterapici/antinfiammatori (per stenosi maligne/benigne) mentre già hanno fatto la loro prima comparsa le protesi biodegradabili.
