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RESUMO
STENTS COM MARCADORES RADIOPACOS
Varias formas de realizacdo de stents com marcadores

radiopacos dispostos dentro de depdsitos no stent, sdo

descritas no presente documento.
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DESCRIGAO

STENTS COM MARCADORES RADIOPACOS

ANTECEDENTES DA INVENCAO

Campo da Invencao

A presente invencdo refere-se a dispositivos médicos
implantaveis, como stents. Em particular, a invencdo refere-se
a stents poliméricos com marcadores radiopacos.

Descricdo do Estado da Técnica

Esta invencdo refere-se a endoprdteses expansiveis
radialmente, que sdo adaptadas para ser implantadas num lumen
corporal. Uma "endoprdtese"™ corresponde a um dispositivo
artificial que é colocado dentro do corpo. Um "lumen" refere-se
a uma cavidade de um 6érgdo tubular tal como um vaso sanguineo.
Um stent &€ um exemplo de uma tal endoprdtese. Os stents sdo
geralmente dispositivos com forma cilindrica, que funcionam
para manter aberto e ocasionalmente expandir um segmento de um
vaso sanguineo ou outro lumen anatdédmico tal como tratos
urindrios e canais biliares. Os stents sdo frequentemente
utilizados no tratamento de estenose aterosclerdtica em vasos
sanguineos. "Estenose" refere-se a um estreitamento ou
constricdo do didmetro de uma passagem ou orificio corporal.
Em tais tratamentos, os stents reforcam os vasos sanguineos e
previnem a restenose apds angioplastia no sistema wvascular.
"Restenose" refere-se a recorréncia de estenose num Wvaso
sanguineo ou valvula cardiaca apds esta ter sido tratada (tal
como por angioplastia por baldo, stenting, ou valvuloplastia)
com éxito aparente.

A estrutura dos stents é tipicamente composta por armacdes
que 1incluem um padrdo ou rede de elementos ou suportes
estruturais interconectados. As armacdes podem ser formadas a
partir de arames, tubos, ou ldminas de material enroladas numa
forma cilindrica. Adicionalmente, um stent medicado pode ser

fabricado revestindo a superficie de tanto uma armacdo metédlica
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como polimérica com um veiculo polimérico. A armacdo polimérica
também pode servir como um veiculo de um agente ou farmaco
ativo.

A primeira etapa no tratamento de um local doente com um
stent consiste em localizar uma regido que pode necessitar de
tratamento tal como uma lesdo suspeita num vaso, tipicamente
através da obtencdo de uma imagem de raio-x do vaso. Para obter
uma imagem, um agente de contraste, que contém uma substéncia
radiopaca tal como iodo é injetado num wvaso. "Radiopaco"
refere-se a capacidade de uma substédncia para absorver os
raios-x. A imagem de raios-x ilustra o lumen do vaso a partir
da gqual um médico pode identificar uma regido de tratamento
potencial. O tratamento envolve, depois, ambas a administracéo
e implantacdo do stent. "Administracdo" refere-se a introducéo
e transporte do stent através de um lumen corporal até uma
regido num Vvaso Jgue requer tratamento. "Implantacao"
corresponde a expansdo do stent dentro do lumen na regido de
tratamento. A administracdo e implantacdo de um stent s&o
conseguidas posicionando o stent sobre uma extremidade do
cateter, inserindo a extremidade do cateter através da pele
para dentro de um lumen corporal, avancar o cateter no lumen
corporal para uma localizacdo de tratamento desejada, expandir
o stent na localizacdo de tratamento e remover o cateter do
limen. No caso de um stent expansivel por baldo, o stent é
montado sobre um baldo disposto no cateter. A montagem do stent
tipicamente envolve comprimir ou enrugar o stent no baldo. O
stent é depois expandido inflando o baldo. O baldo pode depois
ser esvaziado e o cateter removido. No caso de um stent
autoexpansivel, o stent pode ser fixo ao cateter através de uma
bainha retrdtil ou uma manga. Quando o stent se encontra numa
localizacdo corporal desejada, a bainha pode ser removida
permitindo que o stent se autoexpanda.

O stent deve ser capaz de satisfazer simultaneamente uma
série de requisitos mecdnicos. Em primeiro lugar, o stent deve

ser capaz de suportar as cargas estruturais, nomeadamente
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forcas compressivas radiais, impostas no stent a medida que
suporta as paredes de um lumen de vaso. Em adicdo a ter uma
resisténcia radial adequada ou mais precisamente, resisténcia
circunferencial, o stent deve ser longitudinalmente flexivel
para permitir que seja manobrado através de um trajeto vascular
tortuoso e para lhe permitir conformar-se a um sitio de
implantacdo gue pode ndo ser linear ou pode ser submetido a
flexdo. O material a partir do qual o stent é construido deve
permitir ao stent ser submetido a expansido, o que tipicamente
requer uma deformacdo substancial das porcgdes localizadas da
estrutura do stent. Uma vez expandido, o stent deve manter o
seu tamanho e forma ao longo da sua vida util apesar das varias
forcas que podem vir a apoiar-se sobre o mesmo, incluindo o
carregamento ciclico induzido por parte da palpitacdo do
coracdo. Finalmente, o stent deve ser biocompativel de modo a
ndo desencadear guaisquer respostas vasculares adversas.

Adicionalmente ao cumprimento dos requisitos mecinicos
descritos acima, é desejavel que um stent seja radiopaco, ou
fluoroscopicamente visivel sob o0s raios-x. Uma colocacéo
precisa de um stent é facilitada pela visualizac&o a tempo real
da administracdo de um stent. Um cardiologista ou radiologista
intervencionista pode acompanhar o cateter de administracéo
através da vasculatura do paciente e colocar, de forma precisa,
0 stent no sitio de uma lesdo. Isto é tipicamente alcancado por
fluoroscopia ou procedimentos de visualizacdo de raios-x
semelhantes. Para que um stent seja fluoroscopicamente visivel
deve ser mais absorvente de raios-x do que o tecido circundante.
Materiais radiopacos num stent podem permitir a sua
visualizacdo direta.

Em muitas aplicacdes de tratamento, a presenca de um stent
num corpo pode ser necessaria durante um periodo de tempo
limitado até que a sua funcéo pretendida de, por exemplo, manter
a permeabilidade vascular e/ou administracdo de farmacos seja
alcancada. Portanto, os stents fabricados a partir de materiais

biodegradaveis, bioabsorviveils, e/ou bioerodiveis podem ser
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configurados para cumprir este requisito clinico adicional uma
vez que podem ser concebidos para se erodirem completamente
depois da sua necessidade clinica ter terminado. Os stents
fabricados a partir de ©polimeros biodegraddveis séo
particularmente promissores, em parte porgque podem ser
concebidos para se erodirem completamente dentro de um periodo
de tempo desejado.

Contudo, um defeito significante dos polimeros
biodegradaveis (e polimeros geralmente compostos de carbono,
hidrogénio, oxigénio, e azoto) é que sdo radioltcidos sem
gualquer radiopacidade. Polimeros biodegraddveis tendem a ter
uma absorcdo de raios-x semelhante ao tecido corporal.

Uma forma de abordar este problema consiste em ligar
marcadores radiopacos a elementos estruturais do stent. O
documento WO-A-02/26162 divulga um stent polimérico
biocabsorvivel compreendendo uma pluralidade de marcadores
dispostos num depdsito numa porcdo do stent, em que o marcador
compreende uma radiopacidade suficiente e em qgque algumas
lacunas entre o marcador e a superficie interna do depdsito
incluem um material polimérico biocompativel gque atua como um
adesivo para o marcador. Um marcador radiopaco pode ser
disposto dentro de um elemento estrutural de tal modo que o
marcador seja fixo ao elemento estrutural. Contudo, a
utilizacdo de marcadores de stent em stents poliméricos
acarreta uma série de desafios. Um desafio refere-se a
dificuldade de insercdo dos marcadores.

Outro desafio refere-se ao facto de que algumas regides
dos suportes poliméricos tendem a passar por deformacdo ou
tensdo significativa durante o enrugamento e expansdo. Em
particular, tais alteracdes devem-se & deformacédo plastica dos
polimeros. Assim, durante a implantacdo do stent, a porcédo de
um stent que contém um elemento pode quebrar ou alongar-se a
medida gque tensdo é aplicada ao stent em expansdo. Como um

resultado, o marcador pode tornar-se desalojado.
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SUMARIO DA INVENCAO

A presente invencdo proporciona um stent polimérico
bioabsorvivel de acordo com a reivindicacdo 1 e um método de
fabrico de tal stent de acordo com a reivindicacdo 9.

BREVE DESCRICAO DOS DESENHOS

A FIG. 1 ilustra uma vista tridimensional de um stent de forma
cilindrica.

A FIG. 2 ilustra uma forma de realizacdo de um padrdo de stent
com um depdsito para a rececdo de um marcador.

A FIG. 3 ilustra uma vista de um padrdo de stent com um
depdsito de marcador.

As Figs. 4A-B ilustra uma vista superior e lateral da porcgédo
do stent da FIG. 3 com o depdsito de marcador.

A FIG. 5 ilustra um marcador cilindrico e uma porcdo de um
stent com um depdsito de marcador.

A FIG. 6 1lustra um marcador esférico e uma porcdo de um stent
com um depdsito de marcador.

A FIG. 7 ilustra um marcador esférico disposto dentro de um
depdsito num stent.

A FIG. 8A ilustra uma vista lateral de um marcador esférico
ndo comprimido num depdsito.

A FIG. 8B ilustra uma vista lateral de um marcador esférico
comprimido num depdsito.

A FIG. 9A ilustra uma porcdo de um stent com um depdsito
incluindo cristas.

A FIG. 9B ilustra um marcador esférico disposto dentro do
depdbsito da FIG. 9A.

A FIG. 10A ilustra uma porgdo de um stent com um depdsito tendo
uma secg¢do transversal ndo circular.

A FIG. 10B ilustra uma porcdo de um stent com um marcador
esférico disposto dentro do depdsito na FIG. 10A.

As Figs. 11A-B ilustram uma vista superior e lateral de uma
porcdo de um stent com cortes de alivio adjacentes a um
depbdbsito de marcador.

A FIG. 12A ilustra uma porcdo de um stent com depdsitos de
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marcador numa regido de baixa tensdo de um stent.
A FIG. 12B ilustra uma porcdo de um stent com marcadores
dispostos dentro dos depdsitos da FIG. 12A.
A FIG. 13 ilustra uma vista superior da porcdo do stent na
FIG. 12B.

DESCRICAO DETALHADA DA INVENCAO

A presente invencdo aplica-se a stents, por exemplo,
stents autoexpansiveis, stents expansiveils por baldo e
enxertos de stents.

Um stent pode ter virtualmente qualquer padrdo estrutural
gque seja compativel com um lumen corporal no qual seja
implantado. Tipicamente, um stent é composto de um padrido ou
rede de elementos ou suportes estruturais interconectados gque
se estendem circunferencial e longitudinalmente. Geralmente,
0s suportes estdo dispostos em padrdes, gque sdo concebidos para
contactar com as paredes do lumen de um vaso e para manter a
permeabilidade vascular. Uma miriade de padrdes de suportes é
conhecida na técnica para alcancar objetivos de concecédo
particulares. Algumas das caracteristicas de concecdo mais
importantes dos stents s&o a resisténcia radial ou
circunferencial, razdo de expansdo ou Aarea de cobertura e
flexibilidade longitudinal. A presente invencdo é aplicavel a
virtualmente qualguer concecdo de stent e ndo estd, como tal,
limitada a qualquer concecdo ou padrédo de stent particular. Uma
forma de realizacdo de um padrdo de stent pode incluir anéis
cilindricos compostos por suportes. Os anéis cilindricos podem
ser conectados através de suportes de conexdo.

Em algumas formas de realizacdo, um stent da presente
invencdo pode ser formado a partir de um tubo através de corte
a laser do padréd@o de suportes no tubo. O stent também pode ser
formado cortando a laser uma lamina polimérica, enrolando o
padrdo na forma do stent cilindrico e proporcionando uma solda
longitudinal para formar o stent. Outros métodos de formacéo
de stents sdo bem conhecidos e incluem fresagem quimica de uma

ldmina polimérica e enrolamento e posterior soldagem da mesma
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para formar o stent. Um arame polimérico também pode ser
enrolado para formar o stent. O stent pode ser formado por
moldagem por injecdo de um termoplastico ou moldagem por
injecdo de reacdo de um material polimérico termoestéavel.
Filamentos do polimero composto podem ser extrudidos ou fiados
por fusdo. Estes filamentos podem depois ser cortados, formados
em elementos de anel, encerrados por soldagem, ondulados para
formar coroas, e depois as coroas soldadas em conjunto por calor
ou solvente para formar o stent. Por ultimo, ansas ou anéis
podem ser cortados de um stock de tubo, os elementos de tubo
estampados para formar coroas, e as coroas conectadas por
soldagem ou fusdo a laser para formar o stent.

A FIG. 1 ilustra uma vista tridimensional de um stent de
forma cilindrica 10 com suportes 4 que formam anéis cilindricos
12 que sdo conectados por suportes de ligacdo 8. A seccgédo
transversal dos suportes no stent 10 é de forma retangular. Os
suportes tém faces abluminais 20, faces luminais 22 e faces de
parede lateral 26. A seccdo transversal dos suportes ndo estéa
limitada ao que foi ilustrado, e portanto, outras formas de
seccdo transversal sdo aplicdveis com formas de realizacdo da
presente invencdo. O padrdo ndo deveréd ser limitado ao que foi
ilustrado, Jj& qgue outros padrdes de stent sdo facilmente
aplicéveis com formas de realizacdo da presente invencédo.

Um stent é feito de um polimero biodegradavel. Conforme
indicado acima, um stent feito a partir de um polimero
biodegradavel destina-se a permanecer no corpo durante um
periodo de tempo até que a sua funcdo pretendida de, por
exemplo, manter a permeabilidade vascular e/ou administracédo
de farmacos seja alcancada. Depois do processo de degradacéo,
erosdo, absorcdo, e/ou reabsorcdo ter sido concluido, néo
restara qualquer porcdo do stent biodegradavel, ou permanecera
uma porcdo biodegradadvel do stent. Em algumas formas de
realizacdo, vestigios ou residuos muito negligencidveis podem
ser deixados para tras. A duracdo pode ser num intervalo de

desde cerca de um més até alguns anos. Contudo, a duracdo é
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tipicamente num intervalo de desde cerca de um més até doze
meses, ou em algumas formas de realizacdo, seis a doze meses.
E importante que o stent proporcione suporte mecdnico a um vaso
durante pelo menos uma porcdo da duracdo. Muitos polimeros
biodegradaveis tém taxas de erosdo que os tornam adequados para
tratamentos que requerem a presenca de um dispositivo num vaso
durante os intervalos de tempo mencionados acima.

No geral, 0s polimeros podem ser bioestéaveis,
biocabsorviveis, biodegradaveis ou biocerodiveis. Bioestavel
refere-se a polimeros gue ndo sido biodegradiveis. 0Os termos
biodegradavel, bioabsorvivel e Dbioerodivel, bem como
degradado, erodido e absorvido, sdoutilizados indistintamente
e referem-se a polimeros gque sdo capazes de serem completamente
erodidos ou absorvidos quando expostos a fluidos corporais tais
como sangue e podem ser gradualmente reabsorvidos, absorvidos
e/ou eliminados pelo corpo.

Biodegradacdo refere-se geralmente a alteracdes nas
propriedades fisicas e quimicas que ocorrem num polimero apds
exposicdo aos fluidos corporais como num ambiente vascular. As
alteracdes nas propriedades podem incluir uma diminuicdo na
massa molecular, deterioracdo das propriedades mecénicas, e
diminuicdo na massa devido a erosdo ou absorcdo. As
propriedades mecdnicas podem corresponder a resisténcia e
mbédulo do polimero. A deterioracdo das propriedades mecédnicas
do polimero diminui a capacidade de um stent, por exemplo, de
proporcionar suporte mecénico num vaso. A diminuicdo na massa
molecular pode ser causada por, por exemplo, hidrdélise,
oxidacdo, enzimdlise, e/ou processos metabdlicos.

Exemplos representativos de polimeros gque podem ser
utilizados para fabricar formas de realizacdo de stents, ou
mais geralmente, dispositivos médicos implantdveis incluem,
mas ndo estdo limitados a, poli (N-acetilglucosamina)
(quitinay), guitosano, poli (3-hidroxivalerato),
poli(lactido-co-glicélido), poli (3-hidroxibutirato),
poli (4-hidroxibutirato),
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poli (3-hidroxibutirato-co-3-hidroxivalerato),

poliortoéster, polianidrido, poli (Acido glicélico),
poli(glicdélido), poli(L-acido léactico), poli(L-lactido),
poli (L-4cido lactico), poli (D, L-1l&ctido),
poli (L-lactido-co-D,L-1l4ctido), poli (caprolactona),

(
(
(
poli (L-lactido-co-caprolactona),
poli(D,L-lactido-co-caprolactona),
(

poli(glicdélido-co-caprolactona), poli (carbonato de
trimetileno), amida de poliéster, poli (aAcido
glicélico-co-carbonato de trimetileno),

co-poli (éter-ésteres) (por exemplo, PEO/PLA), polifosfazenos,
biomoléculas (tais como fibrina, fibrinogénio, celulose,
amido, colagénio e A4cido hialurdnico), poliuretanos,
silicones, poliésteres, poliolefinas, poliisobutileno e
copolimeros de etileno-alfaolefina, polimeros e copolimeros
acrilicos, polimeros e copolimeros de haleto de vinilo (tais
como cloreto de polivinilo), éteres polivinilicos (tais como
metiléter polivinilico), haletos de polivinilideno (tais como
cloreto de polivinilideno), poliacrilonitrilo, cetonas de
polivinilo, aromdticos de polivinilo (tais como poliestireno),
ésteres polivinilicos (tais como acetato de polivinilo),
copolimeros de acrilonitrilo-estireno, resinas ABS,
poliamidas (tais como Nylon 66 e ©policaprolactama),
policarbonatos, polioximetilenos, poliimidas, poliéteres,
poliuretanos, viscose, triacetato de rayon, acetato de
celulose, butirato de celulose, acetato butirato de celulose,
celofane, nitrato de celulose, propionato de celulose, éteres
de celulose, carboximetilcelulose. Exemplos representativos
adicionais de polimeros gque podem ser especialmente bem
adequados para utilizacdo no fabrico de formas de realizacéo
de dispositivos médicos implantaveis divulgados no presente
documento incluem copolimero de etileno &lcool wvinilico
(comumente conhecido pelo nome genérico EVOH ou pelo nome
comercial EVAL), poli(metacrilato de butilo), poli (fluoreto

de vinilideno-co-hexafluor-propeno) (por exemplo, SOLEF
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21508, disponivel de Solvay Solexis PVDF, Thorofare, NJ),
fluoreto de polivinilideno (de outra forma conhecido como
KYNAR, disponivel de ATOFINA Chemicals, Filadélfia, PA),
copolimeros de etileno-acetato de wvinilo, poli(acetato de
vinilo), copolimeros em tribloco de
estireno-isobutileno-estireno e polietilenoglicol.

E geralmente desejdvel minimizar a interferéncia de um
stent ou marcador com a estrutura de um lumen e/ou com fluxo
de fluido corporal através do lumen. Arestas afiadas,
protusdes, etc. no trajeto do fluxo sanguineo podem resultar
na formacdo de zonas turbulentas e estagnadas que podem atuar
como um foco para trombose. Um perfil mais pequeno e/ou mais
liso de uma porcdo corporal pode ser mais hemocompativel.
Adicionalmente, um perfil mais pequeno e mais liso apresentado
por um marcador tem uma probabilidade muito menor de ficar preso
noutras partes do sistema de administracdo como o arame guia
ou cateter guia. As formas de realizacdo dos stents com
marcadores discutidos no presente documento ndo contribuem
significativamente para o fator forma, ou perfil, do stent de
tal modo que interfira com a estrutura de um lumen e/ou com o
fluxo de fluido corporal através do lumen.

Conforme indicado acima, é desejavel ter a capacidade de
obter imagens de stents poliméricos com fluoroscopia de raios-x
durante e depois da implantacdo. A presente invencdo inclui
stents com marcadores dispostos dentro de depdsitos ou
orificios num stent. Numa forma de realizacédo, o depdsito pode
ser formado num elemento estrutural por maguinagem a laser. O
depdsito pode estender-se parcial ou completamente através da
porcédo do stent. Por exemplo, uma abertura para um depdsito pode
ser numa superficie abluminal ou luminal e estender-se
parcialmente através do stent ou completamente através até uma
superficie oposta. Os marcadores sdo suficientemente
radiopacos para obter imagens do stent. Adicionalmente, as
formas de realizacdo dos stents com marcadores tendem a ser

biocompativeis e ndo interferem com o tratamento.

10
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A FIG. 2 ilustra uma forma de realizacdo de um padrido de
stent 40 com depdsitos 44 para receber um marcador. Na FIG. 2,
o0 padrédo do stent 40 € mostrado numa condicdo achatada mostrando
uma superficie abluminal ou luminal de modo que o padrdo possa
ser claramente visto. Quando a porcdo achatada do padrédo do
stent 40 se encontra numa condicdo cilindrica, forma um stent
expansivel radialmente. O padrédo do stent 40 inclui elementos
estruturais alinhados <cilindricamente 46 e elementos
estruturais de ligacdo 48. Os depdsitos 44 estdo localizados
numa regido de intersecédo de seis elementos estruturais ou uma
regido de "aranha".

A FIG. 3 ilustra uma vista tridimensional de um padrédo de
stent 60 com depdsitos 62. O padrdo do stent 60 inclui elementos
estruturais alinhados <cilindricamente 64 e elementos
estruturais de ligacdo 66. Os depdsitos 62 estdo localizados
numa porcdo 68 que é uma regido de intersecdo de quatro
elementos estruturais. Conforme ilustrado na FIG. 3, os
depdsitos 62 tém wuma forma cilindrica e estendem-se
completamente através da espessura radial dos elementos
estruturais na porcdo 68.

A FIG. 4A ilustra uma vista superior do depdsito 62 na
porcdo 68 da FIG. 3. A FIG. 4B é uma vista lateral do depdsito
62 na porcdo 68 através da linha A--A na FIG. 4A. O depdsito
62 tem um didmetro D e estende-se ao longo de toda a porcédo 68
que tem uma espessura radial T. A porcdo 68 tem uma largura Ws
ao longo da linha A--A. D pode ser superior a 60 %, 80 %, 100 %,
110 %, 120 %, 130 %, ou 140 % de Ws.

Determinadas formas de realizacdo de um stent podem
incluir um marcador radiopaco deformado disposto num depdsito
numa porcdo do stent. O marcador é acoplado a porcgdo pelo menos
parcialmente através de um ajuste forcado entre uma seccgdo
expandida do marcador e uma superficie interna da porcdo do
stent dentro do depdsito. Em algumas formas de realizacdo, um
marcador num estado ndo deformado é disposto num depdsito e

comprimido para acoplar o marcador dentro do depdsito. A

11
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compressdo do marcador pode expandir uma porc¢do do marcador
dentro do depdsito para criar o ajuste forcado. Depois da
compressao, o marcador deformado pode ter pelo menos uma porcao
comprimida além da porcdo expandida.

Podem existir dificuldades com a insercdo dos marcadores
de determinadas formas nos depdsitos. Por exemplo, pode ser
necessario orientar ou alinhar um elemento cilindrico para
insercdo num depdsito cilindrico. Pode ser dificil inserir
marcadores ou pastilhas cilindricas devido a rotacdo da
pastilha durante a insercéo.

A FIG. 5 ilustra um exemplo de um marcador cilindrico 70
tendo um eixo cilindrico 72. Também é mostrada uma porcdo 74
de um stent com um depdsito cilindrico 76 tendo um eixo
cilindrico 78. Durante a insercdo, o marcador cilindrico 70
pode girar de modo que o seu eixo 72 ndo se encontra em
alinhamento com o eixo 78 do depdsito 76.

Contudo, ndo € necessario orientar um marcador esférico
devido a simetria esférica do marcador. Pode ser selecionado
um marcador esférico gque tenha um tamanho que permita que o
marcador seja encaixado num depdsito. A FIG. 6 ilustra um
marcador esférico 80 e uma porcdo 82 de um stent com um depdsito
cilindrico 84 com um eixo 86.

A FIG. 7 ilustra o padrido de stent da FIG. 3 com um marcador
esférico 90 disposto dentro do depdsito 62. Em algumas formas
de realizacdo, o marcador esférico pode ser completamente
encerrado dentro do depdsito. Noutras formas de realizacdo, o
marcador pode projetar-se parcialmente além de uma superficie
do stent.

Em algumas formas de realizacdo, um marcador disposto num
depdsito pode ser comprimido nas porcgdes nas aberturas do
depdsito. O marcador pode depois expandir-se dentro do depdsito
para criar um ajuste forcado. A porcdo comprimida pode
corresponder a extremidades comprimidas com uma pPorcgado
expandida entre as extremidades. Um ajuste forcado pode ser

entre a porcdo expandida do marcador e a superficie interna do
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depdsito. Por exemplo, um marcador esférico pode ser comprimido
em duas extremidades e expandir-se em torno a um equador. Numa
forma de realizacdo, o marcador pode ter um tamanho que permita
um ajuste forcado dentro do depdsito. Um tal ajuste forcado pode
ser particularmente Util para marcadores compostos por
materiais que sdo, de forma relativa, facilmente deformados ou
maledveils, tals como, mas ndo limitados a ouro.

Numa forma de realizacdo, um marcador pode ser colocado
no depdsito e depois pressionado no local com uma peqguena
ferramenta plana ou um dispositivo maguinado. Numa forma de
realizacdo, o marcador pode ser disposto num depdsito
utilizando uma seringa. Os marcadores podem ser mantidos na
extremidade de uma seringa através de vacuo ou tensdo
superficial de um fluido wviscoso. Em algumas formas de
realizacdo, o0s marcadores podem ser aquecidos antes da
colocacdo no depdsito.

Depois de colocar e comprimir o marcador, podem existir
lacunas entre o marcador e a superficie interna do depdsito.
Tais lacunas podem permitir que um marcador se torne folgado
e cala do depdsito. De acordo com a invencédo, pelo menos algumas
das lacunas entre o marcador deformado e a superficie interna
sdo preenchidas com um revestimento polimérico. Um material de
revestimento composto por um polimero dissolvido num solvente
pode ser aplicado para preencher as lacunas. O material de
revestimento pode ser aplicado de varias formas conhecidas na
técnica, como através de pulverizacdo ou imerséo.

A FIG. 8A ilustra uma vista lateral, como na FIG. 4B,
através de uma porcdo 104 de um stent com um depdsito 102 com
um marcador esférico 100 disposto dentro do depdsito 102. A FIG.
8B ilustra um ajuste forcado entre o marcador 100 e a porcdo
104. O marcador 100 é comprimido nas extremidades 106 e 108 o
que causa a expansao em torno do equador 112. Um espaco 109 pode
ser preenchido com um material de revestimento polimérico,
conforme descrito anteriormente.

Alguns materiais que s&o desejdveis para utilizacdo em
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marcadores tais como platina, podem ser de compressdo e
deformacdo dificil para criar um ajuste forcado. A compressédo
de tais materiais pode causar danos a porcdes de um stent
adjacentes a um depdsito. Portanto, pode ser desejavel acoplar
um marcador dentro de um depdsito num estado ndo deformado ou
substancialmente ndo deformado através de deformacdo do stent
adjacente ao depdsito.

Em algumas formas de realizacdo, um stent pode incluir um
marcador radiopaco disposto num depbdsito numa porcdo do stent.
O marcador pode ser acoplado ao stent pelo menos parcialmente
por um ajuste forcado entre o marcador e uma porcido deformada
do stent adjacente ao depdsito. Numa forma de realizacdo, o
marcador pode ser ndo deformado ou substancialmente ndo
deformado depois de ser acoplado ao stent. Numa forma de
realizacdo, a porcdo deformada do stent dentro do depdbdsito pode
incluir projecdes deformdveis adaptadas para se deformarem
guando o marcador é disposto no depdsito. As projecdes podem
incluir cristas que s&o paralelas, perpendiculares, ou entre
paralelas e perpendiculares a um eixo cilindrico do depdsito.

A FIG. 9A ilustra uma porcdo de um padrdo de stent com um
depdsito 120 numa regido de aranha 122. O depdsito 120 tem
cristas 124. AFIG. 9B ilustra um marcador esférico 128 disposto
dentro do depdsito 120 da FIG. 9A. O marcador 128 & acoplado
por um ajuste forcado entre o marcador ndo deformado 128 e
cristas deformadas 124. Os espacos 130 sdo mostrados entre as
cristas 124. Em algumas formas de realizacdo, o acoplamento do
marcador dentro de um depdsito pode ser facilitado preenchendo,
pelo menos parcialmente, o espaco com material de revestimento
polimérico, conforme descrito anteriormente.

Noutras formas de realizacdo, um depdsito pode ter uma
seccdo transversal diferente de uma seccdo transversal do
marcador. Adicionalmente, um comprimento através de uma porcgéo
do depdsito pode ser inferior a uma seccdo transversal de um
marcador. Quando o marcador é disposto com o depdsito, a porgédo

do stent pode deformar-se para alterar a seccdo transversal do

14



EP2910220B1

depdsito para acomodar o marcador. A deformacdo do stent cria
um ajuste forcado entre o marcador e uma porcdo da superficie
do stent dentro do depdsito. Para um marcador com uma Seccado
transversal circular tal como uma esfera ou cilindro, depdbdsitos
com seccdes transversais ndo circulares podem ter uma variedade
de formas como oval, elipsoide, retangular, etc.

A FIG. 10A ilustra uma vista superior de uma porcdo 140
de um stent com um depdsito 144 tendo uma seccdo transversal
ndo circular. O depdésito 144 tem uma largura, Wo, que é inferior
a um didmetro Ds de um marcador esférico. A FIG. 10B ilustra
a porcdo 140 com um marcador esférico 146 com diédmetro Ds
disposto dentro do depdsito 144 da FIG. 10A. A porcdo 140
deforma-se para acomodar o marcador 146 para criar um ajuste
forcado entre o marcador 146 e uma porcdo da superficie da
porcdo 140 dentro do depdbdsito 144. Os espacos 148 séo
preenchidos com um material de revestimento polimérico,
conforme descrito anteriormente.

Conforme indicado acima, o posicionamento de um marcador
dentro de um depdsito pode causar a deformacdo numa porcido do
stent adjacente ao depdsito. Pode ser desejidvel aumentar a
flexibilidade da porcdo para reduzir ou eliminar danos sobre
o0 stent a medida que a porcédo se deforma. Em algumas formas de
realizacdo, uma superficie da porcido adjacente ao depdsito pode
incluir um recesso. O recesso pode facilitar a deformacdo ou
aumentar a flexibilidade da porcdo quando o marcador é disposto
dentro do depdsito de modo a facilitar o acoplamento do marcador
na porc¢ao.

Numa forma de realizacdo, 0 recesso pode ser uma ranhura
em comunicacdo com o depdsito. A superficie pode incluir mais
do gue uma ranhura de véarias larguras e profundidades. Por
exemplo, uma ranhura pode ter uma largura que é inferiora l %,
3%, 5%, 10 %, 15 %, 20 %, ou 20 % de um didmetro de um
depdsito. Adicionalmente, uma ranhura pode ter uma
profundidade que é inferioral %, 3 %, 5 %, 10 %, 15 %, ou 20 %

de uma espessura radial de um suporte que tem o depdsito.
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A FIG. 11A ilustra uma vista superior de uma porcdo 150
de um stent com um depdsito 154 para um marcador. A porcdo 150
tem ranhuras 158 em comunicacdo com o depdsito. A FIG. 11B
ilustra uma vista lateral de ranhuras 158 que estédo viradas para
uma superficie interna 164 do depdsito 154. As ranhuras 158 tém
uma profundidade Ds e uma largura Wg. As ranhuras 158 séao
ilustradas com uma seccdo transversal retangular, contudo, uma
ranhura também pode ter uma seccdo transversal arredondada.

Conforme indicado acima, determinadas regides dos
suportes poliméricos tendem a passar por deformacdo ou tenséo
significativa durante o enrugamento e expansdo. Tails regides
incluem regides curvas ou dobradas como regides 14, 16 e 18 na
FIG. 1 bem como regides onde o0s elementos estruturais
intersetam como a porcdo 68 na FIG. 3. Assim, durante a
implantacdo do stent, o material gue rodeia um depdsito
localizado em tais regides pode-se quebrar ou alongar a medida
gue tensdo é aplicada ao stent em expansdo, e o marcador pode
tornar-se desalojado. Porcdes retas ou relativamente retas
como a seccdo 19 na FIG. 1 tendem a experimentar uma tensédo
relativamente baixa mesmo durante o enrugamento e expansao.

Portanto, em algumas formas de realizacdo, pode ser
desejéavel ou necessdrio ter uma massa ou espessura mais elevada
em regides com depdsitos do que regides sem depdsitos. A massa
ou espessura mais elevada pode reforcar a regido o gque pode
compensar, pelo menos parcialmente, a presenca do depdsito. Uma
regido pode ser reforcada com massa acrescida de material de
stent de modo que possa suportar adequadamente a tensdo do
enrugamento e expansdo sem distorcdo significativa do elemento
estrutural na regido do depdsito.

Adicionalmente, uma regido de tensido elevada tende a
necessitar de uma massa superior para compensar o depdsito em
oposicdo a uma regido de baixa tensdo. Um aumento na massa de
um stent aumenta o fator forma do stent, o que ndo é, geralmente,
desejavel.

De acordo com a invencdo, um stent inclui um marcador
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disposto dentro de um depdsito numa porcdo do stent. O stent
pode ter regides com uma tensdo mais baixa do que outras regides
de tensdo mais elevadas quando o stent é colocado sob uma tenséo
aplicada durante a wutilizacdo. O depdsito pode ser
seletivamente posicionado numa regido selecionada de tensdo
inferior. A regido selecionada do elemento estrutural pode ser
modificada para ter uma massa ou espessura mais elevada do que
uma regido de menor tensdo sem um marcador, de modo a manter
a capacidade de suporte de carga da regido selecionada e inibir
o0 desacoplamento do marcador do stent.

A FIG. 12A ilustra um padrdo de stent 180 com depdsitos
182 na porcdo 184, uma regido de baixa tensdo de um stent.
Conforme mostrado na FIG. 12A, a porcdo 184 é mais ampla do que
um elemento estrutural 186 gue ndo tenha depdsitos. A porcdo
184 é& mais ampla ou tem mais massa para manter a integridade
estrutural do stent. A FIG. 12B ilustra marcadores esféricos
188 dispostos dentro dos depdsitos 182. Conforme mostrado nas
FIGs. 12A-B, uma das vantagens de dispor os marcadores numa
regido de baixa tensdo como a porcdo 184 consiste em gue podem
ser acomodados multiplos marcadores. Assim, a visibilidade do
stent é melhorada.

A FIG. 13 ilustra uma vista superior da porcdo 184 das
FIGs. 12A-B. A parte da porcédo 184 que nido é reforcada tem uma
largura W, e uma largura da parte reforcada é Wr. Wi pode ser
, 160 %, 180 %, 200 %, 220 %, ou 250 %

e
e
o°
o°

superior a 120 %, 140
de Wi.

Em determinadas formas de realizacdo, um marcador
esférico pode ser adicionalmente acoplado dentro de um depdsito
com qualquer adesivo biocompativel adequado. Numa forma de
realizacdo, o adesivo pode incluir um solvente. O solvente pode
dissolver o polimero do elemento estrutural dentro do depdsito
para permitir que o marcador dentro do depdsito seja acoplado
ao elemento estrutural. Para marcadores gque incluem um
polimero, um solvente também pode dissolver uma porcdo do

marcador. Noutra forma de realizacdo, o adesivo pode incluir
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um solvente misturado com um polimero. O solvente ou a mistura
de solvente-polimero pode ser aplicada ao elemento estrutural
dentro do depdsito ou marcador seguido por disposicdo do
marcador dentro do depdsito. O solvente pode depois ser
removido por evaporacdo. A evaporacdo pode ser facilitada
através de, por exemplo, aquecimento do elemento estrutural
numa estufa ou através de qualguer outro método.

Exemplos representativos de solventes podem incluir, mas
ndo estdo limitados a, clorofdédrmio, acetona, clorobenzeno,
acetato de etilo, 1, 4-dioxano, dicloreto de etileno,
2-etihexanol, e combinacdes dos mesmos. Polimeros
representativos podem incluir polimeros Dbiocestaveis e
biodegradaveis divulgados no presente documento que podem ser
dissolvidos pelo solvente selecionado.

Noutras formas de realizacdo, adesivos podem incluir, mas
ndo estdo limitados a, termoestdveis tais como, por exemplo,
epbxis, poliésteres e fendlicos; termoplasticos tais como, por
exemplo, poliamidas, poliésteres e copolimeros de
etileno-acetato de wvinilo (EVA); e elastdmeros como, por
exemplo, borracha natural, copolimeros em bloco de
estireno-isoprenoc-estireno e poliisobuteno. Outros adesivos
incluem, mas ndo estédo limitados a, proteinas; celulose; amido;
poli(etilenoglicol); cola de fibrina; e derivados e
combinacdes dos mesmos.

Misturas de solventes e outra substdncia podem ser
utilizadas para formar adesivos. Em algumas formas de
realizacdo, misturas de 4dgua e acuUcar tais como, por exemplo,
misturas de agua e sacarose, podem ser utilizadas como um
adesivo. Noutras formas de realizacdo, misturas de PEG, ou
derivados do mesmo, podem ser misturadas com um solvente
adequado para formar um adesivo. Solventes adequados para PEG,
ou derivados do mesmo, incluem, mas ndo estédo limitados a, agua,
etanol, clorofdérmio, acetona e semelhantes.

Além disso, os marcadores podem ser acoplados a qualquer

localizacdo desejada sobre um stent. Em algumas formas de
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realizacdo, pode ser vantajoso limitar a colocacdo de um
marcador em localizacdes ou porcgdes particulares de
superficies de um stent. Por exemplo, pode ser desejavel
acoplar um marcador a uma face de parede lateral de um elemento
estrutural para reduzir ou eliminar a interferéncia com uma
parede luminal ou a interferéncia com o fluxo sanguineo,
respetivamente. Para delinear apenas as margens do stent de
modo que o médico possa visualizar o seu comprimento completo,
0s marcadores podem ser colocados apenas nas extremidades
distal e proximal do stent.

Adicionalmente, um dispositivo tal como um stent pode
tipicamente incluir dois ou mais marcadores acoplados a varias
localizacdes do stent. Os marcadores podem ser distribuidos de
uma forma que facilite a visualizacdo do stent durante e apds
a implantacdo. Por exemplo, o0s marcadores podem ser
distribuidos circunferencial e longitudinalmente ao longo de
um padrdao de stent.

Conforme indicado acima, um stent pode incluir um polimero
biocestdvel e/ou um biodegradavel. O polimero biodegradavel
pode ser um polimero biodegradédvel puro ou substancialmente
puro. Alternativamente, o polimero biodegradédvel pode ser uma
mistura de pelo menos dois tipos de polimeros biodegradiveis.
O stent pode ser configurado para ser completamente erodido uma
vez que a sua funcdo tenha sido cumprida.

Em determinadas formas de realizacdo, o marcador pode ser
biodegradivel. Pode ser desejavel que o marcador se degrade a
mesma taxa, ou substancialmente a mesma taxa, que o stent. Por
exemplo, o marcador pode ser configurado para se erodir
completamente, ou quase completamente, aoc mesmo tempo, ou
aproximadamente mesmo tempo, que o stent. Noutras formas de
realizacdo, o marcador pode degradar-se a uma taxa mais rapida
do gque o stent. Neste caso, o0 marcador pode erodir-se
completamente, ou quase completamente, antes do corpo do stent
ser completamente erodido.

Adicionalmente, um marcador radiopaco pode ser composto
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por um metal biodegraddvel e/ou biocestavel. Os metais
biodegradaveis ou bioestdveis tendem a erodir-se ou corroer-se
relativamente rapido quando expostos aos fluidos corporais.
Metais Dbioestdveis refere-se a metais gue ndo sdo
biodegradaveis ou bioerodiveis ou gque tém taxas de erosdo ou
corrosdo negligenciadveis qguando expostos aos fluidos
corporais. Em algumas formas de realizacdo, a erosido ou
corrosdo do metal envolve uma reacdo guimica entre uma
superficie metdlica e o seu ambiente. A erosdo ou corrosdo num
ambiente humido, tal como um ambiente vascular, resulta na
remocdo dos dtomos metdlicos da superficie metdlica. Os atomos
metdlicos na superficie perdem eletrdes e tornam-se em ides
carregados que abandonam o metal para formar sais em solucgéo.

Adicionalmente, é desejavel utilizar um metal
biodegraddvel e biocompativel para um marcador. Um metal
biocompativel e biodegradavel forma produtos de erosdo que nao
causam um impacto negativo sobre as funcdes corporais.

Numa forma de realizacdo, o marcador radiopaco pode ser
composto por um metal biodegraddvel puro ou substancialmente
puro. Alternativamente, o marcador pode ser uma mistura de liga
de pelo menos dois tipos de metais. Exemplos representativos
de metais biodegradadveis para utilizacdo num marcador podem
incluir, mas ndo estdo limitados a, magnésio, zinco e ferro.
Misturas representativas de ligas podem incluir
magnésio/zinco, magnésio/ferro, zinco/ferro e
magnésio/zinco/ferro. Os compostos radiopacos como sais de
iodo, sais de bismuto, ou sais de bario podem ser compostos no
marcador biodegradavel metdlico para melhorar adicionalmente
a radiopacidade.

Exemplos representativos de metais bioestdveis podem
incluir, mas ndo estdo limitados a, platina e ouro.

Em algumas formas de realizacdo, a composicdo do marcador
pode ser modificada ou adaptada para obter uma taxa de eroséo
e/ou grau de radiopacidade desejados. Por exemplo, a taxa de

erosdo do marcador pode ser incrementada através do aumento da

20



EP2910220B1

fracdo de um componente de erosdo mais rapida numa liga. De
forma semelhante, o grau de radiopacidade pode ser incrementado
através do aumento da fracdo de um metal mais radiopaco, tal
como ferro, numa liga. Numa forma de realizacdo, um marcador
biodegradavel pode ser completamente erodido quando exposto a
fluidos corporais, tais como sangue, entre cerca de uma semana
e cerca de trés meses, ou mals restritivamente, entre cerca de
um més e cerca de dois meses.

Noutras formas de realizacdo, um marcador radiopaco pode
ser uma mistura de um polimero biodegradidvel e um material
radiopaco. Um material radiopaco pode ser biodegradavel e/ou
bioabsorvivel. Materiais radiopacos representativos podem
incluir, mas ndo estdo limitados a, particulas metdlicas
biodegradaveis e particulas de compostos metédlicos
biodegradiveis tais como 6xidos metdlicos biodegradaveis, sais
metédlicos biocompativeis, sais de gadolinio, e agentes de
contraste iodados.

Em algumas formas de realizacdo, a radiopacidade do
marcador pode ser incrementada através do aumento da composicédo

do material radiopaco no marcador. Numa forma de realizacdo,

N

o material radiopaco pode ser entre 10 % e 80 %; 20 % e 70 %;

o\

30 $ e 60 %; ou 40 % e 50 % em volume do marcador.

O polimero biodegradavel no marcador pode ser um polimero
biodegradéavel puro ou substancialmente puro.
Alternativamente, o polimero biodegradavel pode ser uma
mistura de pelo menos dois tipos de polimeros biodegradaveis.
Numa forma de realizacéo, a composicdo do polimero
biodegradavel pode ser modificada para alterar a taxa de eroséao
do marcador uma vez que polimeros biodegradaveis diferentes tém
taxas de erosdo diferentes.

Um sal metalico biocompativel refere-se a um sal que pode
ser absorvido com seguranca por um corpo. Sais metdlicos
biocompativeis representativos que podem ser utilizados num
marcador incluem, mas ndo estdo limitados a, sulfato ferroso,

gluconato ferroso, carbonato ferroso, <cloreto ferroso,
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fumarato ferroso, lodeto ferroso, lactato ferroso, succinato
ferroso, sulfato de bario, subcarbonato de bismuto, tartarato
de potéssio e bismuto, iodeto de sbédio e bismuto, tartarato de
sédio e bismuto, triglicolamato de sédio e bismuto,
subsalicilato de bismuto, acetato de zinco, carbonato de zinco,
citrato de zinco, iodato de zinco, iodeto de zinco, lactato de
zinco, fosfato de zinco, salicilato de zinco, estearato de
zinco, sulfato de =zinco, e combinac¢des dos mesmos. A
concentracdo do sal metdlico no marcador pode ser de entre 10 %
e 80 %; 20 5 e 70 %; 30 $ e 60 %; ou 40 % e 50 % em volume do
marcador.

Adicionalmente, oS agentes de contraste iodados
representativos podem incluir, mas ndo estdo limitados a
acetriozato, diatriozato, iodimida, ioglicato, iotalamato,
ioxitalamato, selectano, uroselectano, diodona, metrizoato,
metrizamida, iohexol, ioxaglato, iodixanol, lipidial,
etiodol, e combinacdes dos mesmos. A concentracdo de um agente

]

de contraste iodado no marcador pode ser de entre 5 % e 80

O o
’

o\

20 e 70 %; 30 $ e 60 %; ou 40 % e 50 % em volume do marcador.

A composicdo das particulas metdlicas pode incluir pelo
menos aqueles materiais biodegradiveis discutidos acima, bem
como compostos metdlicos como 6xidos. A concentracdo das
particulas metdlicas no marcador pode ser de entre 10 $ e 80 %;
20 3 e 70 %; 30 $ e 60 %; ou 40 % e 50 % em volume do marcador.
Adicionalmente, as particulas metdlicas individuais podem ser
um metal puro ou substancialmente puro ou um composto de metal.
Alternativamente, as particulas metdlicas individuais podem
ser uma mistura de pelo menos dois tipos de metais ou compostos
metédlicos. Particulas metdlicas individuais também podem ser
uma mistura ou uma liga composta por pelo menos dois tipos de
metais.

Em determinadas formas de realizacdo, as particulas
metédlicas podem ser nanoparticulas metédlicas. Uma
"nanoparticula" refere-se a uma particula com uma dimensdo no

intervalo de cerca de 1 nm até cerca de 100 nm. Uma vantagem
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significativa das nanoparticulas sobre particulas maiores
consiste em gque as nanoparticulas podem dispersar-se mais
uniformemente numa matriz polimérica, o gque resulta em
propriedades mais uniformes tais como radiopacidade e taxa de
erosdo. Adicionalmente, as nanoparticulas podem ser mais
facilmente absorvidas pelos fluidos corporais tais como o
sangue sem impacto negativo nas funcgdes corporais. Exemplos
representativos de particulas metdlicas podem incluir, mas néo
estdo limitados a, ferro, magnésio, zinco, platina, ouro e
6xidos de tais metais.

Numa forma de realizacdo, a composicdo de diferentes tipos
de particulas metédlicas na mistura bem como a composicdo de
particulas individuais pode ser modificada para alterar as
taxas de erosao e/ou radiopacidade do marcador.
Adicionalmente, a razdo de polimero para particulas metédlicas
podem ser modificada para alterar ambas a taxa de erosdo e
radiopacidade.

Um marcador pode ser fabricado por métodos incluindo, mas
ndo limitados a, moldagem, magquinagem, montagem, ou uma
combinacd&o dos mesmos. A totalidade ou parte de um marcador
polimérico ou metdlico pode ser fabricada num molde ou
maquinada por um método tal como maguinagem a laser.

Enquanto formas de realizacdo particulares da presente
invencdo foram mostradas e descritas, serd &6bvio para os
peritos na especialidade que alteracdes e modificacdes podem
ser feitas sem afastamento da presente invencdo nos seus
aspetos mais amplos. Portanto, as reivindicacgdes anexas devem
abranger no seu &dmbito todas tais alteracdes e modificacdes

como inserindo-se dentro do &dmbito da presente invencéo.
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DOCUMENTOS REFERIDOS NA DESCRIGAO

Esta lista de documentos referidos pelo autor do presente
pedido de patente foi elaborada apenas para informacdo do
leitor. Ndo é parte integrante do documento de patente
europeia. Ndo obstante o cuidado na sua elaboracdo, o IEP ndo
assume qualquer responsabilidade por eventuais erros ou

omissdes.

Documentos de patente referidos na descrigao
. WO 0226162 A [0009]
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REIVINDICAGOES

1. Um stent polimérico bicabsorvivel (10) compreendendo:
um marcador diposto num depdsito numa porcdo do stent, em que
o marcador compreende uma radiopacidade suficiente para ser
submetido a obtencdo de imagens através de uma técnica de
diagnéstico por imagem, em que
o marcador ¢é acoplado a porcdo pelo menos parcialmente
através de um ajuste forcado entre o marcador
e uma porcdo de uma superficie interna do depdsito, pelo menos
algumas lacunas entre o marcador e a superficie interna do
depdsito incluem um material polimérico biocompativel que
atua como um adesivo para o marcador e em que cada depdsito

compreende apenas um marcador.

2. O stent bicabsorvivel de acordo com a reivindicacdo 1, em
que o stent biocabsorvivel é fabricado a partir de um polimero

incluindo poli (L-lactido co coprolactona)

3. O stent bicabsorvivel de acordo com a reivindicacdo 1, em
que o marcador ¢é ndo deformado ou substancialmente né&o

deformado depois de ser acoplado ao stent.

4, O stent bioabsorvivel de acordo com a reivindicacdo 1, em
que o marcador é uma mistura ou liga de pelo menos dois tipos

de metais.

5. O stent Dbioabsorvivel de acordo com qualquer das
reivindicac®es 1 - 4, em que o depbdsito se estende completamente

através da porcdo do stent.

6. O stent bioabsorvivel de acordo com gqualgquer das
reivindicacdes 1 - 4, em que o depdsito se estende apenas

parcialmente através da porcdo do stent.
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7. O stent bicabsorvivel de acordo com a reivindicacdo 6, em
que o depdsito € proporcionado sobre uma superficie abluminal
do stent.

8. O stent bioabsorvivel de acordo com gualgquer das
reivindicacées 1 - 7, em gue o marcador ¢é um marcador

cilindrico.

9. Um método de fabrico de um stent polimérico bioabsorvivel
(10) compreendendo:
dispor um marcador num depdsito numa porcdo do stent, em que
o marcador compreende uma radiopacidade suficiente para ser
submetido a obtencdo de imagens através de uma técnica de
diagndéstico por imagem,
0 marcador sendo acoplado a porcdo pelo menos parcialmente
por um ajuste forcado entre o marcador e uma porcdo de uma
superficie interna do depdsito,
aplicar uma mistura de solvente-polimero dentro do depdsito
na porcdo do stent, de modo que o polimero seja biodegradéavel
e atue como um adesivo para o marcador e remover o solvente
através de evaporacdo, em que

cada depdsito compreende apenas um marcador.

10. O método de acordo com a reivindicacdo 9, em gue o stent
biocabsorvivel é fabricado a partir de um polimero incluindo

poli (L-lactido co coprolactona)

11. O método de acordo com a reivindicacdo 9, em que o marcador
é ndo deformado ou substancialmente ndo deformado depois de ser

acoplado ao stent.

12. O método de acordo com a reivindicacdo 9, em que o marcador

€ uma mistura ou liga de pelo menos dois tipos de metais.
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13. O método de qualgquer das reivindicac®es 9 - 12, em gque o

depdsito se estende completamente através da porcdo do stent.

14. O método de qualgquer das reivindicac®es 9 - 12, em gue o
depdsito se estende apenas parcialmente através da porcdo do

stent.

15. O método de acordo com a reivindicacd&o 14, em gue O
depdbsito é proporcionado sobre uma superficie abluminal do

stent.

16. 0O método de qualguer das reivindicacdes 9 - 15, em que o

marcador é& um marcador cilindrico.
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