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Instructions for Use

Implantation of the transcatheter heart valve should be performed only by physicians who have received Edwards Lifesciences training. The
implanting physician should be experienced in balloon aortic valvuloplasty and standard catheterization. It is at the physician's discretion to
choose the appropriate access route to implant the THV based on the patient anatomy and associated risks.

1.0 Device Description

Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcatheter Heart Valve System

The Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve (THV) system consists of the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves and
delivery systems.

- Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcatheter Heart Valve - (Figure 1)

The Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve is comprised of a balloon-expandable, radiopaque, cobalt-chromium frame, trileaflet RESILIA
bovine pericardial tissue valve, and polyethylene terephthalate (PET) inner and outer fabric skirts.

RESILIA Tissue: RESILIA tissue is created with a novel technology called Edwards Integrity Preservation. The technology incorporates a stable capping
anti-calcification process, which blocks residual aldehyde groups that are known to bind with calcium. The technology also incorporates tissue preservation
with glycerol, which replaces the traditional storage in liquid-based solutions such as glutaraldehyde. The storage method eliminates tissue exposure to the
residual unbound aldehyde groups commonly found in glutaraldehyde storage solutions.

Edwards, Edwards Lifesciences, the stylized E logo, Carpentier-Edwards, Commander, Edwards Commander, Edwards eSheath, Edwards SAPIEN,
Edwards SAPIEN 3, Edwards SAPIEN 3 Ultra, eSheath, eSheath+, INSPIRIS, INSPIRIS RESILIA, Qualcrimp, RESILIA, SAPIEN, SAPIEN 3, SAPIEN 3 Ultra,

SAPIEN 3 Ultra RESILIA, ThermaFix, and VFit are trademarks of Edwards Lifesciences Corporation. All other trademarks are the property of their respective
owners.
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Table 1
Valve Size Valve Height
20 mm 15.5mm
23 mm 18 mm
26 mm 20 mm
29 mm 22.5mm

Figure 1: Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcatheter Heart Valve

The THV is intended to be implanted in a native annulus size range associated with the three-dimensional area of the aortic annulus measured at the basal
ring during systole. Sizing recommendations for implanting the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves in a native annulus are provided in
the table below:

Table 2
Native Valve Annulus Size (CT)

Native Valve Annulus Size (TEE) Area Area Derived Diameter THV Size
16-19 mm 273 - 345 mm? 18.6-21 mm 20 mm
18-22mm 338-430 mm? 20.7-23.4mm 23 mm
21-25mm 430 - 546 mm? 23.4-26.4mm 26 mm
24 -28 mm 540 - 683 mm? 26.2-29.5mm 29 mm

Valve size recommendations are based on native valve annulus size, as measured by transesophageal echocardiography (TEE) or computed tomography
(CT). Patient anatomical factors and multiple imaging modalities should be considered during valve size selection.

Note: Risks associated with undersizing and oversizing should be considered.

THV size recommendations are based on native valve annulus size, as measured by transesophageal echocardiography (TEE) or computed tomography (CT).
Patient anatomical factors and multiple imaging modalities should be considered during THV size selection.

Note: Risks associated with undersizing and oversizing should be considered to minimize the risk of paravalvular leak, migration, and/or annular
rupture.

*Due to limitations in two-dimensional images, 2-D TEE imaging should be supplemented with 3-D area measurements.

Sizing recommendations for implanting the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves in a failing bioprosthesis, except for the INSPIRIS
RESILIA aortic valve sizes 19 - 25 mm, are provided in the table below:

Table 3
Surgical Valve True Inner Diameter (ID)!"! THV-in-THV THV Size
(Native Valve Annulus Size)
16.5-19.0 mm 18.6-21.0 mm 20 mm
18.5-22.0 mm 20.7-23.4mm 23 mm
22.0-25.0mm 23.4-26.4 mm 26 mm
25.0-28.5mm 26.2-29.5mm 29 mm

Note: Surgical valve 'True ID' may be smaller than the labeled valve size. For THV-in-THV, the native valve annulus size should be considered to
determine the appropriate THV size to implant. For a failing stentless bioprosthesis, consider sizing recommendations for a native annulus. The
dimensions of the failed bioprosthesis should be determined so that the appropriate THV size can be implanted; and is best determined by using
computed tomography, magnetic resonance imaging, and/or transesophageal echocardiography.

Sizing recommendations for implanting the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves in a failing INSPIRIS RESILIA aortic surgical
bioprosthesis in sizes 19 - 25 mm, based on bench testing, are provided in the table below:




Table 4

INSPIRIS RESILIA Aortic Valve (model 11500A)* Labeled Size THV Size
19 mm 20 mm or 23 mm
21 mm 23 mm or 26 mm
23 mm 26 mm
25 mm 29 mm

“INSPIRIS RESILIA aortic valve model 11500A sizes 19 - 25 mm incorporate VFit technology which consists of expandable bands and fluoroscopically visible
size markers designed for potential future valve-in-valve procedures. Clinical data are not currently available on the INSPIRIS RESILIA aortic valve Model
11500A valve-in-valve procedure or expansion feature. The impact of tissue ingrowth on the expansion feature of the INSPIRIS RESILIA aortic valve has not
been assessed.

WARNING: Do not perform stand-alone balloon aortic valvuloplasty procedures in the INSPIRIS RESILIA aortic valve for the sizes 19 - 25 mm. This
may expand the valve causing aorticincompetence, coronary embolism or annular rupture.

Note: INSPIRIS RESILIA aortic valve model 11500A sizes 27 - 29 mm do not incorporate VFit technology and therefore follow the surgical valve True
ID sizing provided in Table 3.

Note: Exact volume required to deploy the THV may vary depending on the prosthesis inner diameter. Factors such as calcification and pannus
tissue growth may not be accurately visualized in imaging and may reduce the effective inner diameter of the failing prosthesis to a size smaller
than the 'TrueID'".

These factors should be considered and assessed in order to determine the most appropriate THV size to achieve nominal THV deployment and
sufficient anchoring. Do not exceed the rated burst pressure. See inflation parameters in Table 5.

« Edwards Commander Delivery System (Figure 2)

The Edwards Commander delivery system facilitates the placement of the bioprosthesis.

It consists of a flex catheter to aid in valve alignment to the balloon, tracking, and positioning of the valve. The delivery system includes a tapered tip to
facilitate crossing of the valve. The handle contains a flex wheel to control flexing of the flex catheter, and a balloon lock and fine adjustment wheel to
facilitate valve alignment and positioning of the valve within the target location. A stylet is included within the guidewire lumen of the delivery system. The
balloon catheter has radiopaque valve alignment markers defining the working length of the balloon. A radiopaque center marker in the balloon is provided
to help with valve positioning. A radiopaque triple marker proximal to the balloon indicates the flex catheter position during deployment.

The inflation parameters for valve deployment are:

Table 5
Model Nominal Balloon Diameter Nominal Inflation Volume Rated Burst Pressure (RBP)
9750CM20 20 mm 11 ml 7 atm
9750CM23 23 mm 17 ml 7 atm
9750CM26 26 mm 23 ml 7 atm
9750CM29 29 mm 33ml 7 atm
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1. Center Marker
2. Valve Crimp Section
3. Flex Catheter
4. Flex Indicator
5. Flush Port
6. Strain Relief
7. Volume Indicator
8. Tapered Tip
9. Valve Alignment Markers
10. Triple Marker
11. Flex Wheel
12. Fine Adjustment Wheel
13. Balloon Lock
14. Balloon Catheter
15. Balloon Inflation Port
16. Guidewire Lumen

Figure 2: Edwards Commander Delivery System

Additional Accessories

=

Figure 3: Loader Figure 4: Qualcrimp Crimping Accessory
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Figure 5: Edwards Crimper and Crimp Stopper

+ Loader (Figure 3)

The loader is used to aid insertion of the delivery system into the sheath.
- Edwards Sheath

Refer to the sheath instructions for use for device description.

+ Qualcrimp Crimping Accessory (Figure 4)

The Qualcrimp crimping accessory is used during THV crimping.

« Edwards Crimper and Crimp Stopper (Figure 5)

The Edwards crimper reduces the diameter of the valve to mount it onto the delivery system. The crimper is comprised of a housing and a compression
mechanism that is closed with a handle located on the housing. A 2-piece crimp stopper is used to crimp the valve to its intended diameter.

+ Inflation Device
An inflation device with locking mechanism is used during valve deployment.

Note: For proper volume sizing, the delivery system must be used with the inflation device provided by Edwards Lifesciences.

2.0 Intended Use

The bioprosthesis is intended for use in patients requiring heart valve replacement. The delivery system and accessories are intended to facilitate the
placement of the bioprosthesis via the transfemoral, transseptal, subclavian/axillary access approaches.

3.0 Indications

1. The Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve system is indicated for use in patients with heart disease due to native calcific aortic
stenosis at any or all levels of surgical risk for open heart surgery.

2. The Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve system is indicated for patients with symptomatic heart disease due to failure (stenosed,
insufficient, or combined) of an aortic transcatheter bioprosthetic or surgical aortic or mitral bioprosthetic valve who are judged by a heart team,



including a cardiac surgeon, to be at high or greater risk for open surgical therapy (i.e., predicted risk of surgical mortality > 8% at 30 days, based on the
Society of Thoracic Surgeons (STS) risk score and other clinical co-morbidities unmeasured by the STS risk calculator).

4.0 Contraindications

Use of the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve system is contraindicated in patients who:

« Cannot tolerate an anticoagulation/antiplatelet regimen or who have active bacterial endocarditis or other active infections

5.0 Warnings

Observation of the pacing lead throughout the procedure is essential to avoid the potential risk of pacing lead perforation.

The devices are designed, intended, and distributed STERILE for single use only. Do not resterilize or reuse the devices. There are no data to support the
sterility, nonpyrogenicity, and functionality of the devices after reprocessing.

Incorrect sizing of the valve may lead to paravalvular leak, migration, embolization, residual gradient (patient-prosthesis mismatch) and/or annular rupture.
Accelerated deterioration of the valve due to calcific degeneration may occur in patients with an altered calcium metabolism.

Prior to delivery, the valve must remain hydrated at all times and cannot be exposed to solutions, antibiotics, chemicals, etc. other than its shipping storage
solution and sterile physiologic saline solution to prevent leaflet damage that may impact valve functionality. Valve leaflets mishandled or damaged during
any part of the procedure will require replacement of the valve.

Caution should be exercised in implanting a valve in patients with clinically significant coronary artery disease.

Patients with pre-existing bioprostheses should be carefully assessed prior to implantation of the valve to ensure proper valve positioning and deployment.
Do not use the valve if the tamper evident seal is broken, the temperature indicator has been activated, the valve is damaged, or the expiration date has
elapsed, as either sterility or valve function may be compromised.

Do not mishandle the delivery system or use the delivery system and accessory devices if the packaging sterile barriers and any components have been
opened or damaged (e.g., kinked or stretched), cannot be flushed, or the expiration date has elapsed.

Patient injury could occur if the delivery system is not un-flexed prior to removal.

Patients with hypersensitivities to cobalt, nickel, chromium, molybdenum, titanium, manganese, silicon, glycerol, bovine tissue, and/or polymeric materials
may have an allergic reaction to these materials.

Valve recipients should be maintained on anticoagulant/antiplatelet therapy, except when contraindicated, to minimize the risk of valve thrombosis or
thromboembolic events, as determined by their physician. This device has not been tested for use without anticoagulation.

Balloon valvuloplasty should be avoided in the treatment of failing bioprostheses as this may result in embolization of bioprosthesis material and
mechanical disruption of the valve leaflets.

The physician must verify correct orientation of the valve prior to its implantation.

Access characteristics such as severe obstructive or circumferential calcification, severe tortuosity, vessel diameters less than 5.5 mm (for size 20, 23 and
26 mm SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve) or 6.0 mm (for 29 mm SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve) may preclude safe
placement of the sheath and should be carefully assessed prior to the procedure.

6.0 Precautions

Long-term durability has not been established for the THV. Regular medical follow-up is advised to evaluate valve performance.

Limited clinical data are available for transcatheter aortic valve replacement in patients with a congenital bicuspid aortic valve who are deemed to be at
low surgical risk. Anatomical characteristics should be considered when using the valve in this population. In addition, patient age should be considered as
long-term durability of the valve has not been established.

If a significant increase in resistance occurs when advancing the catheter through the vasculature, stop advancement and investigate the cause of
resistance before proceeding. Do not force passage, as this could increase the risk of vascular complications. As compared to SAPIEN 3, system
advancement force may be higher with the use of SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve in tortuous/challenging vessel anatomies.

Do not overinflate the deployment balloon, as this may prevent proper valve leaflet coaptation and thus impact valve functionality.

Appropriate antibiotic prophylaxis is recommended post-procedure in patients at risk for prosthetic valve infection and endocarditis.

Additional precautions for transseptal replacement of a failed mitral valve bioprosthesis include, presence of devices or thrombus or other abnormalities in
the caval vein precluding safe transvenous femoral access for transseptal approach; presence of Atrial Septal Occluder Device or calcium preventing safe
transseptal access.

Special care must be exercised in mitral valve replacement if chordal preservation techniques were used in the primary implantation to avoid entrapment
of the subvalvular apparatus.

Based on the treating physician’s consideration of risks and benefits, the valve may be implanted in relatively young patients, although the longer-term
durability is still the subject of ongoing clinical research.

Safety and effectiveness of the THV implantation have not been established for patients who have:

Non-calcified aortic annulus

Severe ventricular dysfunction with ejection fraction < 20%

Congenital unicuspid aortic valve

Pre-existing prosthetic ring in any position

Severe mitral annular calcification (MAC), severe (> 3+) mitral insufficiency, or Gorlin syndrome

Blood dyscrasias defined as: leukopenia (WBC < 3000 cells/uL), acute anemia (Hb < 9 g/dL), thrombocytopenia (platelet count < 50,000 cells/uL), or
history of bleeding diathesis or coagulopathy

Hypertrophic cardiomyopathy with or without obstruction (HOCM)

Aortic stenosis characterized by a combination of AV low flow, low gradient

Echocardiographic evidence of intracardiac mass, thrombus, or vegetation

A known hypersensitivity or contraindication to aspirin, heparin, ticlopidine (Ticlid™), or clopidogrel (Plavix™), or sensitivity to contrast media, which
cannot be adequately premedicated

Significant aortic disease, including abdominal aortic or thoracic aneurysm defined as maximal luminal diameter 5 cm or greater; marked tortuosity
(hyperacute bend), aortic arch atheroma (especially if thick [> 5 mm], protruding, or ulcerated) or narrowing (especially with calcification and surface
irregularities) of the abdominal or thoracic aorta, severe “unfolding” and tortuosity of the thoracic aorta

Bulky calcified aortic valve leaflets in close proximity to coronary ostia

A concomitant paravalvular leak where the failing bioprosthesis is not securely fixed in the native annulus or is not structurally intact (e.g., wireform
frame fracture)

« A partially detached leaflet of the failing bioprosthesis that in the aortic position may obstruct a coronary ostium



The risks of subclavian/axillary access are low and acceptable, but subclavian/axillary access should be considered when the physician determines there is
an increased risk associated with transfemoral access.

For Left axillary approach, a left subclavian takeoff angle ~ = 90° from the aortic arch causes sharp angles, which may be responsible for potential sheath
kinking, subclavian/axillary dissection and aortic arch damage.

For left/right axillary approach, ensure there is flow in the Left Internal Mammary Artery (LIMA)/Right Internal Mammary Artery (RIMA) during procedure
and monitor pressure in homolateral radial artery.

Residual mean gradient may be higher in a "THV-in-failing prosthesis" configuration than that observed following implantation of the valve inside a native
aortic annulus using the same size device. Patients with elevated mean gradient post procedure should be carefully followed. It is important that the
manufacturer, model and size of the preexisting bioprosthesis be determined, so that the appropriate valve can be implanted and a prosthesis-patient
mismatch be avoided. Additionally, pre-procedure imaging modalities must be employed to make as accurate a determination of the inner diameter as
possible.

Post-procedure and follow-up assessment of TAVR device performance by Doppler echocardiography may be impacted by inherent limitations in the
Bernoulli equation used to determine measurements such as mean gradient, EOA, and prosthesis-patient mismatch. These limitations may lead to an
overstating or understating of valve performance measurements after TAVR implantation. Therefore, a post-TAVR echocardiogram should be used to
establish a baseline from which future follow-up visits are compared to. Confirmatory direct pressure measurement via cardiac catheterization may be
considered, when indicated, prior to reintervention.

7.0 Potential Adverse Events

Potential risks associated with the overall procedure including access, cardiac catheterization, local and/or general anesthesia:

+ Death

Stroke/transient ischemic attack, clusters or neurological deficit
Paralysis

Permanent disability

Respiratory insufficiency or respiratory failure

Hemorrhage requiring transfusion or intervention

Cardiovascular injury including perforation or dissection of vessels, ventricle, atrium, septum, myocardium or valvular structures that may require
intervention

Pericardial effusion or cardiac tamponade

Thoracic bleeding

Embolization including air, calcific valve material or thrombus
Infection including septicemia and endocarditis

Heart failure

Myocardial ischemia or infarction

Renal insufficiency or renal failure

Conduction system defect which may require a permanent pacemaker
Arrhythmias including ventricular fibrillation (VF) and ventricular tachycardia (VT)
Retroperitoneal bleed

Arteriovenous (AV) fistula or pseudoaneurysm

Reoperation

Ischemia or nerve injury or brachial plexus injury or compartment syndrome
Restenosis

Pulmonary edema

Pleural effusion

Bleeding, bleeding requiring transfusion or intervention
Anemia

Vessel thrombosis/occlusion

Abnormal lab values (including electrolyte imbalance)

Hypertension or hypotension

Allergic reaction to anesthesia, contrast media, or device materials or bovine pericardial tissue

Hematoma

Syncope

Pain or changes (e.g., wound infection, hematoma, and other wound care complications) at the access site
Exercise intolerance or weakness

Inflammation
Angina

Vasovagal response
« Heart murmur

 Fever
Additional potential risks associated with the TAVR procedure, the bioprosthesis, and the use of its associated devices and accessories include:

« Cardiac arrest

« Cardiogenic shock

+ Emergency cardiac surgery

- Cardiac failure or low cardiac output

Coronary flow obstruction/transvalvular flow disturbance
« Device thrombosis requiring intervention

« Valve thrombosis

«+ Device embolization

« Device migration or malposition requiring intervention

« Left ventricular outflow tract obstruction

Valve deployment in unintended location



Valve stenosis

Vessel spasm

Structural valve deterioration (wear, fracture, calcification, leaflet tear/tearing from the stent posts, leaflet retraction, suture line disruption of components
of a prosthetic valve, thickening, stenosis)

Device degeneration

Paravalvular or transvalvular leak

Valve regurgitation

Hemolysis

Device explants

Nonstructural dysfunction

Mechanical failure of delivery system, and/or accessories, including balloon rupture and tip separation
Non-emergent reoperation

Allergic/immunologic reaction to the implant

Injury to mitral valve

8.0 Directions for Use

8.1 System Compatibility

Table 6
20 mm System 23 mm System 26 mm System 29 mm System

Product Name Model
Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcath- | - o 5cp) 5 (20 mm) 9755RSL23 (23 mm) 9755RSL26 (26 mm) 9755RSL29 (29 mm)
eter Heart Valve
Edwards Commander Delivery System 9750CM20 9750CM23 9750CM26 9750CM29
Edwards eSheath+ Introducer Set 914ESP 916ESP
Inflation Device 96402 96406
Edwards Crimper 9600CR

Qualcrimp crimping accessory, crimp stopper and loader provided by Edwards Lifesciences

Additional Equipment:

Balloon catheter per the discretion of the physician

20 cc syringe or larger

50 cc syringe or larger

High-pressure 3-way stopcock (x2)

Standard cardiac catheterization lab equipment and supplies, and access to standard heart valve operating room equipment and supplies
Fluoroscopy (fixed, mobile or semi-mobile fluoroscopy systems appropriate for use in percutaneous coronary interventions)
Transesophageal or transthoracic echocardiography capabilities

Exchange length 0.035 in (0.89 mm) extra-stiff guidewire

Temporary pacemaker (PM) and pacing lead

Instrumentation for transseptal access and septostomy, as applicable

Sterile rinsing basins, physiological saline, heparinized saline, 15% diluted radiopaque contrast medium

Sterile table for valve and accessories preparation

8.2 Valve Handling and Preparation

Maintain sterile technique during device preparation and implantation.

8.2.1 SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcatheter Heart Valve

The SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valve is provided sterile and nonpyrogenic. The packaging consists of a carton containing a foil pouch. Within
the foil pouch is a tray that is sealed with a Tyvek lid. Inside of the tray is the valve holder which contains the valve.

1. Remove the tamper evident label to open the carton.

2. Remove the foil pouch from the carton in the non-sterile field. Before opening, examine the package for evidence of damage and broken or missing seals.
Open pouch and remove tray in the non-sterile field.

WARNING: Do not open foil pouch into sterile field, as sterility may be compromised. The foil pouch is a protective cover only. Only the valve
holder may be introduced into the sterile field.

Note: If the foil pouch is opened during the procedure and the valve is not used, discard the valve.

3. Thetray is labeled with the model, size, and serial number. The model, size, and serial number should be confirmed with the number on the valve
package and valve implant data card.

4. Near the sterile field, hold the base of the tray and peel the lid from the tray.
5. The valve holder and contents are sterile. Transfer the valve holder to the sterile field.

CAUTION: The contents of the valve holder must be handled using a sterile technique. Take care when removing the valve holder from the tray
to ensure there is no contact with the nonsterile adhesive on the lip of the tray.

8.2.2 Valve Soaking/Rinsing Procedure
8.2.2.1 SAPIEN 3 Ultra RESILIA Transcatheter Heart Valve

1. Setup one (1) sterile bowl with at least 500 ml of sterile physiological saline to soak the valve.

2. Open the valve holder by holding the base and lifting the lid. Carefully remove the valve from the valve holder without touching the tissue. Inspect the
valve for any signs of damage to the frame or tissue.



3.

Place the valve in the sterile bowl of sterile physiological saline. Be sure that the sterile physiological saline completely covers the valve for at least two
minutes to hydrate the leaflets. The valve should be left in the sterile physiological saline to prevent the tissue from drying.

CAUTION: No other objects should be placed in the soak bowl. The valve should be kept hydrated to prevent the tissue from drying.

8.2.3 Prepare the System

1.

Visually inspect all components for damage. Ensure the delivery system is fully unflexed and the balloon catheter is fully advanced in the flex catheter.
WARNING: To prevent possible damage to the balloon shaft, ensure that the proximal end of the balloon shaft is not subjected to bending.
Flush the delivery system with heparinized saline through the flush port.

Carefully remove the distal balloon cover from the delivery system. Remove the stylet from the distal end of the guidewire lumen and set aside.

Flush the guidewire lumen with heparinized saline and insert the stylet back into the distal end of the guidewire lumen.

Note: Failure to insert the stylet back into the guidewire lumen may result in damage to the lumen during the valve crimping process.

Place the delivery system into the default position (end of strain relief is aligned between the two white markers on the balloon shaft) and make sure that
the flex catheter tip is covered by the proximal balloon cover. Unscrew the loader cap from the loader tube and flush the loader cap with heparinized
saline. Place the loader cap over the proximal balloon cover and onto the flex catheter with the inside of the cap oriented towards the distal tip.

Fully advance the balloon catheter in the flex catheter.
Peel off the proximal balloon cover over the blue section of the balloon shaft.

Attach a 3-way stopcock to the balloon inflation port. Partially fill a 50 cc or larger syringe with 15 - 20 ml diluted contrast medium and attach to the
3-way stopcock.

Fill the inflation device provided by Edwards Lifesciences with excess volume of diluted contrast medium relative to the indicated inflation volume. Lock
the inflation device and attach to the 3-way stopcock.

Close the 3-way stopcock to the inflation device provided by Edwards Lifesciences. Pull vacuum using the 50 cc or larger syringe to de-air the system.
Slowly release the plunger to ensure that the contrast medium enters the lumen of the delivery system. Repeat until all air bubbles are removed from the
system. Leave zero pressure in the system.

WARNING: Ensure there is no residual fluid left in the balloon to avoid potential difficulty with valve alignment during the procedure.

Close the stopcock to the delivery system. By rotating the knob of the inflation device provided by Edwards Lifesciences, transfer the contrast medium
into the syringe to achieve the appropriate volume required to deploy the valve.

Close the stopcock to the 50 cc or larger syringe. Remove the syringe. Verify that the inflation volume is correct and lock the inflation device provided by
Edwards Lifesciences.

CAUTION: Maintain the inflation device provided by Edwards Lifesciences in the locked position until THV deployment to minimize the risk or
premature balloon inflation and subsequent improper THV deployment.

8.2.4 Mount and Crimp the Valve on the Delivery System

1.
2.

11.
12.
13.

Set up two (2) additional sterile bowls with at least 100 ml of sterile physiological saline to thoroughly rinse the Qualcrimp crimping accessory.

Completely submerge the Qualcrimp crimping accessory in the first bowl and gently compress it to ensure complete saline absorption. Slowly swirl the
Qualcrimp crimping accessory for a minimum of 1 minute. Repeat this process in the second bowl.

Remove the valve from the soaking/rinsing bowl.
Rotate the crimper handle until the aperture is fully open. Attach the 2-piece crimp stopper to the base of the crimper and click into place.

With the crimper in the open position, gently place the valve into the crimper aperture. Gradually crimp the valve until it fits into the Qualcrimp crimping
accessory.

Note: This step is not necessary for the 20 mm valve.
Place the Qualcrimp crimping accessory over the THV making sure the THV is parallel to the edge of the Qualcrimp crimping accessory.

Place the valve and Qualcrimp crimping accessory in crimper aperture. Insert the delivery system coaxially within the valve on the valve crimp section
(2-3 mm distal to the balloon shaft) with the orientation of the valve on the delivery system as described below:

Antegrade approach: Inflow (outer skirt end) of the valve towards the proximal end of the delivery system.

=

=
—_— ﬁt’*m"—“‘-
Retrograde approach: Inflow (outer skirt end) of the valve towards the distal end of the delivery system.

=
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Center the balloon shaft coaxially within the THV. Crimp the THV until it reaches the Qualcrimp crimping accessory stop located on the 2-piece crimp
stopper.

Gently remove the Qualcrimp crimping accessory from the THV. Remove the Qualcrimp crimping accessory stop from the crimp stopper, leaving the final
stop in place.

Center the THV within the crimper aperture. Fully crimp the THV until it reaches the final stop and hold for 5 seconds.

Note: Ensure that the Valve Crimp Section remains coaxial within the THV. Ensure that the THV is fully within the crimper jaws during
crimping.

Repeat the full crimp of the THV two more times for a total of three full crimps for 5 seconds each.
Pull the balloon shaft and lock in the default position.
Flush the loader with heparinized saline. Immediately advance the THV into the loader until it is completely inside the loader.

CAUTION: The THV should not remain fully crimped and/or in the loader for over 15 minutes, as leaflet damage may result, and impact valve
functionality.



14. Attach the loader cap to the loader, re-flush the delivery system through the flush port and close the stopcock to the delivery system.
Remove the stylet and flush the guidewire lumen of the delivery system.

CAUTION: Keep the THV hydrated until ready for implantation to prevent damage to the leaflets which may impact valve functionality.
WARNING: The physician must verify correct orientation of the THV prior to its implantation to prevent the risk of severe patient harm.
8.3 Native Valve Predilation and Valve Delivery

Native valve predilation and valve delivery should be performed under conscious sedation and/or general anesthesia with hemodynamic monitoring in a
catheterization lab/hybrid operating room with fluoroscopic and echocardiographic imaging capabilities.

Administer heparin to maintain the ACT at > 250 sec during the procedure.

Balloon valvuloplasty should be avoided in the treatment of failing bioprostheses as this may result in embolization of bioprosthesis material and
mechanical disruption of the valve leaflets.

CAUTION: Use of excessive contrast media may lead to renal failure. Measure the patient's creatinine level prior to the procedure. Contrast media
usage should be monitored.

CAUTION: Procedure may require an arterial cut-down with surgical closure of the puncture site due to the size of the arteriotomy.
8.3.1 Baseline Parameters

1. Perform an angiogram with fluoroscopic view perpendicular to the valve.

2. Evaluate the distance of the left and right coronary ostia from the aortic annulus in relation to the valve frame height.

3. Introduce a pacemaker (PM) lead and position appropriately.

4. Set the stimulation parameters to obtain 1:1 capture, and test pacing.

8.3.2 Native Valve Predilation

Pre-dilate the native aortic valve, per the discretion of the physician, according to the instructions for use for the selected balloon aortic valvuloplasty
catheter.

CAUTION: Valve implantation should not be carried out if the balloon cannot be fully inflated during valvuloplasty.
8.3.3 Valve Delivery

1. Gain access using standard catheterization techniques.

2. Prepare and insert the Edwards sheath per its instructions for use.

3. Insert the loader into the sheath until the loader stops.
4

Advance the delivery system, with the Edwards logo in the proper orientation (the delivery system articulates in a direction opposite from the flush port),
through the sheath until the valve exits the sheath.

Note: Maintain the proper orientation of the flex catheter throughout the procedure. The delivery system articulates in a direction opposite
from the flush port.

CAUTION: For iliofemoral access, the valve should not be advanced through the sheath if the sheath tip is not past the bifurcation to minimize
therisk of vessel damage.

CAUTION: To prevent possible leaflet damage and possible impact to valve functionality, the valve should not remain in the sheath for over 5
minutes.

5. Inastraight section of the vasculature, initiate valve alignment by disengaging the balloon lock and pulling the balloon catheter straight back until part
of the warning marker is visible. Do not pull past the warning marker.

WARNING: To prevent possible damage to the balloon shaft, ensure that the proximal end of the balloon shaft is not subjected to bending.
Engage the balloon lock.

Use the fine adjustment wheel to position the valve between the valve alignment markers.

CAUTION: Do not turn the fine adjustment wheel if the balloon lock is not engaged.

WARNING: Do not position the THV past the distal valve alignment marker to minimize the risk of improper valve deployment or THV
embolization.

CAUTION: Maintain guidewire position during valve alignment to prevent loss of guidewire position.

WARNING: If valve alignment is not performed in a straight section, there may be difficulties performing this step which may lead to delivery
system damage and inability to inflate the balloon. Utilizing alternate fluoroscopic views may help with assessing curvature of the anatomy. If
excessive tension is experienced during valve alignment, repositioning the delivery system to a different straight section of the vasculature and
relieving compression (or tension) in the system will be necessary.

6. Advance the catheter and use the flex wheel, if needed, to cross the valve.

Note: Verify the orientation of the Edwards logo to ensure proper articulation. The delivery system articulates in a direction opposite from the
flush port.

7. Disengage the balloon lock and retract the tip of the flex catheter to the center of the triple marker. Engage the balloon lock.
8. Verify the correct position of the THV with respect to the target location.
9. As necessary, utilize the flex wheel to adjust the co-axiality of the THV and the fine adjustment wheel to adjust the position of the THV.
10. Before deployment, ensure that the THV is correctly positioned between the valve alignment markers and the flex catheter tip is over the triple marker.
11.  Begin THV deployment:
+ Unlock the inflation device provided by Edwards Lifesciences.
- Begin rapid pacing; once systolic blood pressure has decreased to 50 mmHg or below, balloon inflation can commence.

+ Using slow controlled inflation, deploy the THV by inflating the balloon with the entire volume in the inflation device provided by Edwards
Lifesciences, hold for 3 seconds and confirm that the barrel of the inflation device is empty to ensure complete inflation of the balloon.

+ Deflate the balloon. When the balloon catheter has been completely deflated, turn off the pacemaker.
8.3.4 System Removal

1. Unflex the delivery system while retracting the device, if needed. Verify that the flex catheter tip is locked over the triple marker. Retract the loader to the
proximal end of the delivery system and remove the delivery system from the sheath.



Note: For subclavian-axillary approach, keep delivery system inside sheath until ready to remove all devices as one unit.
CAUTION: Patient injury could occur if the delivery system is not unflexed prior to removal.
Remove all devices when the ACT level is appropriate. Refer to the Edwards sheath instructions for use for device removal.

Close the access site.

9.0 How Supplied
STERILE: The SAPIEN 3 Ultra RESILIA valve, delivery system, and accessories are supplied sterilized with ethylene oxide gas.

The valves are supplied nonpyrogenic in packaging to which a tamper evident seal has been applied.
9.1 Storage

The valve must be stored at 10 °C to 25 °C (50 °F to 77 °F). Each valve is shipped in an enclosure containing a temperature indicator to detect exposure of the
valve to extreme temperature.

The delivery system should be stored in a cool, dry place.

10.0 MR Safety

MR Conditional

Non-clinical testing has demonstrated that the Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves are MR Conditional. A patient with this device can
be scanned safely, immediately after placement of this device under the following conditions:

. Static magnetic field of 1.5Tor3.0 T
« Maximum spatial gradient field of 3000 gauss/cm (30 T/m) or less
+ Maximum MR system reported, whole body averaged specific absorption rate (SAR) of 2 W/kg (Normal Operating Mode)

Under the scan conditions defined above, the SAPIEN 3 Ultra RESILIA transcatheter heart valves are expected to produce a maximum temperature rise of
1.9 °C after 15 minutes of continuous scanning.

In non-clinical testing, the image artifact caused by the device extends as far as 9.0 mm from the implant for spin echo images and 23 mm for gradient echo
images when scanned in a 3.0 T MRI system. The artifact obscures the device lumen in gradient echo images.

The implant has not been evaluated in MR systems other than 1.5 Tor 3.0 T.
For valve-in-valve implantation or in the presence of other implants, please refer to the MRI safety information for the surgical valve or other devices prior to
MR imaging.

11.0 Patient Information

A patient implant card is provided with each THV. After implantation, please complete all requested information and provide the implant card to the patient.
The serial number is found on the package. This implant card allows patients to inform healthcare providers what type of implant they have when they seek
care.

12.0 Recovered THV and Device Disposal

The explanted THV should be placed into a suitable histological fixative such as 10% formalin or 2% glutaraldehyde and returned to the company.
Refrigeration is not necessary under these circumstances. Contact Edwards Lifesciences to request an explant kit.

Used devices may be handled and disposed of in the same manner as hospital waste and biohazardous materials. There are no special risks related to the
disposal of these devices.

13.0 References

[1] Bapat V, Attia R, Thomas M. Effect of Valve Design on the Stent Internal Diameter of a Bioprosthetic Valve: A Concept of True Internal
Diameter and Its Implications for the Valve-in-Valve Procedure. JACC: Cardiovascular Interventions. Vol. 7, No. 2 2014: 115-127.
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Instrucciones de uso

Solo aquellos médicos que hayan recibido una formacion por parte de Edwards Lifesciences podran implantar las valvulas cardiacas transcatéter.
El médico que realice la implantacion debera tener experiencia en la valvuloplastia adrtica con balén y en las técnicas de cateterismo estandar.
La eleccion de la ruta de acceso adecuada para implantar la THV seguin la anatomia del paciente y los riesgos asociados depende del criterio del
médico.

1.0 Descripcién del dispositivo
Sistema de valvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA

El sistema de vélvula cardiaca transcatéter (THV) Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA est4 formado por las valvulas cardiacas transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra
RESILIAy los sistemas de colocacion.

+ Valvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA (Figura 1)

La vélvula cardiaca transcatéter (THV) Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA consta de una vélvula trivalva de tejido pericardico bovino RESILIA, con una estructura
de cobalto-cromo, radiopaca y expandible por la presion del balén y unos manguitos, interno y externo, de tereftalato de polietileno (PET).

Tejido RESILIA: el tejido RESILIA se crea con una nueva tecnologia llamada Conservacion de la Integridad de Edwards (Edwards Integrity Preservation, EIP).
La tecnologia incorpora un proceso de anticalcificacion de recubrimiento estable que bloquea los grupos aldehido residuales, que se fijan al calcio. Ademas,
incorpora un método de conservacion del tejido con glicerol, que sustituye el almacenamiento convencional en soluciones liquidas como, por ejemplo, de
glutaraldehido. Este método de almacenamiento elimina la exposicién del tejido a los grupos aldehidos residuales libres, que se encuentran habitualmente
en las soluciones de almacenamiento con glutaraldehido.

9755RSL
Tabla 1
Tamaiio de la valvula Altura de la valvula
20 mm 15,5 mm
23 mm 18 mm
26 mm 20 mm
29 mm 22,5mm

Figura 1: Valvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA

La THV esta disefiada para implantarse en anillos nativos de varios tamafos asociados al drea tridimensional del anillo aértico medido en el anillo basal
durante la sistole. La tabla siguiente contiene las recomendaciones de ajuste de tamario para implantar valvulas cardiacas transcatéter Edwards SAPIEN 3
Ultra RESILIA en un anillo nativo:

Tabla 2
Tamafio del anillo de la valvula na- Tamano del anillo de la valvula nativa (TAC)
tiva (ETE) Area Diametro derivado del area Tamafno de la THV
16-19 mm 273-345 mm? 18,6-21 mm 20 mm
18-22 mm 338-430 mm? 20,7-23,4 mm 23 mm
21-25mm 430-546 mm? 23,4-26,4 mm 26 mm
24-28 mm 540-683 mm?2 26,2-29,5 mm 29 mm

Edwards, Edwards Lifesciences, el logotipo estilizado de la E, Carpentier-Edwards, Commander, Edwards Commander, Edwards eSheath, Edwards SAPIEN,
Edwards SAPIEN 3, Edwards SAPIEN 3 Ultra, eSheath, eSheath+, INSPIRIS, INSPIRIS RESILIA, Qualcrimp, RESILIA, SAPIEN, SAPIEN 3, SAPIEN 3 Ultra,

SAPIEN 3 Ultra RESILIA, ThermaFix y VFit son marcas registradas de la corporacion Edwards Lifesciences. Las demas marcas comerciales pertenecen a

sus respectivos propietarios.
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Tamaio del anillo de la valvula na- Tamano del anillo de la valvula nativa (TAC)

tiva (ETE) Area Diametro derivado del area Tamafno de la THV

Las recomendaciones de tamafio de la vélvula se basan en el tamafio del anillo de la valvula nativa, de acuerdo con la medicién obtenida por la
ecocardiografia transesofagica (ETE) o tomografia computarizada (TAC). A la hora de seleccionar el tamafio de la vélvula, deberan considerarse los factores
anatémicos del paciente y varias modalidades de adquisicion de imégenes.

Nota: Deberan considerarse los riesgos que conlleva elegir un tamaio demasiado pequefio o grande.

Las recomendaciones de tamaio de la THV se basan en el tamario del anillo de la vélvula nativa, de acuerdo con la medicién obtenida por la ecocardiografia
transesofagica (ETE) o tomografia computarizada (TAC). A la hora de seleccionar el tamario de la THV, deberan considerarse los factores anatémicos del
paciente y varias modalidades de adquisicion de imagenes.

Nota: Deberan considerarse los riesgos que conlleva elegir un tamaiio demasiado pequefio o grande para minimizar el riesgo de fuga paravalvular,
migracion o rotura anular.

*Debido a las limitaciones de las imagenes en dos dimensiones, las imagenes de ETE en 2D se deben complementar con mediciones del area en 3D.

Las recomendaciones de tamaro para el implante de las valvulas cardiacas transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA en una bioprétesis defectuosa, a
excepcion de los tamanos de valvula adrtica INSPIRIS RESILIA de 19 a 25 mm se proporcionan en la tabla a continuacion:

Tabla 3
Diametro interior (D.l.) real de la valvula quirt’lrgica[” THV-en-THV Tamafno de la THV
(Tamaiio del anillo de la valvula na-
tiva)
16,5-19,0 mm 18,6-21,0 mm 20mm
18,5-22,0 mm 20,7-23,4 mm 23 mm
22,0-25,0 mm 23,4-26,4 mm 26 mm
25,0-28,5 mm 26,2-29,5 mm 29 mm

Nota: El “D.I. real” de la valvula quirurgica puede ser inferior al tamafo de la valvula que figura en la etiqueta. En el caso de la THV-en-THV,

se debe tener en cuenta el tamaiio del anillo de la valvula nativa para determinar el tamafno adecuado de la THV que se implantara. En el caso
de una bioprétesis carente de endoprotesis que esté perdiendo funcionalidad, tenga presente las recomendaciones de ajuste de tamaiio de

un anillo nativo. Las dimensiones de la bioprétesis con pérdida de funcionalidad se deberan determinar de forma que se pueda implantar el
tamaio adecuado de la THV, y la mejor forma de determinarlo es mediante tomografia computarizada, resonancia magnética o ecocardiografia
transesofagica.

Las recomendaciones de tamaio para el implante de las valvulas cardiacas transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA en una bioprétesis quirdrgica adrtica
INSPIRIS RESILIA con pérdida de funcionalidad de 19-25 mm, segun las pruebas, se proporcionan en la tabla a continuacién:

Tabla 4
Tamano listado de la Valvula aértica INSPIRIS RESILIA (modelo 11500A)* Tamano de la THV
19 mm 20mmo 23 mm
2T mm 23 mm o 26 mm
23 mm 26 mm
25mm 29 mm

“La vélvula adrtica INSPIRIS RESILIA modelo 11500A de 19 - 25 mm incorpora la tecnologia VFit, que consiste en bandas expandibles y marcadores de tamafio
visibles por radioscopia que se disefaron para posibles procedimientos futuros de implantacion de valvula-en-vélvula. Actualmente, no hay datos clinicos
disponibles sobre la expansién o los procedimientos de implantacion de valvula-en-vélvula con la vélvula adrtica INSPIRIS RESILIA modelo 11500A. No se ha
evaluado el efecto del crecimiento infiltrante del tejido en la expansion de la vélvula adrtica INSPIRIS RESILIA.

ADVERTENCIA: No lleve a cabo procedimientos de valvuloplastia aértica con balon independientes en la valvula aértica INSPIRIS RESILIA si el
tamano es de 19-25 mm. Esto puede expandir la valvula, lo que podria causar una insuficiencia adrtica, una embolia coronaria o una ruptura anular.

Nota: La valvula adrtica INSPIRIS RESILIA modelo 11500A de 27-29 mm no incorpora la tecnologia VFit y, por ende, sigue el tamaiio de D.l. real de la
valvula quirdrgica que se proporciona en Tabla 3.

Nota: El volumen exacto necesario para implantar la THV puede variar en funcion del diametro interior de la prétesis. Es posible que ciertos
factores, como pueden ser la calcificacion y la proliferacion tisular de pannus no se visualicen con precision en las imagenes, con lo cual puede verse
reducido el diametro interior efectivo de la prétesis con pérdida de funcionalidad a un tamaiio inferior al del “D.l. real”.

Se deben tener en cuenta y valorar estos factores a fin de determinar el tamaiio de la THV mas adecuado para conseguir implantar la THV y anclarla
en un grado suficiente. No supere la presion nominal de ruptura. Consulte los parametros de inflado en Tabla 5.

- Sistema de colocacion Edwards Commander (Figura 2)
El sistema de colocaciéon Edwards Commander facilita la colocacion de la bioprotesis.

Esté formado por un catéter flexible para ayudar con la alineacion de la valvula con respecto al balén, asi como con el seguimiento y la colocacion de la
valvula. El sistema de colocacion incluye una punta cénica para atravesar mas facilmente la valvula. El mango contiene una rueda de control de flexibilidad
para controlar el plegado del catéter flexible, asi como un bloqueo del balén y una rueda de ajuste preciso para facilitar la alineacién y la colocacién de la
vélvula dentro del lugar diana. La luz de la guia del sistema de colocacion incluye un estilete. El catéter baldn cuenta con marcadores de alineacién de la
vélvula radiopacos que definen la longitud util del balén. Un marcador central radiopaco en el balén ayuda a colocar la véalvula. Un marcador triple radiopaco
situado proximalmente con respecto al balon denota la posicion del catéter flexible durante la implantacion.

Los parametros de inflado que deben aplicarse a la implantacién de la vélvula son los siguientes:
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Tabla 5

Modelo Diametro nominal del balén Volumen nominal de inflado Presion nominal de ruptura (RBP)
9750CM20 20 mm 11 ml 7 atm
9750CM23 23 mm 17 ml 7 atm
9750CM26 26 mm 23 ml 7 atm
9750CM29 29 mm 33ml 7 atm
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1. Marcador central
2. Seccion de ajuste de la valvula
3. Catéter flexible
4. Indicador de flexibilidad
5. Puerto de purgado
6. Dispositivo contra tirones
7. Indicador de volumen
8. Punta conica
9. Marcadores de alineacion de la valvula
10. Marcador triple
11. Rueda de control de flexibilidad
12. Rueda de ajuste preciso
13. Bloqueo del balén
14. Catéter balén
15. Puerto de inflado del balon
16. Luzde la guia

Figura 2: Sistema de colocacion Edwards Commander

Accesorios adicionales

=

Figura 3: Cargador

g)

Figura 4: Accesorio de ajuste Qualcrimp Figura 5: Dispositivo de ajuste y retén del dispositivo de
ajuste de Edwards

- Cargador (Figura 3)

El cargador se utiliza para ayudar en la insercién del sistema de colocacion en la vaina.

+ Vaina Edwards

Consulte las instrucciones de uso de la vaina para obtener una descripcién del dispositivo.
« Accesorio de ajuste Qualcrimp (Figura 4)

El accesorio de ajuste Qualcrimp se emplea durante el ajuste de la THV.

- Dispositivo de ajuste y retén del dispositivo de ajuste de Edwards (Figura 5)

El dispositivo de ajuste de Edwards reduce el diametro de la valvula para poder acoplarla al sistema de colocacion. El dispositivo de ajuste consta de una
cubierta y un mecanismo de compresion que se cierra con un mango situado en la cubierta. El retén del dispositivo de ajuste de 2 piezas se utiliza para
ajustar la valvula a su didametro deseado.

- Dispositivo de inflado

Se utiliza un dispositivo de inflado con mecanismo de bloqueo durante la implantacién de la valvula.
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Nota: Para lograr un ajuste adecuado del volumen, el sistema de colocacion debe utilizarse con el dispositivo de inflado proporcionado por
Edwards Lifesciences.

2.0 Uso previsto

La bioproétesis estd disefiada para su uso en pacientes que requieren la sustitucion de la vélvula cardiaca. El sistema de colocacién y los accesorios estan
destinados a facilitar la colocacién de la bioprétesis a través de los accesos transfemoral, transeptal y subclavio/axilar.

3.0 Indicaciones

1. Elsistema de vélvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA esta indicado para su uso en pacientes con cardiopatia por estenosis adrtica
calcificada nativa en cualquiera de los niveles de riesgo quirdrgico para una cirugia a corazén abierto.

2. Elsistema de valvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA esta indicado para pacientes con cardiopatia sintomatica debido a una falla
(estenosis, insuficiencia o una combinacion de ambos factores) de una vélvula bioprotésica mitral o adrtica quirurgica o de una valvula bioprotésica
transcatéter adrtica que, a juicio de un equipo cardioldgico, incluido un cirujano cardiaco, tienen un riesgo alto o mayor en tratamientos quirdrgicos
abiertos (es decir, riesgo previsto de mortalidad quirdrgica = 8 % a los 30 dias, segun la puntuacion de riesgo de la Sociedad de Cirujanos Toracicos [STS]
y otras comorbilidades clinicas no medidas por la calculadora de riesgo de STS).

4.0 Contraindicaciones

El uso del sistema de valvula cardiaca transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA esta contraindicado en el caso de pacientes que:

+ No pueden tolerar el régimen de anticoagulacién/antiagregante plaquetario o que tienen endocarditis bacteriana activa u otras infecciones activas

5.0 Advertencias

« Es muy importante observar el electrodo de estimulacién durante toda la intervencion para evitar el posible riesgo de perforarlo.

. Estos dispositivos se han diseAado, concebido y distribuido ESTERILES para un solo uso. No volver a esterilizar ni utilizar los dispositivos. No existen
datos que confirmen la esterilidad, la no pirogenicidad ni la funcionalidad de los dispositivos después de volver a procesarlos.

- El tamano incorrecto de la valvula puede provocar una fuga paravalvular, migracién, embolizacién, gradiente residual (incompatibilidad de la prétesis con
el paciente) y/o ruptura anular.

« En pacientes con alteraciones del metabolismo del calcio, se puede producir un deterioro acelerado de la valvula como resultado de la degeneracién por
calcificacion.

« Antes de la colocacion, la valvula debe permanecer hidratada en todo momento y no se puede exponer a soluciones, antibiéticos, productos quimicos,
etc. gue no sean la solucién de almacenamiento utilizada durante el envio y la solucidn salina fisioldgica estéril para prevenir daiios de valvas que puedan
afectar a la funcionalidad de la valvula. Si las valvas de la valvula no se manipulan correctamente o se danan en cualquier momento del procedimiento,
deberd sustituirse la valvula.

« Se debe tener precaucién al implantar una vélvula en pacientes con enfermedad de arteria coronaria clinicamente significativa.

« Los pacientes con bioprotesis existentes deberan evaluarse cuidadosamente antes de la implantacion de la valvula, para asi garantizar una colocacion e

implantacion adecuadas de esta.

No utilice la vélvula si el precinto de seguridad esta roto, el indicador de temperatura se ha activado, la vélvula esta dafada o se ha superado la fecha de

caducidad, ya que la funcién de la valvula o la esterilidad pueden verse comprometidas.

« No manipule de forma incorrecta el sistema de colocacion ni utilice el sistema de colocacion y los accesorios si se ha abierto o daiado (p. €j., si se ha
retorcido o estirado) la barrera estéril del embalaje o algiin componente, si no se pueden irrigar o si se ha alcanzado su fecha de caducidad.

« Se pueden producir dafios en el paciente si el sistema de colocacion no esta plano antes de la extraccion.

« Los pacientes con hipersensibilidad al cobalto, niquel, cromo, molibdeno, titanio, manganeso, silicio, glicerol, tejido bovino o materiales poliméricos
podrian sufrir reacciones alérgicas a estos materiales.

«+ Los receptores de la vélvula deben recibir tratamiento con anticoagulantes o antiagregantes plaquetarios, excepto cuando esté contraindicado, para
minimizar el riesgo de trombosis valvular o casos de tromboembolismo, de acuerdo con las instrucciones del médico. Este dispositivo no ha sido probado
para su uso sin anticoagulacién.

+ No debera realizarse ninguna valvuloplastia con baldn para tratar bioprétesis con pérdida de funcionalidad, ya que esto puede provocar una embolizacion
del material de la bioprétesis y una alteraciéon mecanica de las valvas de valvula.

« El médico debe verificar que la orientacién de la vélvula sea la correcta antes de implantarla.

- Caracteristicas de acceso como una calcificacién obstructiva o circunferencial severa, una tortuosidad extrema, didmetros de los vasos inferiores a 5,5 mm
(para la valvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA de 20, 23 y 26 mm) 0 6,0 mm (para la valvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA de
29 mm) pueden impedir la colocacién segura de la vaina y deben evaluarse cuidadosamente antes del procedimiento.

6.0 Precauciones

No se ha establecido la durabilidad a largo plazo de la THV. Se recomienda efectuar revisiones médicas periddicas para evaluar el rendimiento de la valvula.

Se dispone de datos clinicos limitados en relacién con la sustitucion de la valvula adrtica transcatéter en pacientes con una valvula adrtica bictuspide
congénita que se considera que tienen un riesgo quirurgico bajo. Se deben considerar las caracteristicas anatdmicas si se usa la valvula en esta poblacién.
Ademas, se debe tener en cuenta la edad del paciente, ya que no se ha establecido la durabilidad a largo plazo de la valvula.

Si se presenta un aumento significativo en la resistencia al hacer avanzar el catéter a través de la vasculatura, detenga el avance e investigue la causa

de la resistencia antes de continuar. No fuerce el paso, ya que esto podria aumentar el riesgo de complicaciones vasculares. En comparacién con SAPIEN
3, la fuerza de avance del sistema puede ser mayor con el uso de la vélvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA en anatomias de vasos tortuosos/
desafiantes.

No infle en exceso el balén de implantacién, ya que esto podria impedir que las valvas de la valvula presenten una coadaptacion adecuada y, por lo tanto,
podria afectar al funcionamiento de estas.

Se recomienda la administracion profilactica adecuada de antibioticos tras la intervencion en pacientes con riesgo de sufrir endocarditis e infeccion de la
vélvula protésica.

Como medidas de precaucién complementarias para la sustitucion transeptal de una bioproétesis de valvula mitral que ha dejado de funcionar, se incluye
la presencia de dispositivos, trombos u otras anomalias en la vena cava que hagan imposible un acceso femoral transvenoso seguro cuando se utilice la via
transeptal y la presencia de dispositivos de oclusion septal auricular o calcio que impidan acceder de forma segura por via transeptal.

Debera procederse con un cuidado especial en la sustitucién de la valvula mitral si se utilizaron técnicas de conservacion de las cuerdas tendinosas en la
implantacién primaria para evitar el atrapamiento del aparato subvalvular.

Segun la valoracién que el médico responsable realice sobre los riesgos y los beneficios, la valvula puede implantarse en pacientes relativamente jévenes,
aunque la durabilidad a largo plazo sigue sujeta al analisis de algunos estudios clinicos actualmente en curso.
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No se ha establecido la seguridad ni la efectividad del implante de THV en pacientes con:

Anillo adrtico no calcificado

Disfuncién ventricular severa con fraccion de expulsiéon < 20 %

Vélvula aértica monocuspide congénita

Anillo protésico preexistente en cualquier posicion

Calcificacién anular mitral (MAC) severa, insuficiencia mitral severa (> 3+) o sindrome de Gorlin

Discrasias sanguineas definidas como: leucopenia (recuento de glébulos blancos < 3000 células/pL), anemia aguda (hemoglobina desoxigenada
< 9 g/dL), trombocitopenia (recuento de plaquetas < 50,000 células/pL) o antecedentes de didtesis hemorragica o coagulopatia

Cardiomiopatia hipertrofica con o sin obstruccién (HOCM)

Estenosis adrtica caracterizada por una combinacion de gradiente y flujo bajos de la vélvula aértica

Indicios ecocardiograficos de masa intracardiaca, trombo o vegetacion.

Hipersensibilidad o contraindicacién conocida a la aspirina, heparina, ticlopidina (Ticlid™) o clopidogrel (Plavix™) o sensibilidad a los medios de
contraste, que no pueden premedicarse adecuadamente

Enfermedad adrtica significativa, que incluye aneurisma adrtico abdominal o toracico definido como didmetro luminal maximo de 5 cmo mas;
tortuosidad marcada (curvatura hiperaguda), ateroma del arco adrtico (especialmente si es grueso [> 5 mm], protuberante o ulcerado) o estrechamiento
(especialmente con calcificacion e irregularidades de la superficie) de la aorta abdominal o toracica, “desplegamiento” y tortuosidad graves de la aorta
toracica

Valvas de la valvula aértica calcificadas voluminosas en las proximidades de los orificios de los senos aérticos

Una fuga paravalvular concomitante en la que la bioprétesis defectuosa no esta fijada de forma segura en el anillo nativo o no esta estructuralmente
intacta (p. ej., fractura en la estructura de alambre)

+ Una valva parcialmente desprendida de la bioprétesis con pérdida funcional (en la posicidn adrtica) que pueda obstruir un orificio del seno adrtico

Los riesgos del acceso subclavio/axilar son bajos y aceptables, pero este se debe considerar cuando el médico determine que existe un riesgo mayor
relacionado con el acceso transfemoral.

Para la via axilar izquierda, un dngulo de origen de la subclavia izquierda ~> 90° del arco aértico provoca dngulos pronunciados, lo que podria causar
torceduras de la vaina, diseccién subclavia/axilar y dafio del arco aértico.

Para la via axilar izquierda/derecha, asegurese de que haya flujo en la arteria mamaria interna izquierda (AMIl)/arteria mamaria interna derecha (AMID)
durante el procedimiento y monitorice la presion en la arteria radial homolateral.

El gradiente medio residual puede ser superior en una configuracién de "THV en prétesis" con pérdida de funcionalidad al observado tras la implantacion
de la véalvula dentro de un anillo aértico nativo con el dispositivo del mismo tamano. Se debera llevar un seguimiento estrecho de los pacientes con un
gradiente medio elevado después del procedimiento. Es importante determinar el fabricante, el modelo y el tamaiio de la vélvula bioprotésica existente
para que se pueda implantar la valvula adecuada y no haya incompatibilidad entre la prétesis y el paciente. Ademads, se deberan emplear distintas
modalidades de toma de iméagenes antes del procedimiento a fin de determinar el didmetro interior con la mayor precision posible.

La evaluacion posterior al procedimiento y de seguimiento del rendimiento del dispositivo SVAT mediante ecocardiografia Doppler puede verse
afectada por las limitaciones inherentes a la ecuacion de Bernoulli que se emplea para determinar mediciones como el gradiente medio, la EOAy

la incompatibilidad entre la prétesis y el paciente. Estas limitaciones pueden conducir a una sobrestimacién o subestimacion de las mediciones de
rendimiento de la valvula después de la SVAT. Por lo tanto, se debe utilizar un ecocardiograma posterior a la SVAT para establecer un pardmetro inicial a
partir del cual se comparen las futuras visitas de seguimiento. Se puede considerar llevar a cabo la medicién de la presion directa de confirmacion a través
de un cateterismo cardiaco, cuando esté indicado, antes de la reintervencion.

7.0 Posibles reacciones adversas

Posibles riesgos asociados al procedimiento en general, incluidos el acceso, el cateterismo cardiaco y la anestesia local o general:

.

.

.

.

.

.

.

Muerte

Accidente cerebrovascular/accidente isquémico transitorio, microinfartos cerebrales a repeticion o deficiencia neuroldgica
Paralisis

Discapacidad permanente

Insuficiencia respiratoria o fallo respiratorio

Hemorragia que requiera transfusion o intervencion

Lesion cardiovascular, incluida la perforacién o diseccion de los vasos, el ventriculo, la auricula, el tabique, el miocardio o las estructuras valvulares que
pueden requerir intervencion

Derrame pericardico o taponamiento cardiaco

Sangrado de térax

Embolizacién, incluida gaseosa, material valvular calcificado o trombo
Infeccion que incluye septicemia y endocarditis

Insuficiencia cardiaca

Infarto o isquemia de miocardio

Insuficiencia renal o fallo renal

Defecto del sistema de conduccion que pueda precisar un marcapasos permanente
Arritmias, incluidas la fibrilacién ventricular (FV) y la taquicardia ventricular (TV)
Hemorragia retroperitoneal

Fistula arteriovenosa (AV) o pseudoaneurisma

Nueva operacion

Isquemia o lesion de nervios o del plexo braquial o sindrome compartimental
Reestenosis

Edema pulmonar

Derrame pleural

Hemorragia, hemorragia que requiera transfusion o intervencion

Anemia

Trombosis u oclusién vascular

Valores de laboratorio anormales (incluido el desequilibrio de electrolitos)
Hipertension o hipotension

Reaccién alérgica a la anestesia, a los medios de contraste, a los materiales del dispositivo o al tejido pericardico bovino
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« Hematomas
« Sincope

+ Dolor o cambios (p. ej., infeccién de la herida, hematomas y otras complicaciones del cuidado de la herida) en el lugar de acceso

- Intolerancia al ejercicio o debilidad
« Inflamacion

« Angina de pecho

«+ Reaccién vasovagal

- Soplo cardiaco

- Fiebre

Los posibles riesgos adicionales asociados al procedimiento de SVAT, la bioproétesis y el uso de sus dispositivos y accesorios asociados incluyen:

Paro cardiaco

Choque cardiégeno

Cirugia cardiaca de urgencia

Insuficiencia cardiaca o gasto cardiaco bajo

Trombosis valvular
Embolizacién del dispositivo

Estenosis valvular
Espasmo vascular

Obstruccion del flujo coronario/alteracién del flujo transvalvular
Trombosis del dispositivo que requiere intervenciéon

Migracién o mala colocacion del dispositivo que requiere intervenciéon
Obstruccion del tracto de salida ventricular izquierdo
Implantacion de la valvula en una ubicacion incorrecta

rotura de la linea de sutura de los componentes de la valvula protésica, engrosamiento, estenosis)

Degeneracion del dispositivo
Fuga transvalvular o paravalvular
Regurgitacion de la valvula
Hemdlisis

Explantacion del dispositivo
Disfuncién no estructural

Reoperacién no urgente
Reaccidn alérgica o inmunitaria al implante
Lesién de la vélvula mitral

8.0 Instrucciones de uso

8.1 Compatibilidad del sistema

Tabla 6

Fallo mecanico del sistema de colocacién y/o los accesorios, incluidas la rotura del balén y la separacién de la punta

Deterioro estructural de la valvula (desgaste, fractura, calcificacion, desgarro de la valva/desgarro de las varillas de la endoprotesis, retraccion de la valva,

Sistema de 20 mm

Sistema de 23 mm

Sistema de 26 mm

Sistema de 29 mm

Nombre del producto Modelo
Vélvula cardiaca transcatéter Edwards
SAPIEN 3 Ultra RESILIA 9755RSL20 (20 mm) 9755RSL23 (23 mm) 9755RSL26 (26 mm) 9755RSL29 (29 mm)
Sistema de colocacién Edwards 9750CM20 9750CM23 9750CM26 9750CM29
Commander
Conjunto de introductor Edwards 914ESP 916ESP
eSheath+
Dispositivo de inflado 96402 96406
Dispositivo de ajuste de Edwards 9600CR

Accesorio de ajuste Qualcrimp, retén del dispositivo de ajuste y cargador suministrados por Edwards Lifesciences

Equipo adicional:
« Catéter baldn a discrecion del médico

« Jeringa de 20 cc o mayor
« Jeringa de 50 cc o mayor

« Llave de paso de alta presién de tres vias (dos unidades)

« Equipo de laboratorio de cateterismo cardiaco y suministros estandar, asi como acceso al equipo de quiréfano para vélvulas cardiacas estandar y sus

suministros

.

« Guia extrarrigida con longitud para intercambio con didametro de 0,89 mm (0,035 in)
« Marcapasos (MP) temporal y electrodo de estimulacién
« Instrumentos de acceso transeptal y septostomia, en los casos en que proceda
« Recipientes de enjuague estériles, solucion salina fisioldgica, solucion salina heparinizada, medio de contraste radiopaco diluido al 15 %
+ Mesa estéril para la preparacién de la vélvula y de los accesorios
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Radioscopia (sistemas de radioscopia fija, moévil o semimovil adecuados para su uso en intervenciones coronarias percutaneas)
Posibilidad de ecocardiografia transesofagica o transtoracica




8.2 Manipulacion y preparacion de la valvula

Siga una técnica estéril durante la preparacion e implantacion del dispositivo.

8.2.1 Valvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA

La valvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA se proporciona estéril y no pirogénica. El embalaje consta de una caja de cartén que contiene una
bolsa laminada. Dentro de la bolsa laminada hay una bandeja sellada con una tapa Tyvek. Dentro de la bandeja esta el soporte de la valvula que contiene la
vélvula.

1.
2.

3.

4.
5.

Retire la etiqueta de seguridad para abrir la caja.

Retire la bolsa laminada de la caja en el campo no estéril. Antes de abrirlo, revise el paquete para comprobar que no existen indicios de dafios o precintos
faltantes o rotos. Abra la bolsa y retire la bandeja en el campo no estéril.

ADVERTENCIA: No abra la bolsa laminada en un campo estéril, dado que la esterilidad puede verse afectada. La bolsa laminada es solamente
una cubierta protectora. Puede colocar tinicamente el soporte de la valvula en un campo estéril.

Nota: Si la bolsa laminada se abre durante el procedimiento y no se usa la valvula, deséchela.

La bandeja lleva el nimero de modelo, tamafio y nimero de serie. Se debe cotejar el modelo, tamafo y nimero de serie con el numero del embalaje de
la vélvula y la tarjeta de datos de implante de la valvula.

Cerca del campo estéril, sostenga la base de la bandeja y retire la tapa de esta.
El soporte de valvula y su contenido son estériles. Traslade el soporte de la valvula al campo estéril.

AVISO: El contenido del soporte de la valvula debe manipularse utilizando una técnica estéril. Tenga cuidado al retirar el soporte de la valvula
de la bandeja para asegurarse de que no entre en contacto con el adhesivo no estéril del borde de la bandeja.

8.2.2 Procedimiento de remojo/enjuague de valvula
8.2.2.1 Valvula cardiaca transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA

1.
2.

3.

Prepare un (1) recipiente estéril con al menos 500 ml de solucién salina fisioldgica estéril para remojar la valvula.
Sujete la base del soporte de la valvula y levante la tapa para abrirlo. Extraiga cuidadosamente la valvula del soporte sin tocar el tejido. Inspeccione la
vélvula para comprobar que no haya dafos en la estructura ni en el tejido.

Coloque la vélvula en el recipiente estéril de solucion salina fisioldgica estéril. Asegurese de que la solucidn salina fisioldgica estéril cubra completamente
la valvula durante al menos dos minutos para hidratar las valvas. La valvula debe dejarse en la solucién salina fisiolégica estéril para evitar que el tejido se
seque.

AVISO: No se debe colocar ningtin otro objeto en el recipiente de remojo. La valvula se debe mantener hidratada para evitar que el tejido se
seque.

8.2.3 Preparacion del sistema

1.

H woN

10.

11.

Inspeccione visualmente todos los componentes para comprobar que no haya dafnos. Asegurese de que el sistema de colocacién esté completamente
enderezado y el catéter baldn esté completamente avanzado en el catéter flexible.

ADVERTENCIA: Para evitar posibles daios en el eje del baldn, asegtirese de que su extremo proximal no se haya doblado.

Irrigue el sistema de colocacién con solucion salina heparinizada a través del puerto de purgado.

Extraiga cuidadosamente el protector distal del balén del sistema de colocacidn. Retire el estilete del extremo distal de la luz de la guia y déjelo a un lado.
Purgue la luz de la guia con solucién salina heparinizada y vuelva a insertar el estilete en el extremo distal de su interior.

Nota: Si no se vuelve a introducir el estilete en la luz de la guia, la luz podria resultar dafiada durante el proceso de ajuste de la valvula.

Situe el sistema de colocacién en la posicion predeterminada (el extremo del dispositivo contra tirones estd alineado entre los dos marcadores blancos
del eje del baldn) y asegurese de que la punta del catéter flexible esté cubierta con el protector proximal del balon. Desenrosque la tapa del cargador
del tubo de este ultimo y purguela con solucion salina heparinizada. Coloque la tapa del cargador sobre el protector proximal del balén y en el catéter
flexible con la parte interna orientada hacia la punta distal.

Avance por completo el catéter balén hacia el interior del catéter flexible.

Retire cuidadosamente el protector proximal del balén sobre la seccion azul del eje del balon.

Coloque una llave de paso de tres vias en el puerto de inflado del baldn. Llene parcialmente una jeringa de 50 cc o mas grande con 15 a 20 ml de medio
de contraste diluido y conéctela a la llave de paso de tres vias.

Llene el dispositivo de inflado provisto por Edwards Lifesciences con un volumen excesivo de medio de contraste diluido con respecto al volumen de
inflado indicado. Bloquee el dispositivo de inflado y conéctelo a la llave de paso de tres vias.

Cierre la llave de paso de tres vias hacia el dispositivo de inflado suministrado por Edwards Lifesciences. Haga vacio con la jeringa de 50 cc 0 mas grande
para eliminar el aire del sistema. Suelte lentamente el émbolo para asegurarse de que el medio de contraste se introduzca en la luz del sistema de
colocacion. Repita el procedimiento hasta eliminar todas las burbujas de aire del sistema. Deje una presion cero en el sistema.

ADVERTENCIA: Asegurese de que no quede liquido residual en el balén a fin de evitar posibles dificultades a la hora de alinear la valvula
durante el procedimiento.
Cierre la llave de paso hacia el sistema de colocacion. Al girar la perilla del dispositivo de inflado proporcionado por Edwards Lifesciences, transfiera el
medio de contraste a la jeringa para lograr el volumen apropiado requerido para desplegar la valvula.
Cierre la llave de paso hacia la jeringa de 50 cc o mas grande. Extraiga la jeringa. Compruebe que el volumen de inflado del dispositivo de inflado
provisto por Edwards Lifesciences es correcto y bloquéelo.

AVISO: Mantenga el dispositivo de inflado que proporciona Edwards Lifesciences en la posicion de bloqueo hasta la implantacion de la THV
para minimizar el riesgo de inflado prematuro del balon y la subsiguiente implantacion inadecuada de la THV.

8.2.4 Montaje y compresion de la valvula en el sistema de colocacion

1.

2.

3.
4,

Prepare otros dos (2) recipientes estériles con al menos 100 ml de solucién salina fisioldgica estéril para lavar meticulosamente el accesorio de ajuste
Qualcrimp.

Sumerja totalmente el accesorio de ajuste Qualcrimp en el primer recipiente y comprimalo suavemente para garantizar la total absorcién de la solucién
salina. Agite lentamente el accesorio de ajuste Qualcrimp durante, como minimo, 1 minuto. Repita este proceso en el segundo recipiente.

Retire la vélvula del recipiente de remojo/enjuague.

Gire el mango del dispositivo de ajuste hasta que la abertura esté completamente abierta. Conecte el retén del dispositivo de ajuste de 2 piezas a la base
del dispositivo de ajuste y encdjelo en su sitio.
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5. Con el dispositivo de ajuste en posicion abierta, coloque con cuidado la valvula en la abertura del dispositivo de ajuste. Ajuste gradualmente la valvula
hasta que encaje en el accesorio de ajuste Qualcrimp.

Nota: Este paso no es necesario para la valvula de 20 mm.
Coloque el accesorio de ajuste Qualcrimp sobre la THV de forma que quede paralela al extremo del accesorio de ajuste Qualcrimp.

Coloque la vélvula y el accesorio de ajuste Qualcrimp en la abertura del dispositivo de ajuste. Inserte el sistema de colocacién de forma coaxial dentro de
la vélvula en la seccién de ajuste de la vélvula (2-3 mm distal con respecto al eje del balén), con la valvula orientada con respecto al sistema de colocacién
del modo que se describe a continuacién:

Via anterégrada: extremo de entrada (extremo del manguito externo) de la véalvula hacia el extremo proximal del sistema de colocacion.

=

i, S s~ [
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Via retrograda: extremo de entrada (extremo del manguito externo) de la valvula hacia el extremo distal del sistema de colocacion.
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8. Centre el eje del balon de forma coaxial en la THV. Ajuste la THV hasta que alcance la pieza de tope para el accesorio de ajuste Qualcrimp situado en el
retén del dispositivo de ajuste de 2 piezas.

9. Retire con cuidado el accesorio de ajuste Qualcrimp de la THV. Retire la pieza de tope para el accesorio de ajuste Qualcrimp del retén del dispositivo de
ajuste, lo que deja el tope final en su posicion.

10. Centre la THV en la abertura del dispositivo de ajuste. Comprima por completo la THV hasta que alcance el retén final y manténgala durante 5 segundos.

Nota: Asegurese de que la seccion de ajuste de la valvula quede colocada de forma coaxial en el interior de la THV. Asegurese de que la THV
esté completamente dentro de las mordazas del dispositivo de ajuste durante el ajuste.

11. Repita el ajuste completo de la THV dos veces mas, para un total de tres ajustes completos por 5 segundos cada uno.
12. Tire del eje del balon hasta que quede bloqueado en la posicion predeterminada.

13. Purgue el cargador con solucion salina heparinizada. Seguidamente, haga avanzar la THV para insertarla en el cargador hasta que quede
completamente dentro del cargador.

AVISO: Para evitar un daiio de valva y el consiguiente impacto en el funcionamiento de la valvula, la THV no debera estar totalmente
comprimida ni permanecer en el cargador durante mas de 15 minutos.

14. Acople la tapa del cargador al cargador, vuelva a irrigar el sistema de colocacién mediante el puerto de purgado y cierre la llave de paso hacia el sistema
de colocacion.
Retire el estilete y purgue la luz de la guia del sistema de colocacién.

AVISO: Mantenga la THV hidratada hasta que esté lista para su implantacion con el fin de evitar daiios en las valvas que podrian afectar al
funcionamiento de la valvula.

ADVERTENCIA: El médico debe verificar que la orientacion de la THV sea la correcta antes de implantarla para prevenir el riesgo de lesiones
graves al paciente.

8.3 Predilatacion de la valvula nativa y colocacion de la valvula

La predilatacion de la vélvula nativa y la colocacién de la valvula se deben realizar en condiciones de sedacidn consciente o anestesia general y con
monitorizacién hemodinamica en un laboratorio de cateterismo o un quiréfano hibrido provisto de un sistema de adquisicién de imagenes radioscépicas y
ecocardiogréficas.

Administre heparina para mantener el TCA a > 250 s durante el procedimiento.

No debera realizarse ninguna valvuloplastia con balon para tratar bioproétesis con pérdida de funcionalidad, ya que esto puede provocar una
embolizacién del material de la bioproétesis y una alteracion mecanica de las valvas de valvula.

AVISO: El uso excesivo del medio de contraste puede producir un fallo renal. Mida el nivel de creatinina del paciente antes del procedimiento. El uso
de medios de contraste debe ser supervisado.

AVISO: El procedimiento puede requerir una incision arterial con cierre quirurgico del sitio de puncién debido al tamafo de la arteriotomia.
8.3.1 Parametros iniciales

1. Realice un angiograma con vista radioscépica perpendicular a la valvula.

2. Evalue la distancia de los orificios de los senos adrticos izquierdo y derecho desde el anillo adrtico con respecto a la altura del marco de la valvula.
3. Introduzca un electrodo para marcapasos (MP) y coléquelo debidamente.

4. Establezca los pardmetros de estimulacion para obtener un control 1:1y compruebe la estimulacién.

8.3.2 Predilatacion de la valvula nativa

Predilate la valvula adrtica nativa, segun el criterio del médico, de acuerdo con las instrucciones de uso del catéter balén seleccionado para valvuloplastia
adrtica.

AVISO: La implantacion de la valvula no debe realizarse si el balon no se puede inflar completamente durante la valvuloplastia.
8.3.3 Colocacion de la valvula

1. Obtenga acceso mediante técnicas de cateterismo estandar.

2. Prepare e introduzca la vaina Edwards de acuerdo con las instrucciones de uso.

3. Inserte el cargador en la vaina hasta que este se detenga.
4

Avance el sistema de colocacion, con el logotipo de Edwards en la orientacion adecuada (el sistema de colocacion se articula en una direccién opuesta al
puerto de purgado), a través de la vaina hasta que la valvula salga de la vaina.
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Nota: Mantenga la orientacion adecuada del catéter flexible durante todo el procedimiento. El sistema de colocacion se articula en la direccion
opuesta a la del puerto de purgado.

AVISO: Al utilizar la via iliofemoral, la valvula no se debera avanzar a través de la vaina si la punta de esta no ha pasado la bifurcacion, lo que
minimizara el riesgo de dafo vascular.

AVISO: Para evitar daiios de valvas y el consiguiente impacto en el funcionamiento de la valvula, la valvula no debe permanecer en la vaina
durante mas de 5 minutos.

5. Enuna seccidn recta de la vasculatura, inicie la alineacion de la vélvula desacoplando el bloqueo del balén y tirando hacia atras del catéter balén en linea
recta hasta que resulte visible parte del marcador de advertencia. No tire mas alla del marcador de advertencia.

ADVERTENCIA: Para evitar posibles daios en el eje del baldn, asegtirese de que su extremo proximal no se haya doblado.
Acople el bloqueo del balén.

Utilice la rueda de ajuste preciso para colocar la valvula entre los marcadores de alineacién de la vélvula.

AVISO: No gire la rueda de ajuste preciso si el bloqueo del balon no esta acoplado.

ADVERTENCIA: No coloque la THV mas alla del marcador distal de alineacién de la valvula para minimizar el riesgo de que la vélvula se implante
de manera incorrecta o sufra una embolizacion de THV.

AVISO: Durante la alineacion de la valvula, mantenga la posicion de la guia para evitar que esta se desplace.

ADVERTENCIA: Si no se realiza la alineacion de la valvula en una seccién recta, puede resultar complicado realizar este paso y se pueden
producir daios en el sistema de colocacion y resultar imposible inflar el balon. El uso de vistas radioscépicas alternativas puede ayudar a
evaluar la curvatura de la anatomia. Si se siente una tension excesiva durante la alineacion de la valvula, sera necesario recolocar el sistema de
colocacion en otra seccion recta de la vasculatura y soltar la compresion (o tension) del sistema.

6. Avance el catéter, si es necesario utilice la rueda de control de flexibilidad y cruce la valvula.

Nota: Compruebe la orientacion del logotipo de Edwards para asegurarse de que la articulacion sea adecuada. El sistema de colocacion se
articula en la direccion opuesta a la del puerto de purgado.

Desacople el bloqueo del baldn y retraiga la punta del catéter flexible hacia el centro del marcador triple. Acople el bloqueo del baldn.
Verifique que la posicion de la THV con respecto a la ubicacion objetivo sea la correcta.

Utilice, segln sea necesario, la rueda de control de flexibilidad para ajustar la coaxialidad de la THV y la rueda de ajuste preciso para ajustar la posicion de
la THV.

10. Antes de la implantacidn, asegurese de que la THV esté correctamente colocada entre los marcadores de alineacién de la valvula y de que la punta del
catéter flexible esté sobre el marcador triple.

11. Inicie laimplantacion de la THV:

- Desbloquee el dispositivo de inflado suministrado por Edwards Lifesciences.

» Comience la estimulacion rapida; una vez que la presion arterial sistélica haya bajado hasta 50 mm Hg o menos, podra comenzar el inflado del balon.

+ Con uninflado lento y controlado, implante la THV inflando el balén; para ello, utilice todo el volumen del dispositivo de inflado suministrado por
Edwards Lifesciences, manténgalo durante 3 segundos y confirme que el cuerpo del dispositivo de inflado esta vacio para asegurarse de que el balén
esté completamente inflado.

» Desinfle el balon. Cuando el catéter baldn se haya desinflado por completo, apague el marcapasos.

8.3.4 Extraccion del sistema

1. De ser necesario, enderece el sistema de colocacion mientras retrae el dispositivo. Compruebe que la punta del catéter flexible esté bloqueada sobre el
marcador triple. Retraiga el cargador hasta el extremo proximal del sistema de colocacién y retire el sistema de colocacién de la vaina.

Nota: Para la via subclavia axilar, mantenga el sistema de colocacion dentro de la vaina hasta que se puedan retirar todos los dispositivos como
una unidad.

AVISO: Se pueden producir dainos en el paciente si el sistema de colocacion no esta enderezado antes de la extraccion.

2. Retire todos los dispositivos cuando el nivel de TCA sea adecuado. Consulte las instrucciones de uso de la vaina de Edwards para la extraccion del
dispositivo.

3. Cierre el punto de acceso.

9.0 Presentacion

ESTERIL: la valvula SAPIEN 3 Ultra RESILIA, el sistema de colocacién y los accesorios se suministran esterilizados con éxido de etileno.
Las vélvulas se suministran no pirogénicas en envases a los que se les ha aplicado un sello de seguridad.

9.1 Almacenamiento

La valvula debe almacenarse entre 10 °Cy 25 °C (50 °F y 77 °F). Cada vélvula se envia con una cubierta que contiene un indicador de temperatura para
detectar la exposicion de la valvula a temperaturas extremas.

El sistema de colocacion debe almacenarse en un lugar fresco y seco.

10.0 Seguridad para RM

Condicional con respecto a RM

Pruebas no clinicas han demostrado que las valvulas cardiacas transcatéter Edwards SAPIEN 3 Ultra RESILIA son condicionales con respecto a RM. Pueden
practicarse exploraciones de forma segura a un paciente inmediatamente después de la colocacion de este dispositivo, en las condiciones siguientes:

» Campo magnético estaticode 1,5To3,0T
« Campo con un gradiente espacial maximo de 3000 gauss/cm (30 T/m) o menos
- Sistema de RM maximo notificado, con una tasa de absorcion especifica (SAR) media en todo el cuerpo de 2 W/kg (modo de funcionamiento normal)

En las condiciones de exploracién descritas anteriormente, se espera que las vélvulas cardiacas transcatéter SAPIEN 3 Ultra RESILIA produzcan un aumento
maximo de temperatura de 1,9 °C tras 15 minutos de exploracién continua.
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En pruebas no clinicas, el artefacto de la imagen provocado por el dispositivo se extiende hasta los 9,0 mm del implante para las imagenes ecograficas del
espin y 23 mm para las imagenes ecogréficas por gradiente en las exploraciones realizadas con un sistema de IRM de 3,0 T. El artefacto oscurece la luz del
dispositivo en imagenes ecogréficas por gradiente.

El implante no se ha evaluado en sistemas de RM que noseande 1,5T03,0T.

En los casos de implante de vélvula-en-valvula o de presencia de otros implantes, consulte la informacién de seguridad en IRM de la valvula quirdrgica o de
otros dispositivos antes de tomar imagenes de RM.
11.0 Informacion para el paciente

Se proporciona una tarjeta de implante del paciente con cada THV. Después de la implantacidn, especifique toda la informacidn solicitada y proporcione la
tarjeta de implante al paciente. El nimero de serie se encuentra en el paquete. Esta tarjeta de implante permite a los pacientes informar al personal sanitario
sobre qué tipo de implante tienen cuando soliciten asistencia médica.

12.0 THV recuperada y eliminacion del dispositivo

La THV explantada se debe colocar en un fijador histolégico apropiado como formol al 10 % o glutaraldehido al 2 % y devolverse a la empresa. En estas
circunstancias, no se necesita refrigeracion. Péngase en contacto con Edwards Lifesciences para solicitar un kit de explantacién.

Los dispositivos usados se pueden manipular y desechar del mismo modo que los residuos hospitalarios y los materiales biopeligrosos. No hay riesgos
especiales relacionados con la eliminacion de estos dispositivos.
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