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Edwards

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M

Instructiuni de utilizare

Figura 1: Valva mitrala MITRIS RESILIA

1.0 Descrierea dispozitivului si a
accesoriilor

1.1 Descrierea dispozitivului

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, este o
valva cardiaca protetica tricuspida cu stent compusa din
tesut pericardic bovin RESILIA. Aceastd valva cu profil
redus se bazeaza pe designul valvei PERIMOUNT Edwards
cu o sarma de nitinol. Valva este montata pe un dispozitiv
de blocare cu un sistem de suport atasat la valva.
Sistemul de suport are un cadran care este rotit inainte de
implantare pentru a permite plierea pilonilor spre interior
in timpul implantarii.

Valva este pastrata intr-un ambalaj uscat si nu trebuie sa
fie spalata inainte de a fi implantatd. Valva este disponibila
in marimile 25, 27, 29, 31 si 33 mm. Consultati Tabelul 1
pentru dimensiunile nominale.

Valva mitrala MITRIS RESILIA poate fi utilizatd numai cu
modelul de maner 1140M. Manerul consta dintr-un maner
de prindere texturat si un arbore de nitinol maleabil
pentru o implantare simpla.

Edwards, Edwards Lifesciences, sigla cu

litera E stilizata, Carpentier-Edwards,
Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna,
Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna Mitral,
COMMENCE, Magna, Magna Mitral Ease, MITRIS,
MITRIS RESILIA, PERIMOUNT, PERIMOUNT Magna si
RESILIA sunt marci comerciale ale corporatiei

Edwards Lifesciences. Toate celelalte marci comerciale
constituie proprietatea detinatorilor respectivi.

Valva mitrala MITRIS RESILIA este proiectata pentru a fi
utilizata cu etaloanele modelele 1173B si 1173R.

Tabelul 1: Dimensiuni nominale pentru valva mitrala
MITRIS RESILIA, modelul 11400M
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Marime valva

25 mm

27 mm

29 mm

31T mm

33 mm

1: Diametru
orificiu de intrare
(mm)

23,0

25,0

27,0

29,0

29,0

2: Diametru
efectiv orificiu
(mm)

19,5

21,0

23,0

25,0

25,0

3: Diametru stent
(sarma, mm)

25

29

31

31

4: Diametru
exterior pilon
stent (varf, mm)

27

30

33

33

5: Diametru
exterior al
carcasei valvei
(mm)

27,5

29,5

31,5

33,5

33,5

6: Diametru
exterior al inelului
de coasere (mm)

36,5

38,5

41,0

42,5

44,5

7: Profil efectiv
posterior (mm)

10

10,5

11

8: Profil efectiv
anterior (mm)

7,5




9:1naltimeatotala [ 15 16 17 18 18
a profilului (mm)

Nota: pentru calibrare, consultati Sectiunea 11.2

Tesutul RESILIA

Tesutul RESILIA este creat cu o tehnologie noua numita
Jpastrarea integritatii Edwards”. Tehnologia include un
proces stabil de anticalcifiere prin acoperire, care
blocheaza grupurile de aldehide reziduale despre care
se stie ca se leaga de calciu. Tehnologia include

si conservarea tesutului cu glicerol, care inlocuieste
depozitarea traditionald in solutii pe baza de lichid,
precum glutaraldehida. Metoda de depozitare elimina
expunerea tesutului la grupurile de aldehide nelegate
reziduale care se gdsesc in mod obisnuit in solutiile de
depozitare pe baza de glutaraldehida.

Structura valvei

Sarma usoara este confectionata dintr-un aliaj de
nichel-titan rezistent la coroziune (nitinol), ales datorita
caracteristicilor sale super elastice, care ii permit sd se
plieze spre interior in timpul implantarii, si este acoperita
cu o tesatura din poliester.

O banda din aliaj de cobalt-crom si o banda de poliester
fnconjoara baza valvei sub cadrul de sarma, oferind suport
structural pentru orificiu. Similar altor valve bioprostetice
Edwards, sarma din aliaj de nichel-titan si banda din aliaj
de cobalt-crom din modelul 11400M pot fi identificate pe
fluoroscopie. Acest lucru permite identificarea marginilor
extremitatilor din aval si din amonte pentru a facilita
identificarea spatiului de manevre pentru potentialele
interventii viitoare cu transcateterul. Un inel de coasere
din cauciuc siliconic conform care este acoperit cu un
material poros, fara cusaturi, din politetrafluoroetilena
(PTFE) este atasat la cadrul de sarma si faciliteaza cresterea
tisulara interna si incapsularea.

Inelul de coasere are o structura de angrenare de-a
lungul portiunii sale anterioare pentru a se conforma
neregularitatilor naturale ale anulusului mitral.

Valva are un marcaj pentru comisura posteromediala (linie
neagra unicd), un marcaj pentru comisura anterolaterala
(linie neagra dubld) si un marcaj pentru segmentul
anterior (un marcaj ,A"). Marcajele negre pentru comisurd
faciliteaza orientarea valvei si ajuta la prevenirea
obstructiei tractului de ejectie al ventriculului stang de
catre pilonii stentului. in plus, designul fiziologic larg,

in forma de sa al mansetei de coasere imita anulusul
mitral nativ si portiunea anterioara a valvei pozitioneaza
valva in afara ventriculului, limitand proeminentele valvei
in TEVS, permitand fluxul de sange neobstructionat prin
valva aortica.

1.2 Etaloane si tava

Utilizati numai etaloanele modelul 1173B sau 1173R
(Figura 2) cu valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul
11400M.

ATENTIE: nu utilizati etaloanele de valva ale altor
producatori sau etaloanele care nu sunt enumerate in
lista de mai sus, pentru a calibra valva mitrala MITRIS
RESILIA, modelul 11400M. Poate aparea o calibrare
incorecta, care poate avea ca rezultat deteriorarea

valvei, lezarea localizata a tesutului nativ sau o
performanta hemodinamica inadecvata.

Etalonul modelul 1173B este utilizat pentru calibrarea
anulusului, in timp ce etalonul modelul 1173R permite
evaluarea potrivirii valvei mitrale MITRIS RESILIA in cadrul
anulusului pacientului. Cilindrul etalonului modelul 1173B
indica diametrul anulusului tesutului la baza. Marginea
etalonului de replicare modelul 1173R reproduce inelul de
coasere al valvei, cu portiunea anterioara cu structura de
angrenare si marcaje negre.

Etaloanele modelele 1173B si 1173R sunt etichetate cu
marimea valvei. Setul complet de etaloane este asezat

intr-o tava, modelul SET1173, care se poate resteriliza si
reutiliza.
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Figura 2: Etalon cu cilindru modelul 1173B (stanga) si
etalonul de replicare modelul 1173R (dreapta)

1.3 Sistemul de suport si manerul valvei

Un suport este atasat de valva printr-un fir de polimer
albastru pentru a usura manipularea si suturarea valvei in
timpul implantarii.

Ansamblul suport/maner este alcatuit din doua
componente; sistemul de suport (Figura 3 si Figura

4), care este montat pe valva mitrala MITRIS RESILIA,
modelul 11400M, si un maner (modelul 1140M) care este
atasat la sistemul de suport la momentul interventiei
chirurgicale. Suportul este detasat de cdtre chirurg.
(Consultati Sectiunea 11.4 Implantarea dispozitivului).

Figura 3: Sistemul de suport al valvei MITRIS



1. Cadran
2. Adaptor
3. Suport

Cu valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, poate fi
utilizat numai urmatorul maner (Tabelul 2):

Figura 4: Valva MITRIS RESILIA atasata la suport si
maner

Tabelul 2: Manere accesorii

Materialul | Lungimeatotald | Reytiliza-
Model - .
tijei in cm bil
1140M Nitinol 11,3 28,6 Da

Manerul modelul 1140M are un arbore de nitinol maleabil.
Manerul este furnizat de Edwards nesteril si trebuie
sterilizat inainte de utilizare. Dupa sterilizare, arborele de
nitinol revine la forma sa dreapta initiala.

Figura 5: Maner accesoriu modelul 1140M

Beneficiile acestui dispozitiv includ imbunatatirea functiei
valvei mitrale si cresterea longevitatii ei, atenuarea
simptomelor acute si reducerea morbiditatii si a
mortalitatii.

2.0 Utilizare prevazuta si indicatii de
utilizare

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, este
destinata utilizarii ca inlocuitor al valvei cardiace.

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, este
indicata pentru inlocuirea valvelor mitrale native sau
protetice.

3.0 Contraindicatii

Nu se cunosc contraindicatii in ceea ce priveste utilizarea
valvei mitrale MITRIS RESILIA, modelul 11400M.

4.0 Avertismente

Acest dispozitiv este proiectat, destinat si distribuit
ca dispozitiv exclusiv DE UNICA FOLOSINTA. NU
RESTERILIZATI SI NU REUTILIZATI ACEST DISPOZITIV.

Nu exista date care sa sustina faptul ca dispozitivul va
continua sa fie steril, non pirogen si functional dupa
reprocesarea sterila. Resterilizarea ar putea conduce la
vatamare sau infectie, intrucat dispozitivul poate sa nu
functioneze asa cum este prevazut.

NU CONGELATI SI NU EXPUNETI VALVA LA CALDURA
INTENSA. Expunerea valvei la temperaturi extreme
va face ca dispozitivul sa fie inadecvat utilizarii.
(Consultati Sectiunea 10.2 Depozitare, pentru conditiile
de depozitare recomandate).

NU UTILIZATI valva daca:

- Punga din folie, tavile sau capacele sigilate sunt
deschise, deteriorate sau patate

- Data expirarii a trecut sau

« A fost scapata, deteriorata sau manipulata
necorespunzator in orice fel.

Cele de mai sus pot conduce la deshidratarea
tesutului, contaminarea si/sau compromiterea
sterilitatii.

in cazul in care o valva este deteriorata in timpul
insertiei, nu incercati sa o reparati.

NU EXPUNETI valva la solutii, substante chimice,
antibiotice etc., cu exceptia serului fiziologic steril.
Se poate produce o leziune ireparabila in tesutul
cuspidelor, care poate trece neobservata la inspectia
vizuala.

NU PRINDETI tesutul cuspidei valvei cu instrumente si
nu deteriorati in niciun fel valva. Chiar si cea mai mica
perforatie a tesutului cuspidei se poate mari in timp,
afectand in mod grav functionarea valvei.

NU SUPRADIMENSIONATI. Supradimensionarea poate
cauza deteriorarea valvei sau poate genera solicitari
mecanice localizate, care pot duce la lezarea inimii sau
la ruperea tesutului cuspidei, la deformarea stentului
si la regurgitarea valvei.

NU TRECETI CATETERE, electrozi de stimulare
transvenoasa sau orice alt instrument chirurgical prin
valva, cu exceptia oglinzii chirurgicale utilizate pentru
examinarea suportilor si a plasarii suturilor. Alte
dispozitive chirurgicale pot deteriora tesutul cuspidei.

Ca in cazul oricarui dispozitiv medical implantat,
exista riscul declansarii unui raspuns imunologic

din partea pacientului. Consultati Sectiunea 13.0
Informatii calitative si cantitative pentru o lista a
materialelor si a substantelor din acest dispozitiv.
Anumite componente ale modelului 11400M sunt
aliaje metalice care contin nitinol (un aliaj de nichel si
titan), cobalt, crom, nichel, molibden, mangan, carbon,
beriliu, fier, glicerol si tesut bovin. Aveti grija la
pacientii care prezinta o hipersensibilitate la aceste
materiale. Acest dispozitiv nu este fabricat cu latex din
cauciuc natural, insa este posibil sa fi fost produs intr-
un mediu care contine latex. inainte de implantare,
este important ca pacientii sa primeasca informatii
detaliate despre componentele utilizate in dispozitiv
si despre riscul potential de dezvoltare a reactiilor
alergice sau a hipersensibilitatilor la aceste materiale.
Siguranta valvei mitrale MITRIS RESILIA nu a fost
testata la pacientii cu alergie la nichel.



5.0 Reactii adverse

5.1 Reactii adverse observate

La fel ca in cazul tuturor valvelor cardiace protetice, cu
utilizarea valvelor din tesut pot fi asociate reactii adverse
grave, care, uneori, duc la deces. In plus, la intervale
regulate (ore sau zile) pot aparea reactii adverse cauzate
de reactia individuala a pacientului la un dispozitiv
implantat sau la modificarile fizice sau chimice suferite
de componente, in special de cele de origine biologica,
impunand reoperarea si inlocuirea dispozitivului protetic.

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, are
un design similar cu cel al bioprotezei pericardice
Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna Mitral Ease,
modelul 7300TFX.

Printre reactiile adverse asociate cu utilizarea
bioprotezelor pericardice Carpentier-Edwards PERIMOUNT
compilate din literatura de specialitate si din rapoartele
primite prin intermediul sistemului de supraveghere

a produsului in conformitate cu legile Statelor Unite

de instituire a Bunelor practici de fabricatie, sectiunea
820.198, se numara stenoza, regurgitarea printr-o

valva incompetenta, scurgerea perivalvulara, endocardita,
hemoliza, tromboembolia, obstructionarea trombotica,
diatezele hemoragice legate de folosirea terapiei de
anticoagulare si functionarea necorespunzatoare a valvei
din cauza distorsionarii la implant, ruperii sarmei sau
deteriorarii fizice sau chimice a componentelor valvei.
Tipurile de deteriorare tisulara includ infectia, calcifierea,
ingrosarea, perforarea, degenerarea, abraziunea suturii,
traumatisme instrumentale si detasarea cuspidei de

pe pilonii stentului valvular. Aceste complicatii se

pot prezenta clinic sub forma de murmur cardiac
anormal, respiratie dificild, intoleranta la efort, dispnee,
ortopnee, anemie, febra, aritmie, hemoragie, atac ischemic
tranzitoriu, accident vascular cerebral, paralizie, debit
cardiac scazut, edem pulmonar, insuficienta cardiaca
congestiva, insuficienta cardiaca si infarct miocardic.

5.2 Reactii adverse potentiale

Printre reactiile adverse potentiale asociate utilizarii
valvelor si procedurii chirurgicale se numara:

« Reactie alergica / raspuns imunologic
+ Angina

« Anulus (deteriorare, disectie, rupere)
Disectie arteriala

Asistolie si/sau stop cardiac

« Sangerare

« Peri- sau post-procedurala

+ Reactie legata de anticoagulant

« Tamponada pericardica

+ Hematom

« Hemoragie

« Cerebrovasculara
« Sange - coagulopatie
+ Sange - hemoliza/anemie hemolitica
+ Sange - anemie
Modificarea presiunii sangvine (hipotensiune,
hipertensiune)

« Cardiac - aritmii/tulburari ale sistemului de conducere
Soc cardiogenic

Vatamare a arterei coronare (circumflexa)
Tromboza venoasa profunda (TVP)

Coagulare intravasculara diseminata (DIC)
Embolie

Rupere/rupturd esofagiana

Endocardita

Hipoxemie

Infectie — locald, plaga sau sistemica

Infarct miocardic

Insuficienta multipld de organe si sisteme (MOF)
Reactii neurologice

« Accident vascular cerebral (AVC)

« Atac ischemic tranzitoriu (AIT)

Efuziune pericardica

Efuziune pleurala

Edem pulmonar

Pneumonie

Insuficienta proteticd - regurgitare/stenozd
Toleranta la exercitiu redusa

Disfunctie renald, acuta

Insuficienta renala

Insuficienta respiratorie

Trombocitopenie (non-HIT)
Trombocitopenie, indusa de heparina (HIT)
Tromboembolie

- Arteriald, venoasa perifericd, centrala
Scurgere transvalvulara sau valvulara
Instabilitate/deplasare a valvei

« Valva - disfunctionalitate nestructurala

« Scurgere paravalvulara
« Blocaj mecanic al cuspidei
+ Deteriorare a tesutului cuspidelor (din cauza
instrumentelor sau a suturilor)
» Panus
« Nepotrivire a protezei la pacient (NPP) (din cauza
calibrarii inadecvate)
« Deformare la nivelul implantului
« Valva - disfunctionalitate/deteriorare structurala
« Valva - tromboza

Degenerarea (fibroticd) a valvelor bioprotetice prin
calcifiere si non-calcifiere este raportata impreuna cu
utilizarea chimioradioterapiei pentru a trata afectiuni
maligne (Ref. 3 si 4).

Este posibil ca aceste complicatii sa duca la:

+ Reoperare

« Explantare

« Handicap permanent
+ Deces

6.0 Studii clinice

Siguranta si eficacitatea clinica a valvei mitrale MITRIS
RESILIA, modelul 11400M, au fost stabilite pe baza
datelor privind rezultatele studiului clinic COMMENCE,
care a evaluat siguranta si eficacitatea valvelor modelul



11000A (aorticd) si modelul 11000M (mitrald). Siguranta
si eficacitatea clinica a valvei mitrale MITRIS RESILIA,
modelul 11400M, se bazeaza, de asemenea, pe datele
privind rezultatele studiului Magna Mitral, care evalueaza
siguranta si eficacitatea dispozitivului similar modelul
7300TFX.

Dispozitivele din cadrul studiului clinic COMMENCE

si valva mitrala MITRIS RESILIA sunt toate compuse

din acelasi tesut pericardic bovin RESILIA. Principalele
diferente intre modelele mitrale 11000M si 11400M
constau in materialul din nitinol utilizat pentru sarma,
care permite plierea pilonilor valvelor in interior in timpul
implantarii, in sistemul de suport al valvei pentru a

plia pilonii valvei, in inelul de coasere mai moale si in
marcajele de orientare. Aceste modificari au fost evaluate
in testarea non-clinica. Rezultatele referitoare la siguranta
si performantad ale studiului COMMENCE sunt aplicabile
modelului 11400M.

Studiul clinic COMMENCE este un studiu clinic
multicentric, nerandomizat, prospectiv si deschis, fara
controale concurente sau corespondente. Dupa o
evaluare prechirurgicald, subiectii sunt controlati timp de
un an pentru a evalua siguranta si eficacitatea primare.
Ulterior, subiectii sunt controlati anual timp de minimum
cinci ani postoperator.

Populatia studiului clinic din cadrul bratului mitral a

fost alcatuita din subiecti adulti (cu varsta de 18 ani

si peste) diagnosticati cu boala a valvei mitrale care
necesita o inlocuire planificata a valvei mitrale native sau
protetice. Sunt permise chirurgia concomitenta de bypass
coronarian si rezectia aortei ascendente si inlocuirea

de la jonctiunea sinotubulara fara a fi necesara oprirea
circulatiei sanguine.

Sunt exclusi candidatii la studiul clinic care au suferit

o interventie chirurgicala anterioara la nivelul valvei
incluzand implantul unei valve protetice sau a unui

inel de anuloplastie care va rdmane in situ. Repararea

sau inlocuirea concomitente ale valvei sunt excluse.

Nu sunt permise procedurile chirurgicale in afara zonei
cardiace. Diferite prezentari clinice si anamneze pot cauza
excluderea din studiul clinic.

Perioada de raportare pentru studiul clinic COMMENCE
este cuprinsa intre ianuarie 2013 si august 2017. La
momentul blocarii bazei de date, 777 de subiecti erau
nscrisi in treizeci si patru (34) de centre de investigatie
clinica din SUA si Europa. Din populatia inscrisa, 99,2%
(771/777) dintre subiecti au beneficiat cu succes de
implantarea unei valve ce face obiectul studiului clinic.
In acest procent sunt inclusi 689 de subiecti tratati cu
modelul 11000A (aorticd) in douazeci si sapte (27) de
centre si optzeci si doi (82) de subiecti tratati cu modelul
11000M (mitrald) in saptesprezece (17) centre.

Tabelul 3 ofera date demografice ale studiului clinic,
clasificarea NYHA si scorurile de risc; Tabelul 4 listeaza
ratele combinate de reactii adverse observate in timpul
studiului; Tabelul 5 listeaza ratele de reactii adverse
observate in timpul studiului numai pentru cohorta

mitrald; Tabelul 6 furnizeaza date privind clasificarea NYHA
la inceputul studiului si la controlul la 1 an; iar Tabelul 7
listeaza parametrii hemodinamici la 1 si 4 ani.

Se desfasoard un studiu pentru colectarea datelor privind
siguranta si performanta pe termen lung (8 ani) pentru
valvele Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna Mitral /
Magna Mitral Ease (modelele 7000/7000TFX, 7200TFX si
7300/7300TFX) la subiectii supusi inlocuirii valvei mitrale
cu sau fard proceduri concomitente. Studiul Magna
Mitral este un studiu multicentric, cu un singur brat de
tratament, prospectiv, realizat in SUA, Canada si Europa.
Dupad o evaluare efectuata la inceputul studiului, subiectii
sunt urmariti pana la externare, la sase luni si, ulterior,
anual, timp de opt ani.

Populatia studiului clinic a fost alcatuita din subiecti adulti
(cu varsta de 18 ani si peste) diagnosticati cu o boala a
valvei mitrale care necesita inlocuirea planificata a valvei
mitrale native sau protetice. Au fost exclusi candidatii

la studiul clinic care aveau antecedente de chirurgie
aortica, tricuspida si/sau pulmonara, incluzand implantul
unei valve ramase in situ, impreuna cu candidatii care au
necesitat inlocuirea unei valve tricuspide sau pulmonare
native sau protetice in momentul interventiei chirurgicale.

Perioada de raportare pentru studiul Magna Mitral este
cuprinsa intre septembrie 2007 si iunie 2021. Trei sute
douazeci si noua de subiecti au fost inscrisi si acestora le-a
fost implantat dispozitivul care face obiectul studiului in
noudsprezece centre din SUA, Canada si Europa. Din cele
329 de valve implantate, 170 au fost modelul 7000TFX, trei
au fost modelul 7200TFX, iar 156 au fost modelul 7300TFX.

Tabelul 8 rezuma informatiile demografice pentru cohorta
implantata; Tabelul 9 listeaza ratele liniarizate ale reactiilor
tardive pentru criteriile finale principale de evaluare
privind siguranta in comparatie cu OPC; Tabelul 10

si 11 rezuma ratele reactiilor timpurii (< 30 POD) si,
respectiv, tardive (> 30 POD) privind siguranta clinica.

Au existat trei reoperari ale valvelor ce fac obiectul
studiului fara explant, 11 explante ale valvelor ce fac
obiectul studiului si sase proceduri valva-in-valva. Absenta
intalnirii reactiilor de siguranta clinica la cinci ani este
urmatoarea: tromboembolie: 90,5%; tromboza a valvei:
99,5%; sangerare: 72,5%; endocardita: 98,9%; SVD: 96,0%;
NSVD: 96,8%; PVL: 97,3%; hemoliza: 100%.

La inceputul studiului, 208 (63,6%) subiecti erau incadrati
in clasa Il sau IV NYHA si 119 (36,4%) subiecti erau
incadrati in clasa | sau Il NYHA. Pana la controlul la

1 an, 94,4% dintre subiectii evaluati (234/248) erau
incadrati in clasa | sau ll, ceea ce demonstreaza o
imbunatatire generald a clasificarii NYHA in populatia
studiului (Tabelul 12). Majoritatea subiectilor continua sa
fie evaluati ca fiind in clasa NYHA | sau Il la toate vizitele
anuale de control.

Pe baza evaludrilor laboratorului central de
ecocardiografie ale datelor de ecocardiografie,
masuratorile hemodinamice post-implant ale valvelor
cardiace Magna Mitral s-au situat la niveluri acceptabile
(Tabelul 13).



Tabelul 3: Date demografice pentru cohortele aortice si mitrale combinate

Studiul clinic COMMENCE

Numai cohorta mitrala

Varsta la implantare

N: Medie+SD (min.-max.)

N: Medie+SD (min.-max.)

Varsta (ani)

771:67,2+11,4 (20,0-90,0)

82:68,9+9,4 (47,0-86,0)

Sex % (n/N) % (n/N)
Feminin 31,4% (242/771) 58,5% (48/82)
Masculin 68,6% (529/771) 41,5% (34/82)
Clasificare NYHA % (n/N) % (n/N)
Clasal 21,9% (169/771) 6,1% (5/82)
Clasa ll 48,4% (373/771) 35,4% (29/82)
Clasa lll/IV 29,7% (229/771) 58,5% (48/82)
Clasa lll 26,2% (202/771) 41,5% (34/82)
Clasa IV 3,5% (27/771) 17,1% (14/82)

Scoruri de risc

N: Medie+SD (min.—-max.)

N: Medie+SD (min.-max.)

Risc de mortalitate STS (%)’

578:2,2+2,3 (0,3-23,3)

40:4,8+4,7 (0,6-23,3)

EuroSCORE Il (%)

771:3,1%£4,0 (0,5-36,0)

82:8,0+7,5 (0,7-36,0)

N este numarul de subiecti cu date disponibile pentru parametrul dat.

1Scorurile STS sunt calculate numai pentru subiectii bratului aortic supusi AVR sau AVR+ CABG izolate si pentru subiectii
bratului mitral supusi MVR sau MVR+CABG.

Tabelul 4: Criterii finale de evaluare agregate privind siguranta (modelele 11000A si 11000M)

Timpurii (< 30 POD) Tardive (> 30 POD) N
Criteriu final de evaluare N=777 LPY =3479,09 Absensgaa::?;/::)ulor B
n, m (%) n, m (%/LPY)

Mortalitatea din orice cauza 10,10 (1,3%) 85, 85 (2,4%) 88,23
Reoperare 1,1(0,1%) 13,13 (0,4%) 98,56

Explant? 0, 0 (0,0%) 9,9(0,3%) 98,98
Tromboembolie 18,19 (2,3%) 52,59 (1,7%) 90,65

Accident vascular cerebral 13,13 (1,7%) 31,33 (0,9%) 94,08
Tromboza valvulara 0 (0,0%) 2,2(0,1%) 99,86
Sangerare din orice cauza* 9(1,2%) 84,105 (3,0%) 87,63

Sangerare majora 7 (0,9%) 47,58 (1,7%) 92,74
Endocardita 0, 0 (0,0%) 15, 16 (0,5%) 97,74
PVL majora 1,1(0,1%) 2(0,1%) 99,59
Deteriorare structurala a valvei 0,0 (0,0%) 4(0,1%) 99,86
Disfunctie valvulara non-structurala (non-PVL) 0 (0,0%) 1,1(0,0%) 99,86
Hemoliza 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%) 100

»N" este numarul de subiecti care au prezentat reactia; ,m” este numarul de reactii; *reactiile de sangerare raportate in cadrul
studiului nu au fost legate de valva

®Conform Planului de investigatii clinice (CIP) orice indepartare a valvei ce face obiectul studiului clinic dupa repornirea inimii
este consideratd un explant. Cu toate acestea, intrucat un subiect este considerat implantat numai dupa ce a parasit sala

de operatii cu valva ce face obiectul studiului clinic, definitia explantului a fost clarificata pentru a se alinia la delimitarea
cohortei AT. Prin urmare, trei subiecti cdrora li s-a indepartat valva ce face obiectul studiului clinic dupa repornirea inimii nu
mai sunt considerati cazuri cu explante timpurii.



Tabelul 5: Reactii adverse observate - Numai cohorta mitrala

Criteriu final de evaluare

Timpurii (<30 POD) N = 83 n, m (%)

Tardive (> 30 POD) LPY =334,15n, m
(%/LPY)

Mortalitatea din orice cauza 1(1,2%) 14,14 (4,2%)
Mortalitate asociata cu valva ce face 1(1,2%) 1(0,3%)
obiectul studiului clinic

Reoperare 0(0,0%) 2,2(0,6%)
Explanturi 0(0,0%) 1,1(0,3%)

Tromboembolie 3(2,4%) 7,7 (2,1%)
Accident vascular cerebral 2 (2,4%) 4,4 (1,2%)
AIT 0, 0 (0,0%) 2,2(0,6%)
Embolie non-cerebrala 1,1(1,2%) 1,1(0,3%)

Tromboza valvulara 0,0 (0,0%) 1,1(0,3%)

Sangerare din orice cauza 2,2 (2,4%) 17,23 (6,9%)
Sangerare majora 2,2 (2,4%) 13,16 (4,8%)
Sangerare minora 0 (0,0%) 7 (2,1%)

Endocardita 0(0,0%) 2(0,6%)

PVL de orice cauza OPC 0(0,0%) 0 (0,0%)
PVL majore OPC 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)

Deteriorare structurala a valvei 0(0,0%) 1,1(0,3%)

Disfunctie valvulara non-structurala 0 (0,0%) 1,1(0,3%)

(non-PVL)

Hemoliza 0, 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)

,n” este numarul de subiecti cu reactie; ,m” este numarul de reactii; LPY: ani-pacient reactii tardive; ratele reactiilor timpurii

sunt raportate ca n/N; ratele liniarizate ale reactiilor tardive sunt raportate ca m/LPY.

Tabelul 6: Clasificarea NYHA la inceputul studiului sila 1 an

Cohorta

Clasa NYHA

NYHA la inceputul studiului %

NYHA la1an2%

(n/N") (n/N")
Aortica si mitrala combinate Clasall 21,8% (155/712) 82,7% (589/712)
Clasall 49,2% (350/712) 15,7% (112/712)
Clasa lll 26,1% (186/712) 1,3% (9/712)
Clasa IV 2,9% (21/712) 0,3% (2/712)
Numai mitrala Clasal 5,5% (4/73) 90,4% (66/73)
Clasall 38,4% (28/73) 9,6% (7/73)
Clasa lll 43,8% (32/73) 0,0% (0/73)
Clasa IV 12,3% (9/73) 0,0% (0/73)

"N este numarul de subiecti care au date NYHA atat preoperatorii, cat sila 1 an.
2imbunitatirea observata in NYHA demonstrata printr-o valoare p < 0,0001 bazata pe testul pentru omogenitate marginala
dupa conversia clasei NYHA in valori numerice (Clasa | = 1, Clasa Il = 2, Clasa lll = 3, Clasa IV = 4). Valorile 0 au fost inlocuite cu

0,5 pentru a se evita absenta datelor.



Tabelul 7: Parametrii hemodinamici - Numai cohorta mitrala

Control 25 mm 27 mm 29 mm 31 mm 33 mm Total
Parametru N: Mediex+SD
95% Cl
Suprafata efectivaa |Externare  [5:1,06+0,46 [26:1,21+0,48 |22:1,41+0,44 | 13:1,45+0,48 |6:1,32+0,37 |72:1,31+0,46
orificiului (cm?) (0,49,1,63) [(1,01,1,40) [(1,21,1,60) [(1,16,1,74) |(0,93,1,71) |(1,20,1,42)
1an 5:1,16+0,31 |24:1,22+0,34 |21:1,51+0,60 | 13:1,48+0,48 |6:1,49+0,68 |69:1,38+0,49
(0,78, 1,55) (1,08, 1,37) (1,24,1,78) (1,18,1,77) (0,78, 2,20) (1,26, 1,50)
4 ani 4:1,09+0,18 |[17:1,39+0,52 |17:1,47+£0,64 |10:1,74+0,42 |3:1,80+£0,75 |51:1,49+0,56
(0,81, 1,37) (1,12, 1,66) (1,14, 1,80) (1,43, 2,04) (-0,05,3,66) |(1,33,1,64)
Gradient sistolic me- | Externare 5:5,28+0,78 |27:4,51+1,45 |23:3,84+1,80 | 14:4,17+£1,89 |6:4,18+0,64 |75:4,27+1,59
diu (mmHg) (4,32, 6,25) (3,94, 5,09) (3,06, 4,62) (3,08, 5,26) (3,51, 4,85) (3,90, 4,63)
1an 5:5,31+1,36 |26:4,08+1,41 |21:4,32+1,70 | 13:3,84+1,93 |6:3,31+1,45 |71:4,13+1,62
(3,63, 6,99) (3,51, 4,65) (3,54, 5,09) (2,67, 5,00) (1,79, 4,82) (3,74, 4,51)
4 ani 4:5,95+2,78 |17:3,90+1,83 |17:4,14+2,01 | 10:3,18+0,95 |3:2,43+£1,27 |51:3,91%1,91
(1,53,10,36) |(2,96, 4,84) (3,11,5,17) (2,50, 3,86) (-0,73,5,59) |(3,38,4,45)
Tabelul 8: Datele demografice ale cohortei implantate (studiul Magna Mitral)
Varsta n: Medie£SD (min.-max.)

Varsta la procedura (ani)

329:69,7+10,7 (22,0-87,6)

Sex % (n/N)
Feminin 61,1% (201/329)
Masculin 38,9% (128/329)
IMC n: Medie£SD (min.-max.)
IMC (kg/m?) 329:27,616,0 (16,2-58,4)
Distributie IMC % (n/N)
Subponderal (< 18,5 kg/m?) 2,4% (8/329)
Greutate normala (18,5-24,9 kg/m?) 34,7% (114/329)
Supraponderal (25,0-29,9 kg/m?) 35,3% (116/329)
Obez (= 30,0 kg/m?) 27,7% (91/329)




Tabelul 9: Criterii finale de evaluare privind siguranta si compararea acestora cu OPC-urile (studiul Magna Mitral)

n, m
(%/an-pacient)
Reactie OPC (> 30 POD) 2X rata OPC
N =329
LPY = 1422,1
Tromboembolie 25,30 (2,1%) 2,6%
Sangerare majora 33,46 (5,8%) 1,4%
Tromboza valvulara 1 (0,07%) 0,06%
PVL majora 2,2(0,1%) 0,4%
Endocardita 4,4 (0,3%) 0,8%

Tabelul 10: Reactii timpurii pentru criteriile finale de evaluare privind siguranta (studiul Magna Mitral)

Toate reactiile Asociate valvei

Criteriu final de evaluare n, m (%) n, m (%)
N=329 N=329
Tromboembolie (TE) 7,7 (2,1%) 0, 0 (0,0%)
Tromboza valvulara 0, 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)
Sangerare din orice cauza 38,39 (11,9%) 1,1 (0,3%)
Endocardita 0,0 (0,0%) 0,0 (0,0%)
Deteriorare structurala a valvei (SVD) 0, 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)
Disfunctie valvulara nestructurala 5,5(1,5%) 1,1(0,3%)
(NSVD)

Scurgerile perivalvulare (PVL) de ori- 5,5 (1,5%) 1,1 (0,3%)

ce cauzd’

PVL majora 5(1,5%) 1,1(0,3%)
Hemoliza 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)
Deces 9 (2,7%) 1,1(0,3%)
Reoperare 6 (1,8%) 0, 0 (0,0%)

Reoperare cu explant 3(0,9%) 0, 0 (0,0%)

Reoperare fara explant 3(0,9%) 0,0 (0,0%)
Reactii totale pentru criteriile finale 52,66 (20,1%) 2,3 (0,9%)
de evaluare privind siguranta

n este numadrul de subiecti care prezinta o reactie; m este numarul de reactii.
TPatru din cele cinci reactii PVL majore au fost notate inainte ca subiectul sa paraseasca sala de operatie in urma procedurii
de referinta. In aceste cazuri, investigatorii au putut corecta PVL prin plasarea imediata a suturilor suplimentare. PVL majora a
fost detectatd la un subiect in perioada postoperatorie si a fost corectata in timpul reoperdrii pe POD 1.

Tabelul 11: Reactii tardive pentru criteriile finale de evaluare privind siguranta (studiul Magna Mitral)

Criteriu final de evaluare

Toate reactiile

Asociate valvei

n, m (%/an-pacient)

n, m (%/an-pacient)

LPY = 1422,1 LPY = 1422,1
Tromboembolie (TE) 25,30(2,1%) 5,5 (0,4%)
Tromboza valvulara 1(0,1%) 1(0,1%)




Criteriu final de evaluare

Toate reactiile

Asociate valvei

n, m (%/an-pacient)

n, m (%/an-pacient)

LPY = 1422,1 LPY = 1422,1
Sangerare din orice cauza 58, 82 (5,8%) 0, 0 (0,0%)
Endocardita’ 4,4 (0,3%) 4,4 (0,3%)

SVD 18,18 (1,3%) 18,18 (1,3%)
NSVD 6, 6 (0,4%) 3,3(0,2%)
Toate PVL! 4,4(0,3%) 1,1(0,1%)
PVL majora 2,2(0,1%) 0, 0 (0,0%)
Hemoliza 0, 0 (0,0%) 0, 0 (0,0%)
Deces 76,76 (5,3%) 2,2(0,1%)

Reoperare 14, 14 (1,0%) 13, 13 (0,9%)

Reoperare cu explant

14,14 (1,0%)

13,13 (0,9%)

Reoperare fara explant

0, 0 (0,0%)

0, 0 (0,0%)

Reactii totale pentru criteriile finale de evaluare privind

siguranta

141,231 (16,2%)

29,46 (3,2%)

n este numadrul de subiecti care prezinta o reactie; m este numarul de reactii; LPY: reactii tardive ani-pacient (an-pacient)

Trei din patru endocardite si toate reactiile PVL au dus la explantarea valvei ce face obiectul studiului

Tabelul 12: Clasificarea NYHA la inceputul studiului si la 1 an (studiul Magna Mitral)

Nu a ajuns Indisponi-

Clasal Clasall Clasalll ClasalV Eligibil inca la ter- | Cenzurat I:I:il
Vizita

%(n/N) [ %(@n/N) | %(@m/N) | %(n/N) n men n .

n
La inceputul 4,9% 31,5% 56,3% 7,3% 329 0 0 2
studiului (16/327) (103/327) (184/327) (24/327)
1an 61,3% 33,1% 5,2% 0,4% (1/248) 276 0 53 28
(152/248) (82/248) (13/248)

N este numarul de subiecti cu date NYHA disponibile la vizita specifica.

~Cenzurat” include subiectii care au parasit studiul inainte de incheierea ferestrei pentru vizita de control.
LIndisponibil” include subiectii care nu au date NYHA disponibile din cauza unei vizite ratate, ale caror date asteapta sa fie
introduse in eCRF sau ale caror date despre statusul NYHA nu au fost colectate in timpul vizitei de control.

Tabelul 13: Parametri hemodinamici in functie de marimea valvei (studiul Magna Mitral)

25 mm 27 mm 29 mm 31 mm 33 mm
Vizita de control n n n n n
Medie £SD Medie £SD Medie +SD Medie £SD Medie +SD
EOA (cm?)

Externare 52 69 51 22 8
1,53+0,48 1,77+0,60 2,04+0,69 2,15+0,97 1,83+0,42

1an 41 74 43 19 6
1,77+0,60 1,79+0,53 1,97+0,50 2,11+0,55 2,09+0,43
1,90+0,37 2,02+0,46 2,09+0,59 2,07+0,60 1,98+0,21

Gradient mediu (mmHg)
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25 mm 27 mm 29 mm 31 mm 33 mm
Vizita de control n n n n n
Medie +SD Medie £SD Medie +SD Medie +SD Medie +SD
5,83+1,84 4,83+1,69 4,34+1,50 4,44+1,14 4,47+0,99
5,70+3,15 5,40+4,28 4,29+1,28 4,16+1,55 3,83+0,89
6 ani 23 40 26 10 4
5,37+2,45 4,80+2,52 4,94+2,87 5,19+2,39 4,50+2,38
7.0 Managementul post-operatie 9.0 Informatii privind consilierea
Beneficiarii valvelor mitrale MITRIS RESILIA trebuie paaen;llor

mentinuti pe terapie de anticoagulare, cu exceptia
cazurilor unde exista contraindicatii, in timpul etapelor
initiale de dupa implantare, astfel cum s-a stabilit de
catre medic in fiecare caz individual si in conformitate

cu orientarile (ref. 1 si 2). Pentru pacientii cu factori de
risc pentru tromboembolie, ar trebui luata in considerare
terapia anticoagulantd si/sau antitrombocitara pe termen
lung.

8.0 Selectia pacientilor

Decizia finala cu privire la ingrijirea unui anumit pacient
trebuie luata de furnizorul de servicii medicale si de
pacient, in lumina tuturor circumstantelor prezentate de
pacient. O bioproteza este recomandata pentru MVR

la pacientii de orice varsta pentru care tratamentul
anticoagulant este contraindicat, nu poate fi gestionat

in mod corespunzator sau nu este dorit. Preferinta
pacientului este un considerent rezonabil in selectarea
functionarii valvei mitrale si a protezei valvei. O bioproteza
este rezonabila pentru pacientii care aleg sa primeasca
aceastd valva din considerente de stil de viatd, dupa
discutii detaliate despre riscurile de anticoagulare fata de
probabilitatea ca o a doua MVR sa fie necesara (ref. 1 si 2).
Orientdrile ACC/AHA si ESC/EACTS cuprind recomandarile
complete pentru selectarea valvei bioprotetice (ref. 1 si 2).

8.1 Populatii specifice de pacienti

Siguranta si eficienta valvei modelul 11400M nu au fost
stabilite pentru urmatoarele populatii specifice, deoarece
nu a fost studiata la aceste populatii:

« paciente gravide;
« paciente care alapteaza;

« pacienti cu metabolism anormal al calciului (de exemplu,
disfunctie renala cronica, hiperparatiroidism);

pacienti cu afectiuni aortice degenerative prin anevrism
(de exemplu, necroza chistica a mediei arteriale sau
sindrom Marfan);

copii si adolescenti;

pacienti cu hipersensibilitate la aliajele din metal care
contin cobalt, crom, nichel, molibden, mangan, carbon,
beriliu si fier;

pacienti cu hipersensibilitate la latex;

pacienti cu hipersensibilitate la tesut cu antigen alfa-gal.
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Se recomanda controlul medical atent si continuu (cel
putin o vizita anuald la medic), astfel incat complicatiile
aferente valvei, in special cele legate de material, sa poata
fi diagnosticate si abordate corespunzator. Pacientii cu
valve prezinta risc de bacteriemie (de exemplu, proceduri
stomatologice in desfasurare) si este necesar sd li se
recomande un tratament antibiotic profilactic. Pacientii
trebuie sa fie incurajati sa poarte la ei tot timpul cardul cu
datele implantului si sa informeze personalul medical ca
au un implant atunci cand solicita servicii medicale.

Se recomanda ca pacientii sa fie informati cu privire

la avertismentele, precautiile, contraindicatiile, masurile
necesare si restrictiile legate de utilizarea sistemului valvei
mitrale MITRIS RESILIA, modelul 11400M.

10.0 Mod de furnizare

10.1 Ambalaj

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, este
furnizata steril si non pirogen, intr-un ambalaj al tavii cu
bariera dubla. Valva este sterilizata cu oxid de etilena.
Continutul net al ambalajului este o (1) valva. Ambalajul
dublu al tavii se afla intr-o punga din folie care se afla intr-
o cutie de carton. La primirea cutiei de carton, inspectati
exteriorul pentru semne de deteriorare.

Fiecare valva se afla intr-o cutie de carton, cu un
indicator de temperatura afisat intr-o fereastra de pe
panoul lateral. Indicatorul de temperatura are rolul de a
identifica produsele care au fost expuse la temperaturi
tranzitorii extreme. La receptionarea valvei, verificati
imediat indicatorul si consultati eticheta de pe cutia de
carton, pentru a confirma starea ,Use” (Utilizare). Daca
starea ,Use” (Utilizare) nu este evidentd, nu utilizati valva
si contactati furnizorul local sau reprezentantul Edwards
Lifesciences, pentru a stabili detaliile despre autorizatia de
returnare si despre inlocuire.

AVERTISMENT: inaintea implantarii, examinati cu
atentie valva, pentru a depista orice urma de expunere
la temperaturi extreme sau alte semne de deteriorare.
Expunerea valvei la temperaturi extreme va face ca
dispozitivul sa fie inadecvat utilizarii.

10.2 Depozitare

Valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul 11400M, trebuie
pastrata la 10 °C pana la 25 °C (50-77 °F), in punga din
folie si in cutia de carton pentru depozitare.



11.0 Indicatii de utilizare

11.1 Instruirea medicilor

Tehnicile de implantare a acestei valvei sunt similare cu
cele folosite pentru orice valva cardiaca mitrala cu stent.
Pentru implantarea modelului 11400M, nu este necesara
o pregatire specifica sau facilitati speciale in afara celor
necesare pentru procedurile chirurgicale cardiace.
Utilizatorii primari vizati sunt chirurgii cardiaci care

efectueaza aceste inlocuiri de valve si personalul (asistenti
ai salii de operatii si tehnicieni) care sunt responsabili

pentru pregatirea siimplantarea valvelor aortice si mitrale.

11.2 Calibrarea

AVERTISMENT: suporturile valvelor si fragmentele de
manere si etaloane nu sunt radioopace si nu pot fi
localizate cu ajutorul unui dispozitivimagistic extern.
Fragmentele libere din sistemul vascular prezinta
potential de embolie.

ATENTIE: nu utilizati etaloanele de valva ale altor
producatori sau etaloanele care nu sunt enumerate in
lista de mai sus, pentru a calibra valva mitrala MITRIS
RESILIA. Poate aparea o calibrare incorecta, care poate
avea ca rezultat deteriorarea valvei, lezarea localizata
a tesutului nativ si/sau o performanta hemodinamica
inadecvata.

ATENTIE: inainte de utilizare, examinati etaloanele
pentru a depista daca prezinta semne de uzura, cum
ar fi tocire, crapare sau fisurare. inlocui;i etalonul
daca observati orice semn de deteriorare. Utilizarea
continua poate avea ca rezultat fragmentare, embolie
sau o procedura prelungita.

Etalonul modelul 1173B este utilizat pentru calibrarea
anulusului, in timp ce etalonul modelul 1173R este

utilizat pentru evaluarea potrivirii valvei mitrale MITRIS
RESILIA in anulus. Cilindrul etalonului modelul 1173B
indica diametrul anulusului tesutului la baza. Marginea
etalonului de replicare modelul 1173R reproduce inelul de
coasere al valvei.

Calibrarea cu etalonul cu cilindru modelul 1173B:

Pentru a calibra cu etalonul cu cilindru modelul 1173B,

treceti portiunea cilindrului etalonului prin anulusul mitral.

Asigurati-va ca portiunea cilindrului este direct in planul
anulusului mitral (Figura 6).

Figura 6
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Evaluarea potrivirii cu etalonul de replicare modelul
1173R:

Pentru a evalua potrivirea valvei, treceti portiunea
cilindrului etalonului de replicare modelul 1173R prin
anulusul mitral, astfel incat marginea etalonului, care imita
portiunea inelului de coasere al bioprotezei, sa ramana
asezata pe partea superioard a anulusului (Figura 7).

Figura 7

Unele tehnici, precum utilizarea compreselor, plicaturarea
cuspidelor sau mentinerea aparatului subvalvular mitral,
pot reduce si mai mult marimea anulusului mitral,

ceea ce ar putea conduce la necesitatea implantdrii

unei bioproteze mai mici. Cand utilizati aceste tehnici,

se recomandad sa recalibrati anulusul, pentru a evita
supradimensionarea bioprotezei. Utilizarea compreselor
atriale (pozitie intrainelara) ar necesita calibrarea utilizand
modelul 1173R al etalonului de replicare pentru a evalua
si a confirma interactiunea compreselor cu manseta de
coasere.

Etaloanele modelele 1173B si 1173R sunt realizate dintr-
un material transparent, pentru a permite vizualizarea
aparatului subvalvular in timpul calibrarii. Asigurati-va ca
nu ramane nicio coarda in calea suportilor.

ATENTIE: procedati cu atentie deosebita cand utilizati
tehnici de mentinere a aparatului subvalvular, pentru
a evita incapsularea cordajelor de catre un suport.

AVERTISMENT: evitati supradimensionarea
bioprotezei. Supradimensionarea poate cauza
deteriorarea bioprotezei sau poate genera solicitari
mecanice localizate, care pot duce la lezarea inimii sau
la ruperea tesutului cuspidei, la deformarea stentului
sau la regurgitare.

11.3 Instructiuni de manevrare si pregatire

AVERTISMENT: verificati data expirarii de pe ambalaj
inainte de utilizare. Nu utilizati produsul daca

data expirarii a trecut. Acest lucru poate duce la
compromiterea sterilitatii.

AVERTISMENT: nu deschideti punga din folie in camp
steril. Punga din folie constituie un simplu strat
protector. Suprafata exterioara a tavii exterioare nu
este sterila si poate compromite campul steril. Tava
aflata in ultimul ambalaj din interiorul pachetului este
sterila si poate fi introdusa in campul steril.



ATENTIE: nu deschideti ambalajul valvei mitrale
MITRIS RESILIA, modelul 11400M pana cand
implantarea nu este sigura.

Modelul 11400M NU NECESITA CLATIRE inainte de
implantare.

ATENTIE: daca valva este clatita inainte de implantare,
dupa aceea trebuie mentinuta hidratata prin irigare
cu ser fiziologic steril pe ambele fete ale tesutului
cuspidei pe toata durata ramasa din procedura
chirurgicala. Se recomanda clatirea la fiecare 1-

2 minute, deoarece deshidratarea tesuturilor poate
duce la disfunctie valvulara.

ATENTIE: evitati contactul tesutului cuspidelor cu
prosoape, panzeturi sau alte materiale generatoare de
particule care pot fi transferate pe tesutul cuspidelor.

Pas Procedura

1 Verificati eticheta TagAlert:

Verificati daca eticheta TagAlert, vizibila
prin cutia de carton pentru depozitare,
indica faptul ca valva poate fi utilizata in
conditii de siguranta. Utilizati valva numai
daca TagAlert arata ,OK” asa cum se arata
in Figura 8.

—

A
X

Use Do not use
S
Figura 8
2 Examinati cutia de carton pentru

depozitare:

Examinati ambalajul pentru a depista daca
prezintd semne de deteriorare si sigilii
rupte sau lipsa (Figura 9).

—

Figura 9

3 Deschideti cutia de carton si
indepartati punga din folie:

Odata ce este aleasa marimea adecvata
a valvei, deschideti cutia de carton si
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scoateti punga din folie din ambalajul din
carton in camp nesteril (Figura 10).

Figura 10

Examinati punga din folie pentru a depista
daca prezinta semne de deteriorare si
sigilii rupte sau lipsa.

Nota: examinati ambele parti ale pungii
din folie, inclusiv eticheta galbena care

descrie pasii de transfer aseptic al
valvei (Figura 11).

Figura 11

Deschideti punga din folie si scoateti
tava exterioara:

Deschideti punga din folie si scoateti tava
exterioara in campul nesteril. Examinati
tava exterioarad pentru a depista daca
prezintd semne de deteriorare si sigilii
rupte (Figura 12).

Figura 12
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Deschideti tava exterioara:

Langa campul steril, tineti baza tavii
exterioare si dezlipiti capacul de pe tava
exterioara (Figura 13).

Figura 13

Transferul aseptic:

Tava interioard si continutul sunt sterile.
Transferati tava interioard in campul steril
(Figura 14). Continutul tavii interioare
trebuie manevrat utilizand o tehnica
chirurgicala sterila, pentru a preveni
contaminarea.

Figura 14

Verificarea etichetei argintii:
verificati daca numarul de serie de pe
eticheta argintie corespunde cutiei de
carton pentru depozitare si cardul de
implant (Figura 15).

Figura 15

ATENTIE: daca observati orice diferenta
in ceea ce priveste numarul de serie sau
marimea, valva nu trebuie implantata.
Utilizarea unei valve de marime
incorecta poate avea ca rezultat
deteriorarea valvei, lezarea localizata
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Pas Procedura
a tesutului nativ sau o performanta
hemodinamica inadecvata.
8 Deschideti tava interioara:

inainte de a o deschide, examinati tava
interioara si capacul pentru a depista daca
prezintd semne de deteriorare, pete si
sigilii rupte sau lipsa. Tineti baza tavii
interioare si dezlipiti capacul de pe tava
interioara (Figura 16).

Figura 16

ATENTIE: nu deschideti ambalajul
interior pana cand implantarea

nu este sigura si pana cand

medicul chirurg nu este gata sa
amplaseze valva. Odata ce ambalajul
interior al valvei este deschis, valva
trebuie utilizata imediat sau aruncata
pentru a minimiza contaminarea si
deshidratarea tesuturilor.

ATENTIE: valva nu este fixata in tava
interioara. Trebuie sa procedati cu
grija cand dezlipiti capacul, pentru

a impiedica deplasarea valvei de

pe tava. Poate rezulta contaminarea,
deteriorarea si pierderea sterilitatii
valvei.

ATENTIE: valva nu necesita inmuiere.
Daca valva este clatita inainte

de implantare, dupa aceea trebuie
mentinuta hidratata prin irigare cu
ser fiziologic steril pe ambele fete ale
tesutului cuspidelor pe toata durata
ramasa din procedura chirurgicala.
Se recomanda clatirea la fiecare 1-

2 minute, deoarece deshidratarea
tesuturilor poate duce la disfunctie
valvulara.




Pas Procedura
9 Scoateti valva din tava interioara
(Figura 17).
Figura 17
ATENTIE: nu incercati sa introduceti
manerul in cadran (Figura 18).
Figura 18
10 Pliati pilonii comisurii:

in timp ce tineti dispozitivul de blocare,
rotiti cadranul in sensul acelor de
ceasornic (Figura 19) pentru a plia pilonii
stentului (Figura 20). Cadranul trebuie
rotit pana cand triunghiul de pe cadran

se afla in spatiul de manevre de pe
dispozitivul de blocare si se simte blocajul.

Nota: Este normal sa auziti un zgomot
de clic si sa simtiti o anumita rezistenta
la rotirea cadranului.

Figura 19
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Sl
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4

Figura 20

11

Scoateti cadranul:
Scoateti cadranul trdgandu-| direct in sus
(Figura 21).

Cadranul va putea fi scos numai atunci
cand triunghiul de pe cadran se afla in
spatiul de manevre de pe dispozitivul de
blocare.

Figura 21




Pas

Procedura

12

Atasati manerul:

atasati manerul modelul 1140M. Pentru a-
| atasa, aliniati manerul cu adaptorul de
pe suportul valvei si rotiti in sensul acelor
de ceasornic pana cand simtiti rezistenta
(Figura 22).

ey

Figura 22

ATENTIE: nu apucati valva cu
mainile sau instrumentele chirurgicale,
deoarece valva poate fi deteriorata.

ATENTIE: utilizati numai manerul
Edwards modelul 1140M. Utilizarea
unui maner care nu este de tip
Edwards poate duce la atasarea slaba
a sistemului valvei.

ATENTIE: inainte de utilizare, examinati
manerul pentru a depista daca

prezinta semne de uzura, cum ar fi
tocire, crapare sau fisurare. inlocui;i
manerul daca observati orice semn de
deteriorare. Utilizarea continua poate
avea ca rezultat fragmentare, embolie
sau o procedura prelungita.

ATENTIE: ansamblul méaner/suport este
necesar pentru implantare si nu
trebuie indepartat pana cand valva

nu este suturata pe anulus. Acest

lucru poate duce la o pozitionare
necorespunzatoare a valvei.

13

Scoateti dispozitivul de blocare:
Tineti baza manerului modelul 1140M si
trageti dispozitivul de blocare apucand
bordura de pe marginea ingusta a
dispozitivului de blocare (Figura 23).
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Figura 23




11.4 Implantarea dispozitivului

Pas

Procedura

1

Chirurgul trebuie sa fie familiarizat

cu recomandarile pentru calibrarea
corecta si utilizarea compreselor
ventriculului (pozitie supra-inelara)
(consultati Sectiunea 11.2 Calibrarea). n
cazul in care chirurgul prefera utilizarea
compreselor atriale (pozitie intrainelara),
consultati Sectiunea 11.2 Calibrarea.

Din cauza complexitatii si a diferentelor
existente intre procedurile chirurgicale de
inlocuire a valvei mitrale, selectia tehnicii
chirurgicale, modificata corespunzator in
conformitate cu Avertismentele descrise

anterior, rdmane la latitudinea chirurgului.

in general, trebuie utilizati urmatorii pasi:

a) Inlaturati chirurgical cuspidele valvei
afectate sau deteriorate si toate
structurile asociate, dupa cum se
considera necesar. Alternativ, se pot
efectua tehnici de conservare a
corzilor.

ATENTIE: procedati cu atentie
deosebita cand utilizati tehnici de
mentinere a aparatului subvalvular,
pentru a evita incapsularea
cordajelor de catre un suport.

b) Tnlétura;i chirurgical orice urme de
calciu din anulus pentru a asigura
pozitionarea corecta a inelului de
coasere al valvei.

¢) Masurati anulusul folosind doar
etaloane mitrale, modelele 1173Bsi
1173R (consultati Figura 2).

d) Plasati suturile prin manseta
de coasere. Asigurati asezarea
corespunzdtoare a valvei mitrale
MITRIS RESILIA.

e) Legati suturile cu suportul in
pozitie pentru a reduce la minimum
potentialul de creare a buclelor de
sutura sau de infasurare a corzilor.

f) Examinati cuspidele bioprotetice
pentru a depista daca prezinta semne
de deformare dupa indepartarea
suportului.

ATENTIE: cand se selecteaza o valva
pentru un anumit pacient, trebuie sa
se tina cont de marimea, varsta si
starea fizica a pacientului, in raport

cu marimea valvei, pentru a reduce

la minimum posibilitatea obtinerii
unui rezultat hemodinamic sub nivelul
optim. Cu toate acestea, selectarea
finala a marimii valvei trebuie facuta
de medic in functie de caz, dupa
evaluarea cu atentie a tuturor riscurilor
si beneficiilor pentru pacient.
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ATENTIE: inainte de implantare, trebuie
sa fie eliminate depunerile de calciu
din anulusul pacientului, pentru a

se evita deteriorarea tesutului delicat
al cuspidei bioprotezei cauzata de
contactul cu depunerile de calciu.
Introduceti etalonul in anulusul mitral.
Cilindrul etalonului trebuie sa se
potriveasca intotdeauna confortabil

in anulus (Consultati Sectiunea 11.2
Calibrarea).

ATENTIE: utilizati numai etaloanele
modelul 1173B sau 1173R in timpul
selectarii marimii valvei; alte etaloane
pot cauza selectarea incorecta a valvei
(consultati Sectiunea 1.2 Etaloanele si
tava). La fel ca alte bioproteze mitrale,
valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul
11400M, este, de obicei, implantata
utilizand suturi ,in U” cu comprese. Se
recomanda calibrarea anulusului dupa
plasarea suturilor, deoarece suturile
pot micsora marimea bioprotezei care
poate fi implantata.

Orientarea corecta a valvei mitrale
MITRIS RESILIA:

Cadrul de sarma al valvei mitrale MITRIS
RESILIA, modelul 11400M, este simetric,
iar cei trei (3) piloni ai stentului comisurii
se afld la distante egale. Marcajele negre
pentru comisura de pe inelul de coasere
sunt destinate sd ajute la orientarea
corecta, deoarece inelul de coasere este
proiectat pentru o orientare specifica a
valvei. Partea cu structura de angrenare
ainelului de coasere dintre cele doua
protruzii trebuie amplasata transversal pe
portiunea anterioard inter-comisurald a
anulusului si trebuie sa cuprinda tractul de
ejectie al ventriculului stang.

inainte de a sutura valva mitrala

MITRIS RESILIA, orientati valva astfel
incat marcajul ,A” negru sa se alinieze
cu portiunea anterioara a anulusului
mitral, marcajul unic pentru comisurd

sa aproximeze comisura posteromediald,
iar marcajul dublu pentru comisura

sa aproximeze comisura anterolaterala.
Utilizand aceste mijloace ajutatoare
pentru orientare, al treilea pilon ar trebui
sa se aseze pe pozitie in mod natural

sau aproximativ in mijlocul cuspidei
posterioare.
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Figura 24

Nota: Distanta intercomisurala variaza
de la pacient la pacient, iar marcajele
negre pentru comisura indica orientari
aproximative.

ATENTIE: procedati cu atentie
deosebita pentru a evita plasarea
pilonilor comisurii in fata tractului de
ejectie al ventriculului stang, deoarece
acest lucru poate afecta performanta
hemodinamica pe termen lung.

Plasati suturile prin manseta de coasere.

Utilizati manerul pentru a facilita
amplasarea si pozitionarea valvei pe
anulusul mitral. Pe masura ce bioproteza
este coborata in anulus trebuie mentinuta
o tensiune ferma pe suturi; acest lucru
reduce la minimum posibilitatea de
formare a buclelor in suturi care pot
incapsula o cuspida.

Mentineti amplasarea valvei mitrale
MITRIS RESILIA pe anulus, asezand usor
forcepsul sau mainile imbrdcate in manusi
chirurgicale pe suport. Taiati firul de
polimer albastru de retinere pe partea
anterioard a adaptorului cu un bisturiu
(Figura 25). Acest lucru permite scoaterea
manerului si a adaptorului din valva ca un
singur ansamblu.

Evitati tdierea sau deteriorarea stentului
sau a tesutului cuspidei atunci cand taiati
firul de polimer albastru.
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Figura 25

Scoateti manerul si adaptorul manerului
tragand manerul de la baza suportului
(Figura 26).

Figura 26

ATENTIE: partea ramasa a suportului
este necesara pentru implantare si nu
trebuie indepartata inainte de legarea
suturilor. indepirtarea prematura a
suportului poate sa conduca la
extinderea duratei procedurii sau la
formarea de bucle ale suturii.

Legati nodurile de sutura pentru a fixa
valva in anulus si taiati suturile deasupra
nodurilor.

ATENTIE: evitati formarea buclelor sau
prinderea unei suturi in jurul pilonilor
stentului de la comisura valvei mitrale
MITRIS RESILIA, deoarece acest lucru ar
putea interfera cu functionarea corecta
avalvei. Pentru a reduce la minimum
riscul formarii de bucle in suturi, este
esential sa lasati suportul desfasurat pe
pozitie pana cand toate nodurile sunt
legate.

ATENTIE: daca firele de fixare a
suportului desfasurat sunt taiate
inainte ca suturile sa fie legate,
suportul nu va mai reduce la minimum
posibilitatea formarii de bucle in
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suturile din jurul pilonilor stentului
comisurii.

ATENTIE: atunci cand utilizati suturi
intrerupte, este important sa taiati
suturile aproape de noduri si sa

va asigurati ca marginile expuse ale
suturilor nu intra in contact cu tesutul
cuspidei.

ATENTIE: evitati plasarea suturilor
inelare adanc in tesutul adiacent
pentru a evita aritmii si anomalii

de conducere sau pentru a evita
deteriorarea sistemului de conducere.

Pas
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Taiati firul de polimer albastru de retinere
de pe baza suportului in punctul de taiere
unic din partea anterioara a bazei. Astfel,
pilonii stentului comisurii se vor desfasura
(Figura 27).

Figura 27

ATENTIE: punctul de taiere unic contine
trei fire de polimer albastru. Asigurati-
va ca toate cele trei fire de polimer
albastru sunt taiate pentru a permite
scoaterea suportului din valva. Nu
taiati firele de polimer albastre in nicio
alta locatie.

Utilizati forcepsul pentru a prinde
componenta albastra a suportului pentru
a indeparta suportul si firul de polimer
albastru de retinere din valva (Figura 28).

Figura 28

Dupa indepartarea suportului, examinati
cuspidele pentru a depista daca prezinta
semne de deformare si/sau bucle ale
suturii in jurul unui suport. Se recomanda
sa asezati o oglinda chirurgicala printre
cuspide dupd indepartarea suportului,
pentru a examina fiecare suport al
cadrului si plasarea corectad a suturilor.

Figura 29 arata valva MITRIS RESILIA implantata.

Figura 29




11.5 Curatarea si sterilizarea accesoriilor

Accesoriile pentru valva mitrala MITRIS RESILIA, modelul
11400M, sunt reutilizabile si ambalate separat. Manerul
modelul 1140M si etalonul modelul 1173Bsi 1173R

sunt livrate nesterile si trebuie curdtate, dezinfectate

si sterilizate in baza si capacul tavii inainte de fiecare
utilizare. Pentru instructiuni de curatare si de sterilizare,
consultati Instructiunile de utilizare furnizate impreuna cu
accesoriile reutilizabile.

11.6 Returnarea valvelor

Compania Edwards Lifesciences este interesata sa obtina
specimenele clinice recuperate de valva mitrala MITRIS
RESILIA, modelul 11400M, pentru analiza. Va rugam sa
contactati reprezentantul local pentru a returna valvele
recuperate.

« Ambalajul este nedeschis, cu bariera de protectie sterila
intacta: daca pungile din folie nu au fost deschise,
returnati valva in ambalajul original.

Ambalajul este deschis, dar valva nu este implantata:
daca tava interioara este deschisa, valva nu mai este
sterila. Daca valva nu este implantata, trebuie sa fie
introdusa intr-o solutie de fixare histologica adecvata,
cum ar fi formalind 10% sau glutaraldehida 2% si trebuie
trimisa inapoi producatorului. In aceste conditii nu este
necesara refrigerarea.

Valva explantata: valva explantatd trebuie sé fie
introdusa intr-o solutie de fixare histologicd adecvata,
cum ar fi formalina 10% sau glutaraldehida 2% si trebuie
trimisa inapoi producatorului. In aceste conditii nu este
necesara refrigerarea.

11.7 Eliminarea dispozitivului

Dispozitivele utilizate pot fi manevrate si eliminate la
deseuri in acelasi mod in care sunt manipulate deseurile
spitalului si materialele cu risc biologic. Nu exista riscuri
speciale cu privire la eliminarea la deseuri a acestor
dispozitive.

12.0 Informatii privind siguranta in mediul
IRM

Conditionat RM

Testele non-clinice au demonstrat faptul cd valva modelul
11400M este conditionata RM. Un pacient cu acest
dispozitiv poate fi scanat in conditii de siguranta intr-un
sistem RM care indeplineste urmatoarele conditii:

« Camp magnetic staticde 1,5 T si 3,0 T exclusiv

« Camp cu gradient spatial maxim de 3000 gauss/cm
(30 T/m) sau mai mic

- Rata de absorbtie specifica (SAR) maxima obtinuta prin
calcul ca medie pe intregul corp, raportata de sistemul
RM, de 2,0 W/kg pentru 15 minute de scanare (mai exact,
per secventa de impuls)

+ Mod de functionare normal al sistemului RM atat pentru
SAR, cat si pentru gradienti.

In conditiile de scanare definite mai sus, se asteapta ca
valva modelul 11400M sa produca o crestere maxima a
temperaturii de 2 °C dupa 15 minute de scanare continua.
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In testele non-clinice, artefactul de imagine cauzat de
dispozitiv se extinde la o distanta de aproximativ 20 mm
fata de valva modelul 11400M in cazul scandrii imagistice
cu o secventd de impulsuri cu un ecou de gradient si

cu un sistem IRM de 3,0 tesla. Se recomanda optimizarea
parametrilor pentru imagistica RM.



13.0 Informatii calitative si cantitative

Dispozitivul contine sau incorporeaza tesuturi sau celule de origine animala. Cuspidele valvei sunt realizate din tesut

pericardic bovin.

Acest dispozitiv contine urmatoarele substante definite drept CMR 1B intr-o concentratie de peste 0,1% fractie masica:

Cobalt; nr. CAS 7440-48-4; nr. CE 231-158-0

Dovezile stiintifice actuale sustin faptul cd dispozitivele medicale fabricate din aliaje de cobalt sau aliaje din otel inoxidabil
care contin cobalt nu cauzeazd un risc sporit de cancer sau efecte adverse asupra sistemului reproducator.

Tabelul urmator prezinta informatiile calitative si cantitative privind materialele si substantele:

Substanta CAS Intervalul de masa al modelului (mg)
Politetrafluoretilena 9002-84-0 883-1220
Polidimetilsiloxan 63148-62-9 655-953
Dioxid de siliciu 7631-86-9 465-682
Glicerol 56-81-5 449-544
Nichel 7440-02-0 248-428
Cobalt 7440-48-4 165-371
Polietilena tereftalata 25038-59-9 189-260
Titan 7440-32-6 151-220
Crom 7440-47-3 80,5-190
Colageni, substanta boving, polimeri cu glutaraldehida 2370819-60-4 103-186
Fier 7439-89-6 42,9-172
Molibden 7439-98-7 28,6-67,8
Mangan 7439-96-5 7,41-20,3
Fibroina din matase 9007-76-5 12,8-13,9
Silicon 7440-21-3 0-9,04
Carbon 7440-44-0 0-1,10
Dioxid de titan 13463-67-7 0,318-0,802
Ceara de albine 8012-89-3 0,413-0,519
Trioxid de antimoniu 1309-64-4 0,164-0,301
Oxigen 7782-44-7 0-0,199
Niobiu 7440-03-1 0-0,124
Colorant extras din lemn de bacan 475-25-2 0,103-0,112
Negru de fum 1333-86-4 0,0680-0,110
Sulf 7704-34-9 0-0,0904
Fosfor 7723-14-0 0-0,0904
Cupru 7440-50-8 0-0,0497
Hidrogen 1333-74-0 0-0,0249
Azot 7727-37-9 0-0,0249
Beriliu 7440-41-7 0-0,00904
Octametilciclotetrasiloxan; D4 556-67-2 0,00354-0,00506
Eter dodecil polietilenglicol 9002-92-0 0,00256-0,00432
Erucamida 112-84-5 0,00260-0,00377
Decametilciclopentasiloxan; D5 541-02-6 0-0,00205
Dodecametilciclohexasiloxan; D6 540-97-6 0-0,00155
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Substanta

CAS Intervalul de masa al modelului (mg)

Acid 4-dodecilbenzensulfonic

121-65-3 0,000175-0,000232

14.0 Rezumatul privind siguranta si
performanta clinica (SSCP)

Consultati https://meddeviceinfo.edwards.com/ pentru un
SSCP pentru acest dispozitiv medical.

Dupa lansarea bazei de date europene privind
dispozitivele medicale/Eudamed, consultati https://
ec.europa.eu/tools/eudamed pentru un SSCP pentru acest
dispozitiv medical.

15.0 Etichete pentru pacient

Cu fiecare valva este furnizat un card de implant pentru
pacient. Dupd implantare, completati toate informatiile
solicitate si oferiti pacientului cardul de implant. Numarul
de serie poate fi gasit pe ambalaj. Acest card de implant
ajuta pacientii sa informeze furnizorii de servicii medicale
cu privire la tipul de implant pe care il au, atunci cand
solicita asistenta medicala.

16.0 Identificare unica de baza a
dispozitivului-ldentificator dispozitiv (UDI-
DI)

UDI-DI-ul de baza este cheia de acces pentru informatiile
despre dispozitiv introduse in Eudamed.

Urmatorul tabel contine UDI-DI de baza:

Produs Valva mitrala MITRIS
RESILIA

Model 11400M

UDI-DI de baza 0690103D002MRV000ZV

17.0 Durata estimata de functionare a
dispozitivului

Durata declarata de functionare a valvei mitrale MITRIS
RESILIA este de 5 ani.

Valva mitrala MITRIS RESILIA a fost supusa unor teste
riguroase de durabilitate si fiabilitate la oboseala

fnainte de studiul clinic, in conformitate cu standardele
recunoscute la nivel international de testare a valvelor,
pentru o perioada de cinci ani. In plus, durabilitatea

este sustinuta de cinci ani de control clinic in cadrul
studiului clinic COMMENCE si de sase ani de control

in cadrul unui studiu clinic privind valva Magna Mitral Ease
de generatie anterioara; consultati Sectiunea 6.0 Studii
clinice. Performanta reala pe durata de functionare
depinde de mai multi factori biologici si poate varia de la
pacient la pacient.
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Economic European; daca, in timpul utilizarii acestui
dispozitiv sau ca urmare a utilizarii acestuia, a avut loc
un incident grav, raportati-l producatorului si autoritatii
dvs. nationale competente, datele de contact putand

fi gasite la adresa http://ec.europa.eu/growth/sectors/
medical-devices/contacts_en.

Consultati legenda de simboluri de la sfarsitul acestui
document.
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Numar de serie
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+18885704016

Consultati instructiunile
de utilizare de pe site-ul
web

A nu se utiliza daca

ambalajul este deteriorat.

Consultati instructiunile
de utilizare

®
x

Limita de temperatura

Sterilizat cu oxid de
etilena
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A se utiliza produsul daca
este afisatd indicatia

UDI

Identificator unic al
dispozitivului

Romana Romana Romana
# Numsr model Sistem cu bariera sterila me[se\ A nu se utiliza produsul
dubla © daca este afisata indicatia
@ A nu se reutiliza QTY Cantitate Conditionat RM
A Atentie g Data expirarii % Non pirogen

Dispozitiv medical

SZ

Marime

Contine material biologic
de origine animald

Producator

Contine substante
periculoase

Data fabricatiei

Importator

wl
-l

Reprezentant autorizat in
Comunitatea Europeana/
Uniunea Europeana

Comanda de lucru
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