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MODELO DE INSTRUGOES DE USO

FAMILIA: XIENCE PRIME Everolimus Eluting Coronary Stent

MODELOS:

XIENCE PRIME: 1011707-08, 1011707-12, 1011707-15, 1011707-18, 1011707-23,
1011707-28, 1011708-08, 1011708-12, 1011708-15, 1011708-18, 1011708-23,
1011708-28, 10111011709-08, 1011709-12, 1011709-15, 1011709-18, 1011709-23,
1011709-28, 1011710-08, 1011710-12, 1011710-15, 1011710-18, 1011710-23,
1011710-28, 1011711-08, 1011711-12, 1011711-15, 1011711-18, 1011711-23,
1011711-28

XIENCE PRIME SV: 1011706-08, 1011706-12, 1011706-15, 1011706-18, 1011706-23,
1011706-28

XIENCE PRIME LL: 1011707-33, 1011707-38, 1011708-33, 1011708-38, 1011709-33,
1011709-38, 1011710-33, 1011710-38, 1011711-33, 1011711-38
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1.0  DESCRIGAO DO DISPOSITIVO

O Xience Prime Everolimus Eluting Coronary Stent - Sistema de Stent Coronario com
Eluicdo de Everolimo - XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV (pequenos vasos) e XIENCE
PRIME LL (lesGes longas) incluem:
Um stent XIENCE PRIME em liga de cobalto-cromo (CoCr) L-605 pré-montado, com um
revestimento constituido por uma mistura do farmaco antiproliferativo everolimo e
polimeros. A familia de produtos é constituida por:

Tabela 1-1: Nome e Tamanhos dos Produtos

Nome do produto

Diametro do stent

Comprimento do stent

(mm) (mm)
XIENCE PRIME 2,5;2,75; 3,0; 3,5; 4,0 8,12, 15, 18, 23, 28
XIENCE PRIME SV 2,25 8,12, 15, 18, 23, 28
XIENCE PRIME LL 2,5;2,75;3,0; 3,5; 4,0 33, 38

A dose disponivel de everolimo no stent varia de acordo com o tamanho, conforme se
segue:

Tabela 1-2: Teor de Farmaco nos Stents Coronarios com Eluigdo de Everolimo
XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL

Diametro do Stent Comprimento do Stent Dosagem do Farmaco
(mm) (mm) (n9)
2,25;2,5;2,75; 3,0 8 40
,25; 2,5; 2,75; 3,0 12 60
2,25;2,5; 2,75; 3,0 15 74
2,25;2,5;2,75; 3,0 18 88
2,25;2,5;2,75; 3,0 23 109
2,25;2,5; 2,75; 3,0 28 137
2,5;2,75; 3,0 33 157
2,5;2,75; 3,0 38 185
3,5,4,0 8 50
3,5,4,0 12 75
3,5,4,0 15 91
3,5,4,0 18 116
3,5,4,0 23 141
3,5,4,0 28 174
3,5,4,0 33 199
3,5,4,0 38 232

e Dois marcadores radiopacos, localizados por baixo do baldo, que marcam
fluoroscopicamente o comprimento Util do baldo e o comprimento do stent expandido.

¢ Dois marcadores proximais no corpo do Sistema de Entrega (distancia de 95 cm e
105 cm proximal em relagéo a ponta distal) indicam a posicéo relativa do Sistema de
Entrega em relagdo a extremidade do cateter-guia femoral ou braquial. O
comprimento util do cateter € 143 cm.

¢ Uma alteragao da cor do eixo indica a ranhura de saida do fio-guia.
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Tabela 1-3: Especificagdes do Dispositivo in vitro

Diametro Comprimento do *Compati- | **Pressao Pressao Area
do Stent Stent bilidade Nominal do Nominal de Isenta
(mm) (mm) Minima do | Stentin vitro Ruptura (RBP) de

Cateter- | (atm) | kPa | (atm) | kPa Stent
Guia (DI) (%)
5F (0,56"/
1,42 mm)
2,25 8,12, 15, 18, 23, 28 5F 8 811 18 1824 83
2,5 8, 12, 15, 18, 23, 28, 5F 8 811 18 1824 84
33,38
2,75 8, 12, 15, 18, 23, 28, 5F 8 811 18 1824 86
33,38
3,0 8, 12, 15, 18, 23, 28, 5F 10 1013 18 1824 87
33,38
3,5 8, 12, 15, 18, 23, 28, 5F 10 1013 18 1824 85
33,38
4,0 8, 12, 15, 18, 23, 28, 5F 10 1013 18 1824 87
33,38

* Ver as especificagdes individuais do fabricante sobre valores equivalentes (F).

** Assegurar a colocagdo completa do stent (ver a secg¢do 9.5 - Informacdes para
Utilizacdo pelo Médico, Procedimento de Colocagdo). As pressdes de colocagao
devem ser determinadas pelas caracteristicas da leséo.

2.0 APRESENTAGCAO

Estéril - Este dispositivo foi esterilizado por gas de oxido de etileno. Apirogénico. Nao
utilizar se a embalagem estiver aberta ou danificada.

Este dispositivo para uma unica utilizacao ndo pode ser reutilizado noutro doente, uma
vez que nao foi concebido para desempenhar a fungao a que se destina apds a primeira
utilizagdo. As alteragdes as caracteristicas mecanicas, fisicas e/ou quimicas introduzidas
sob condigbes de utilizagdo, limpeza e/ou reesterilizagdo repetidas, poderédo
comprometer a integridade da concepgao e/ou dos materiais, conduzindo a contaminagéo
devido a folgas e/ou espagos estreitos e a uma diminuigdo da seguranga e/ou do
desempenho do dispositivo. A auséncia da rotulagem original pode conduzir a uma
utilizagao deficiente e pode eliminar a rastreabilidade. A auséncia da embalagem original
pode conduzir a danos no dispositivo, perda de esterilidade e risco de lesdes no doente
e/ou no utilizador.

Conteudo - Um (1) Sistema de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo XIENCE
PRIME, XIENCE PRIME SV ou XIENCE PRIME LL; um (1) dispositivo de lavagem.

Armazenamento - Guardar a 15 — 30 °C (59 — 86 °F).
3.0 INDICAGOES
Os Sistemas de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo XIENCE PRIME, XIENCE

PRIME SV ou XIENCE PRIME LL estdo indicados para melhorar o didmetro luminal
coronario nas seguintes situacoes:

Abbott

A Promise for Life
MCD



Abbott Laboratérios do Brasil Ltda Rua Michigan 735, Brooklin Tel: 551155081929
S&o Paulo - SP Fax: 55 11 55081924
CEP: 04566-905

e Doentes com cardiopatia isquémica sintomatica devido a lesdes discretas de
novo da artéria coronaria nativa.

o Restauragdo do fluxo coronario em doentes que sofram um enfarte agudo do
miocardio, que se apresentem nas 12 horas seguintes ao inicio dos sintomas.

e Para o tratamento de doentes com diabetes concomitante, sindrome corondria
aguda, lesbes duplas dos vasos (duas lesdes em dois vasos epicardiacos
diferentes), lesdes dentro de pequenos vasos; lesdes em que o tratamento tem
como consequéncia o comprometimento de ramos laterais (lesbes com um
didmetro do ramo lateral < 2 mm e uma estenose ostial < 50%); para o
tratamento de doentes idosos (idade = 65 anos) e para o tratamento de homens e
mulheres.

e Tratamento de doentes que apresentam reestenose intra-stent em lesbes da
artéria coronaria; lesées cronicas com ocluséo total da artéria coronaria (definidas
como lesdes da artéria coronaria com fluxo TIMI 0 com uma duragao superior a 3
meses); e lesdes da bifurcagao da artéria coronaria.

Os Sistemas de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimus XIENCE PRIME, XIENCE
PRIME SV e XIENCE PRIME LL estdo também indicados para melhorar o didmetro
luminal periférico nos seguintes casos:
e Tratamento de claudicagao grave ou isquemia aguda dos membros (CLI) devido
a lesbdes infrapopliteas oclusivas.

Em todos os casos, o comprimento da lesdo tratada deve ser inferior ao comprimento
nominal do stent (8 mm, 12 mm, 15 mm, 18 mm, 23 mm, 28 mm, 33 mm ou 38 mm) com
um diametro do vaso de referéncia = 2,25 mm e < 4,25 mm.

40  CONTRAINDICAGOES

Os Sistemas de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo XIENCE PRIME, XIENCE

PRIME SV ou XIENCE PRIME LL estédo contraindicados para utilizagdo em:

e Doentes em que esteja contraindicada uma terapéutica anticoagulante e/ou
antiplaquetaria.

e Doentes que se julga terem uma lesdo que impega a insuflagdo completa de um
baldo de angioplastia.

e Doentes com uma hipersensibilidade conhecida ou contraindicacao relativamente ao
everolimo, cobalto, cromo, niquel, tungsténio, acrilico e fluoropolimeros.

e Para lesdes infrapopliteas oclusivas: Aneurismas imediatamente adjacentes ao local
de implante do stent.

5.0 AVISOS

e Sao desconhecidos, até a data, os efeitos a longo prazo deste implante permanente
contendo polimeros e everolimo.

e Uma vez que a utilizagdo deste dispositivo comporta o risco associado de trombose
do stent, complicagbes vasculares e/ou hemorragias, € necessario selecionar
rigorosamente os doentes.

e A administragdo de everolimo por via oral em combinagdo com ciclosporina foi
associada a um aumento dos niveis de colesterol e de triglicérides no soro.

e As pessoas alérgicas a ligas de cobalto-cromo L-605, acrilico ou fluoropolimeros, ou
everolimo poderéao sofrer uma reagao alérgica a este implante.
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e Este produto ndo deve ser utilizado em doentes que possam nao cumprir com a
terapéutica antiplaquetaria recomendada.

6.0 PRECAUGCOES

6.1 Manuseamento do Stent — Precaugoes

e Apenas para uma unica utilizagado. Nao re-esterilizar nem reutilizar. Atengéo a data
de validade do produto.

e A bolsa laminada nao constitui uma barreira estéril. O saco interior (bolsa)
contido na bolsa laminada constitui a barreira estéril. Apenas o conteudo da bolsa
interior deve ser considerado estéril. A superficie exterior da bolsa interior NAO
é estéril.

e Nao retirar o stent do respectivo sistema de entrega, uma vez que a remogéo
podera danificar o stent e/ou causar a sua embolizagdo. O sistema de stent destina-
se a ser aplicado como um sistema.

e Deve-se ter especial cuidado para ndo manusear ou de qualquer outro modo
danificar o stent dentro do baldo. Isto é especialmente importante durante a remogao
do cateter da embalagem, colocacao sobre o fio-guia e avango através do adaptador
da valvula hemostatica rotativa e do conector do cateter-guia.

¢ Nao manipular, tocar ou manusear o stent com os dedos, uma vez que tal podera
provocar danos no revestimento, contaminacéo ou deslocagéo do stent do baléo de
entrega.

e Utilizar apenas os meios adequados para insuflar o baldo. Nao utilizar ar ou
quaisquer meios gasosos para insuflar o baldo, o que pode provocar uma expansao
irregular e dificultar a colocagao do stent.

e O implante do stent s6 deve ser efetuado por médicos que tenham recebido formagao
adequada.

e A colocacdo do stent s6 deve ser efetuada em hospitais onde possa ser realizada
rapidamente uma cirurgia de bypass coronario com enxerto (CABG) de emergéncia.

e A re-estenose subsequente pode requerer a dilatagdo repetida do segmento da
artéria que contém o stent. Sdo desconhecidos, até a data, os resultados a longo
prazo apés uma dilatagéo repetida dos stents endotelizados.

6.2 Colocagao do Stent — Precaugoes

e Nao preparar ou insuflar previamente o sistema de entrega antes da colocagao
do stent, a ndo ser de acordo com o método indicado. Utilizar a técnica de purga de
baldo descrita em Preparacao do Sistema de Entrega.

e O vaso deve ser pré-dilatado com um baldo do tamanho adequado. Caso contrario,
podera aumentar a dificuldade de colocagédo do stent, causando complicagbes do
procedimento.

e Ao introduzir o sistema de entrega no vaso, nao induzir pressdo negativa no sistema
de entrega. Tal podera provocar a deslocagéo do stent do bal&o.

e Ao tratar lesbes multiplas dentro do mesmo vaso epicardico, aplicar o stent na leséo
distal antes de colocar o stent na lesdo proximal. A dilatagdo por esta ordem evita a
necessidade de cruzar o stent proximal durante a colocagao do stent distal e reduz as
hipéteses de deslocar o stent proximal.

e O implante de um stent pode conduzir a dissecgdo do vaso distal e/ou proximal ao
stent e pode provocar a estenose aguda do vaso, requerendo uma intervengao
adicional (CABG, cirurgia, maior dilatagéo, colocagéo de stents adicionais, etc.).
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N&o expandir o stent enquanto este ndo se encontrar corretamente posicionado no
vaso. (Consultar 6.4 Precaucdes, Remocao do Stent/Sistema — Precaucdes.)

A colocacéao do stent pode potencialmente comprometer a paténcia de um ramo
lateral.

O diametro insuflado do baldo do sistema utilizado para colocar o stent deve
aproximar-se do didmetro do vaso. O sobredimensionamento do stent pode resultar
na ruptura de um vaso. Para assegurar a expansdao total do stent, o baldo deve ser
insuflado até uma pressao nominal minima.

Ndo exceder a pressdo nominal de ruptura, conforme indicado no rétulo do
produto. As pressdes do baldo devem ser monitorizadas durante a insuflagéo. A
utilizagdo de pressdes superiores as especificadas no rotulo do produto podem
provocar a ruptura do baldo com possiveis danos internos e dissecgao.

Os métodos de extragdo do stent (uso de guias adicionais, ganchos e/ou pingas)
podem provocar danos adicionais a estrutura vascular coronaria e/ou ao ponto de
acesso vascular. As complicagbes podem incluir hemorragia, hematoma ou
pseudoaneurisma.

Quando forem necessarios multiplos stents com eluicdo de farmaco, devem ser
utilizados apenas os Stents Coronarios com Eluigdo de Everolimo XIENCE PRIME,
XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL. A potencial interagdo com outros stents
com eluigado de farmaco ou stents revestidos nao foi avaliada e deve ser evitada.

Se for necessario utilizar diversos stents, com o consequente contacto entre os
mesmos, 0s materiais dos stents devem apresentar uma composicdo semelhante. A
colocagéo de varios stents compostos por metais diferentes em contacto uns com os
outros podera aumentar o risco de corroséo in vivo, embora os testes de corrosao in
vitro utilizando um stent em liga L-605 CoCr em combinagao com um stent em liga de
aco inoxidavel 316L n&o aparentou aumentar a corrosao.

O grau de exposicdo do doente ao farmaco e ao polimero esta diretamente
relacionado com o numero de stents implantados. Um doente pode receber até
quatro Stents Coronarios com Eluigdo de Everolimus XIENCE PRIME, XIENCE
PRIME SV ou XIENCE PRIME LL ou outros stents coronarios com eluicdo de
everolimo da familia XIENCE (ou seja, XIENCE V, XIENCE SBA) consoante o
ndmero de vasos tratados e o comprimento da lesdo. Os doentes que receberem
stents de emergéncia receberao stents da familia XIENCE adicionais. A utilizagdo de
multiplos stents da familia XIENCE resultara na administragdo de maiores
quantidades de farmaco e polimero ao doente.

A segurancga e eficacia dos Stents Coronarios com Eluicdo de Everolimus XIENCE
PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL em doentes com braquiterapia
anterior da lesédo alvo ou a utilizagdo de braquiterapia para tratar reestenoses no
stent num Stent Coronario com Eluigdo de Everolimo XIENCE PRIME, XIENCE
PRIME SV ou XIENCE PRIME LL ainda nao foram determinadas. Quer a
braquiterapia vascular, quer os Stents Coronarios com Eluicdo de Everolimus
XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL alteram a remodelagao
arterial. A sinergia entre os dois tratamentos referidos ainda nao foi determinada.

A colocacdo do stent na artéria coronaria principal esquerda pode potencialmente
comprometer o fluxo sanguineo para a anatomia distal.

Um stent ndo expandido so pode ser retraido para o cateter-guia uma Unica vez. Um
stent ndo expandido ndo deve ser reintroduzido na arteria depois de ter sido retraido
para o cateter-guia. Nao se deve executar qualquer movimento posterior de entrada e
de saida através da ponta distal do cateter-guia, sob risco de danificar o stent a retrair
a porgéo nao colocada do stent de novo para o cateter-guia.
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e Se for sentida qualquer resisténcia, em qualquer momento, durante a remogao do
sistema de stent coronario, seguir os passos descritos na secgao 6.4 Precaucdes,
Remocao do stent/sistema — Precaugdes.

6.3 Utilizagdo em Conjunto com Outros Procedimentos

A seguranga e eficacia relativamente a utilizagdo dos seguintes dispositivos ndo foram

estabelecidas: dispositivos mecanicos para aterectomia (cateteres direcionais para

aterectomia, cateteres rotativos para aterectomia) ou cateteres laser para angioplastia em
conjunto com a implantagdo do Stent Coronario com Eluigdo de Everolimus XIENCE

PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL.

6.4 Remocéao do Stent/Sistema — Precaugdes

Remocao do sistema de entrega do stent antes da colocagao do stent:

Se for necesséario remover um sistema de stent antes da colocagéo, assegurar que o
cateter-guia esta posicionado coaxialmente em relagéo ao sistema de entrega do stent e
retirar cuidadosamente o sistema de entrega do stent para dentro do cateter-guia. Se for
sentida uma resisténcia invulgar, em qualquer altura, ao retirar o stent na direcdo do
cateter-guia, o sistema de entrega do stent e o cateter-guia devem ser retirados como
uma unica unidade. Isto deve ser feito sob visualizagdo direta com fluoroscopia.
Remocgao do cateter de entrega do stent colocado:

1. Esvaziar o baldo, rodando o dispositivo de insuflagdo para pressao negativa. Os
baldes de maior dimensdo e mais compridos demorardo mais tempo (até 30 segundos) a
esvaziar do que os baldes mais pequenos e mais curtos. Confirmar o esvaziamento do
balédo sob fluoroscopia e aguardar mais 10 — 15 segundos.

2. Posicionar o dispositivo de desinsuflagdo na pressao “negativa” ou “neutra”.

3 Estabilizar a posi¢céo do cateter-guia do lado exterior do 6stio coronario e fixar no
lugar. Manter a posi¢ao do fio-guia ao longo do segmento de stent.

4. Remover suavemente o sistema de entrega do stent aplicando uma presséo lenta
e regular.

5. Apertar a valvula hemostatica rotativa.

Nota: Se, durante a remogdo do cateter, for sentida resisténcia, seguir as
instrugoes seguintes para melhorar a redobragem do baldo.

¢ Reinsuflar o baldo até a pressdo nominal.

e Repetir os passos 1 a 5 acima.

O ndo seguimento destes passos e/ou a aplicagdo de forgca excessiva no sistema de
entrega podera potencialmente resultar em perda ou danos no stent e/ou componentes
do sistema de entrega.

Se for necessario manter a posicdo do fio-guia para o subsequente acesso a
artéria/les6es, deixar o fio-guia posicionado e retirar todos os outros componentes.

Os métodos de extragdo do stent (uso de fios-guia adicionais, ganchos e/ou forceps)
podem provocar danos adicionais a estrutura vascular coronaria e/ou ao ponto de acesso
vascular. As complica¢des poderao incluir, mas ndo se limitam a, hemorragia, hematoma
ou pseudoaneurisma.

6.5 Pés-Implante — Precaugdes

e Deve-se ter muito cuidado ao atravessar um stent recentemente colocado com um
cateter de ultrassom intravascular (IVUS), um fio-guia coronario, um cateter de balédo
ou um sistema de entrega, para evitar alterar a colocagao, aposi¢cdo e/ou geometria
do stent.

e Deve ser administrada uma terapéutica antiplaquetaria apds o procedimento
(consultar a secgdo 8.1 — Selecdo dos Doentes e Tratamento, Individualizagdo do
Tratamento). Os doentes que requeiram uma interrupgéo precoce da terapéutica
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antiplaquetaria (por exemplo, hemorragia secundaria a ativa) devem ser
rigorosamente monitorizados quanto a eventos cardiacos. Conforme o critério do
médico que trata o doente, a terapéutica antiplaquetaria deve ser retomada o mais
rapidamente possivel.
Se o doente necessitar de imagiologia, consultar a sec¢do 6.6 — Precaucdes, Declaracdo
relativa a Ressonancia Magnética (RMN).

6.6 Declaragao relativa a RMN

Testes ndo clinicos* demonstraram que o stent XIENCE PRIME, em configuragcdes

simples e sobrepostas de até 71 mm de comprimento, esta condicionado ao ambiente de

ressonancia magnética. O exame pode ser realizado com seguranga nas seguintes

condicoes:

e Campo magnético estatico de 1,5 ou 3 Tesla

e Campo do gradiente espacial de 2500 Gauss/cm ou menos

e Taxa maxima de absorcdo especifica média de corpo inteiro (SAR) de 2,0 W/kg
(modo de funcionamento normal) durante 15 minutos de ressonancia magnética ou
menos

*Testes baseados no stent XIENCE V

O stent XIENCE PRIME n&o devera migrar neste ambiente de ressonancia magnética.

Nao foram realizados testes nao clinicos a intensidades de campo superiores a 3 Tesla

para avaliar a migragdo ou aquecimento do stent. A ressonancia magnética a 1,5 ou 3

Tesla pode ser efetuada imediatamente a seguir a implantacdo do stent XIENCE PRIME.

O aquecimento do stent foi determinado relacionando as subidas de temperatura néo

clinicas in vitro medidas num scanner GE Excite de 3 Tesla e numa bobina GE de 1,5

Tesla com as taxas de absorgdo especificas locais (SARs) num modelo do coragéo

humano digitalizado. A SAR maxima média de corpo inteiro foi determinada por calculo

validado. Com comprimentos sobrepostos de até 71 mm, o stent XIENCE PRIME

produziu uma subida de temperatura maxima local n&o clinica de 3,3 °C a uma SAR

maxima média de corpo inteiro de 2,0 W/kg (modo de funcionamento normal) durante 15

minutos. Estes calculos ndo tém em consideragéo os efeitos de arrefecimento do fluxo

sanguineo.

Desconhecem-se os efeitos da RMN nos stents sobrepostos com comprimentos

superiores a 71 mm ou nos stents com hastes fraturadas.

Conforme demonstrado em testes néo clinicos, pode existir um artefato de imagem ao

visualizar o stent XIENCE PRIME. A qualidade da imagem por ressonancia magnética

pode ser afetada se a area de interesse for exatamente a mesma area ou relativamente

proxima da posicao do stent XIENCE PRIME. Deste modo, podera ser necessario

otimizar os parametros das imagens obtidas por ressonéncia magnética para a presenca

do stent XIENCE PRIME.

O stent XIENCE PRIME para utilizagdgo BTK (sigla do inglés Below-the-Knee, em

portugués abaixo do joelho), baseado em testes ndo clinicos e na andlise dos campos

electromagnéticos no doente durante a RMN**, esta condicionado (ndo apresenta riscos

conhecidos) no ambiente de RMN nas seguintes condigoes:

e Campo magnético estatico de 3 Tesla ou menos

e Campo magnético do gradiente espacial de 2500 Gauss/cm ou menos

e Modo normal do sistema de RM.

O aquecimento do stent foi determinado relacionando as subidas de temperatura in vitro

medidas num sistema de RM GE Signa HDx de 3 Tesla e numa bobina GE de 1,5 Tesla

com as taxas de absorgéo especificas locais (SARs) nas localizagbes mais desfavoraveis

das articulagdes de membros num modelo do corpo humano. Devem ser usados valores

de SAR diferentes consoante a colocagédo do stent no corpo: Colocagédo na artéria tibial
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abaixo do joelho: SAR de corpo inteiro inferior a 2 W/kg para o ponto de referéncia acima
da coxa superior e 0,5 W/kg abaixo da coxa superior.

Aos niveis de SAR indicados acima, a presencga do stent ndo deve expor o doente ao
risco adicional de lesdo térmica por oposicdo as condigdes de nao implante durante a
ressonancia magnética. Nao obstante, podera ocorrer lesdo térmica no doente.
Desconhece-se o efeito do aquecimento relacionado com imagiologia por ressonancia
magnética em stents sobrepostos ou stents com hastes fraturadas. A qualidade da
imagem por ressonancia magnética pode ser afetada se a area de interesse for
exatamente a mesma area ou relativamente proxima da posigéo do stent.

6.7 Interag6es com Medicamentos

O everolimo é extensamente metabolizado pelo citocromo P4503A4 (CYP3A4) na parede
do intestino e no figado, e € um substrato da glicoproteina P de contra-transporte.
Consequentemente, a absorgdo e subsequente eliminagdo do everolimo podem ser
influenciadas por farmacos que afetem essas vias. Demonstrou-se também que o
everolimo reduz a excregao de alguns medicamentos sujeitos a receita médica quando
administrado por via oral juntamente com ciclosporina (CsA). Nao foram efetuados
estudos formais sobre a interagcdo medicamentosa com o Sistema de Stent Coronario
com Eluigdo de Everolimo XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV ou XIENCE PRIME LL.
Por este motivo, ao se decidir colocar o Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo
XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV ou XIENCE PRIME LL em individuos que estejam
tomando medicamentos que se sabe que interagem com o everolimo, deve ser
considerada a possibilidade de ocorréncia de interagbes medicamentosas sistémicas ou
locais na parede do vaso.

O everolimo, quando prescrito como medicagéo oral, podera interagir com os seguintes
farmacos ou alimentos'?:

e Inibidores da isozima CYP3A4/glicoproteina P

0 Agentes antifungicos (ex., fluconazol, cetoconazol, itraconazol, posaconazol,
voriconazol)

0 Antibidticos macrélidos (ex., eritromicina, claritromicina, telitromicina)

0 Agentes bloqueadores dos canais de calcio (ex., verapamil, nicardipina,
diltiazem)

o Inibidores de protease (ex., ritonavir, atazanavir, saquinavir, darunavir,
indinavir, nelfinavir, amprenavir, fosamprenavir)

o Outros (ex., ciclosporina, nefazodona, cisaprida, metoclopramida,
bromocriptina, cimetidina, danazol, sildenafil, terfenadina, astemizol,
toranja/sumo de toranja)

e Indutores da isozima CYP3A4/glicoproteina P

o Antibioticos (ex., rifampina, rifabutina, ciprofloxacino, ofloxacino)

o Anticonvulsivos (ex., carbamazepina, fenobarbital, fenitoina)

o Inibidores da transcriptase reversa ndo-nucleosideos (ex., efavirenz,
nevirapina)

0 Glicocorticoides (ex., dexametasona, prednisona, prednisolona)

0 Inibidores da HMGCoA redutase (sinvastatina, lovastatina)

o Outros (ex., erva de Séo Joao)

6.8 Gravidez

Este produto nao foi testado em mulheres gravidas ou em homens que tencionem ser
pais. Os efeitos sobre o feto em desenvolvimento ndo foram estudados. Embora nao
existam contraindicacdes, desconhecem-se atualmente os riscos e efeitos sobre a fungéo
reprodutora.
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POSSIVEIS EFEITOS ADVERSOS

Os efeitos adversos que podem ser associados a utilizagdo de um stent nas artérias
coronarias nativas ou periféricas incluem:

Oclusao abrupta

Reagéo alérgica ao meio de contraste

Aneurisma

Perfuragéo arterial

Ruptura arterial

Fistula arteriovenosa

Arritmias, incluindo arritmia auricular e ventricular
Complicagdes hemorragicas, que poderao exigir transfusdo
Espasmo da artéria coronaria

Embolia coronéria ou na zona do stent

Trombose coronaria ou na zona do stent

Morte

Disseccgao da artéria coronaria

Embolos distais (embolia gasosa, tecidular ou trombética)
Reagdes medicamentosas a agentes antiplaquetarios ou ao meio de contraste
Embolizagao (do stent ou outra)

Cirurgia de enxerto de bypass da artéria coronaria ou periférica, seja de urgéncia
ou ndo

Febre

Reacdes de hipersensibilidade

Hipotensao/hipertensao

Infecgao e dor no ponto de insergéo

Lesao da artéria coronaria ou periférica

Intervencgéo devido a:

o Migragéao do stent

0 Colocagéao acidental do stent

o Colocagéo parcial do stent

o Stents danificados

Isquemia miocardica

Enfarte do miocardio

Nauseas e vomitos

Palpitacoes

Lesao nervosa ou vascular periférica

Pseudoaneurisma

Insuficiéncia/falha renal

Reestenose do segmento com stent

Derrame/acidente vascular cerebral

Trombose (do stent ou outra)

Ocluséao total da artéria coronaria

Angina de peito instavel ou estavel

Complicagdes vasculares, incluindo do local de entrada, que possam requerer
reparagao do vaso

Arritmias ventriculares, incluindo fibrilagao ventricular e taquicardia ventricular
Disseccédo do vaso
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e Ocluséao do vaso
e Espasmo do vaso

Efeitos adversos associados a administragdo oral diaria de everolimo (1,5 mg/dia a
3,0 mg/dia durante um periodo minimo de 1 ano ou 10 mg/dia durante um periodo
minimo de 4 meses):

Dores abdominais

Acne/dermatite acneiforme

Anemia

Anorexia

Dores no peito

Coagulopatia

Insuficiéncia cardiaca congestiva
Conjuntivite

Tosse

Desidratagao

Diarreia

Boca seca

Pele seca

Disgeusia (sabor anormal)

Disfagia

Dispepsia

Dispneia

Edema (incluindo edema generalizado, edema angioneurdtico e edema
periférico)

Epistaxe

Disfungéao erétil

Eritema

Fadiga

Febre

Cefaleia

Hemolise

Hemoptise

Hemorragia

Hepatite ou disfungéo hepatica
Hipercolesterolemia

Hiperglicemia (possivel novo inicio de diabetes mellitus)
Hiperlipidemia

Hipersensibilidade

Hipertensao

Hipertrigliceridemia

Hipogonadismo masculino
Hipofosfatemia

Cicatrizagao afetada

Insbnia

Ictericia

Vasculite leucocitoclastica
Leucopenia

Provas de fungao hepatica andémalas
Linfocelo
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Mialgia

Disturbios nas unhas

Nauseas

Dor

Sindrome eritrodisestesia palmo-plantar
Pancreatite

Pancitopenia

Efuséo pericardica

Efuséo pleural

Pneumonia

Pneumonite (incluindo doenga pulmonar intersticial)
Proteinuria

Prurido

Proteinose alveolar pulmonar

Embolia pulmonar

Pielonefrite

Trombo flutuante

Erupgao cutanea (rash)

Falha renal (incluindo falha renal aguda)
Necrose tubular renal

Sépsis

Esfoliacado da pele

Estomatite / ulceragéo bucal e/ou inflamagédo da mucosa
Complicagdes da ferida cirurgica
Trombocitopenia

Pudrpura trombocitopénica trombatica / sindrome hemolitica urémica (TTP/HUS)
e Infeccdo urinaria

e Tromboembolia venosa

e Infecgdes por virus, bactérias e fungos
e Vomitos

e Fraqueza

e Infeccao da ferida

**Testes baseados no stent Xpert Pro e no stent XIENCE PRIME

Ficha de prescricdo do farmaco Certican®, data da emenda mais recente 30 de
Margo de 2011. Novartis

Resumo das caracteristicas do medicamento Afinitor®, data de autorizacao, 8 de
Margo de 2009. Novartis

8.0 SELEGAO DOS DOENTES E TRATAMENTO

8.1 Individualizagdo do Tratamento

Devem ser considerados os riscos e beneficios descritos acima para cada doente antes
de se utilizar o Sistema de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo XIENCE PRIME,
XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL. Os fatores de selegdo dos doentes a
considerar devem incluir o risco da terapéutica antiplaquetaria. Devem ser especialmente
considerados os doentes que tenham sofrido de gastrite ou Ulcera péptica recente.
Devem ser usados farmacos antiplaquetarios em combinagdo com o stent XIENCE
PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL. Os médicos devem consultar as
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informagdes dos indicios substanciais referentes aos stents XIENCE, juntamente com a
literatura atual sobre stents com eluicao de farmaco, diretrizes atuais e ter em conta as
necessidades especificas de cada doente, para determinar o regime
antiplaquetario/anticoagulante especifico para os seus doentes na pratica geral.

XIENCE V demonstrou taxas baixas de trombose do stent em doentes que
descontinuaram ou interromperam a terapéutica antiplaquetaria dupla (DAPT) 3 meses
apos a implantacdo do stent. Recomenda-se, portanto, que os doentes tratados com
stents XIENCE PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL continuem com a DAPT
durante pelo menos 3 meses apos a implantacao do stent.

E muito importante que o doente cumpra as recomendacdes antiplaquetarias apds o
procedimento. A interrup¢do prematura da medicagdo antiplaquetaria prescrita pode
resultar num maior risco de trombose, enfarte do miocardio ou morte. Antes da
intervencdo coronaria percutanea (ICP), se for previsivel um procedimento cirlrgico ou
dentéario que requeira a interrupgéo precoce da terapéutica antiplaquetaria, o médico e o
doente devem ponderar se um stent com eluicdo de farmaco e a terapéutica
antiplaquetaria associada recomendada constituem a opgdo ICP adequada. Apds a ICP,
caso seja recomendado um procedimento cirlrgico ou dentario, os riscos e beneficios do
procedimento devem ser ponderados em relagdo ao possivel risco associado a
interrupcdo prematura da terapéutica antiplaquetaria.

Os doentes que requeiram a interrupgdo prematura da terapéutica antiplaquetaria na
sequéncia de hemorragia ativa significativa devem ser cuidadosamente monitorizados
quanto a eventos cardiacos e, uma vez estabilizados, deve ser reiniciada a terapéutica
antiplaquetaria assim que possivel, de acordo com o critério dos médicos.

9.0 INFORMAGOES PARA UTILIZAGAO PELO MEDICO
9.1 Inspecionar Antes de Utilizar

Antes de utilizar o Sistema de Stent Coronario com Eluicdo de Everolimo XIENCE
PRIME, XIENCE PRIME SV e XIENCE PRIME LL, retirar cuidadosamente o sistema da
embalagem e inspeciona-lo quanto a dobras, nos e outros danos. Ter em atengéo que o
stent ndo deve avancar para além dos marcadores radiopacos do baldo. Nao utilizar se
forem observados quaisquer defeitos.

9.2 Materiais necessarios

e (Cateter(es)-guia apropriado(s)

e 2 -3 seringas (10 — 20 cc)

e 1000 u/500 cc de soro fisiolégico normal heparinizado (HepNS)

e Fio-Guia de 0,36 mm (0,014 polegada) x 175 cm (comprimento minimo)

e Valvula hemostatica rotativa com 2,44 mm (0,096 polegada) de didametro interno
minimo

e Meio de contraste a 60% diluido a 1:1 com soro fisiolégico normal

e Dispositivo de insuflagéo

e Torneira de trés vias

e Dispositivo de torgao

e Introdutor de fio-guia

e Bainha arterial apropriada

e Farmacos antiplaquetarios e anticoagulantes apropriados
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9.3 Preparagao

9.3.1 Remocédo da Embalagem

Nota: A bolsa laminada nao constitui uma barreira estéril. O saco interior (bolsa)
contido na bolsa laminada constitui a barreira estéril. Apenas o conteudo da bolsa interior
deve ser considerado estéril. A superficie exterior da bolsa interior NAO é estéril.

1. Retirar cuidadosamente o sistema de entrega do respectivo tubo protetor para preparar
o sistema de entrega. Quando for utilizado um sistema de troca rapida (RX), ndo dobrar
ou torcer o hipotubo durante a remocéao.

2. Remover o mandril do produto e a bainha protetora do stent, segurando no cateter
proximalmente ao stent (no local de unido do baldo proximal) e, com a outra méo, segurar
no protetor do stent e remover com cuidado distalmente. Se for sentida uma resisténcia
invulgar durante a remogédo do mandril do produto e a bainha do stent, ndo utilizar este
produto e substituir por outro. Seguir o procedimento de devolugéo do produto em relagao
ao dispositivo nao utilizado.

9.3.2 Irrigacdo do Lumen do Fio-Guia

Irrigar o lumen do fio-guia com HepNS, utilizando para tal o dispositivo de lavagem
fornecido com o produto. Inserir o dispositivo de lavagem na ponta do cateter e irrigar até
que o fluido saia pela ranhura do fio-guia.

Nota: Evitar a manipulagdo do stent durante a irrigagao do lumen do fio-guia, uma vez
que tal podera alterar a colocagao do stent no balao.

9.3.3 Preparacédo do Sistema de Entrega

—_

. Preparar um dispositivo de insuflagao/seringa com um meio de contraste diluido.

. Ligar um dispositivo de insuflagcdo/seringa a torneira; liga-la a porta de insuflagéo do
produto. Nao dobrar o hipotubo do produto ao ligar o dispositivo de
insuflagéo/seringa.

. Com a ponta para baixo, orientar o sistema de entrega verticalmente.

. Abrir a torneira para o sistema de entrega; aplicar uma pressao negativa durante 30
segundos; soltar para uma posi¢éo neutra para encher com o meio de contraste.

5. Fechar a torneira para o sistema de entrega; purgar todo o ar do dispositivo de
insuflacéo/seringa.

. Repetir os passos 3 a 5 até que todo o ar seja expelido. Caso as bolhas persistam, ndo
utilizar o produto.

7. Se foi utilizada uma seringa, conectar um dispositivo de insuflacdo preparado a

torneira.

8. Abrir a torneira para o sistema de entrega.

9. Manter na posigao neutra.

Nota: Ao introduzir o sistema de entrega no vaso, ndo induzir pressdo negativa no

sistema de entrega. Tal podera provocar a deslocagéo do stent do baldo.

Nota: Se for observado ar no eixo, repetir a secgéo 9.3.3 — Informacdes para Utilizagao

pelo Médico, Preparagédo do Sistema de Entrega, passos 3 a 5, para evitar a

expansao irregular do stent.

A~ W N

»

9.4 Procedimento de Entrega
1. Preparar o ponto de acesso vascular, de acordo com a pratica padrao.
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2. Pré-dilatar a lesdo com um cateter para angioplastia coronaria transluminal
percutanea (ACTP) com o comprimento e didmetro corretos em relagdo ao
vaso/lesado a tratar. Limitar o comprimento longitudinal da pré-dilatagcdo pelo baldo
de ACTP, de modo a evitar criar uma regido de lesdo no vaso que se localize fora
dos limites do stent XIENCE PRIME.

3. Para lesdes longas, dimensionar o stent relativamente ao didmetro da porgdo mais
distal do vaso.

Nota: Ao escolher entre dois didametros de stent para lesdes apertadas, selecionar o stent
de diametro inferior e insuflar. Consultar o rétulo do produto para obter informacgdes
sobre em termos de complacéncia.

4. Manter uma pressao neutra no dispositivo de insuflagao ligado ao sistema de entrega.
Abrir a valvula hemostatica rotativa o mais possivel.

5. Retrocarregar o sistema de entrega sobre a parte proximal do fio-guia, mantendo este
posicionado através da lesédo-alvo.

6. Avancar cuidadosamente o sistema de entrega para dentro do cateter e sobre o fio-
guia até a lesédo alvo. Certificar-se de que o hipotubo é mantido direito. Assegurar a
estabilidade do cateter-guia antes de avancar o sistema de stent para dentro da
artéria coronaria.

Nota: Se for sentida uma resisténcia invulgar antes de o stent sair do cateter-guia, ndo
forcar a passagem. A resisténcia podera indicar um problema e o uso de forca
excessiva podera resultar em danos ou deslocagdo do stent. Manter o fio-guia
colocado através da les&o e remover o sistema de entrega e o cateter-guia como
uma unica unidade.

7. Avancar o sistema de entrega sobre o fio-guia até a lesdo alvo sob visualizagao
fluoroscopica direta. Utilizar os marcadores de baldo radiopacos para posicionar o
stent através da lesdo. Executar angiografia para confirmar a posi¢cao do stent. Se a
posicao do stent ndo for ideal, o stent deve ser cuidadosamente reposicionado ou
removido (consultar a secgdo 9.6 — Informagdes para Utilizagdo pelo Médico,
Procedimento de Remocgao). Os marcadores de baldo indicam os bordos do stent e
0s ombros do baldo. A expansdo do stent ndo deve ser realizada se o stent ndo
estiver corretamente posicionado na les&o alvo.

Nota: Se for necessario remover um sistema de stent antes da colocagéo, assegurar que
o cateter-guia esta posicionado coaxialmente em relagéo ao sistema de entrega do
stent e retirar cuidadosamente o sistema de entrega do stent para dentro do cateter-
guia. Se for sentida uma resisténcia invulgar, em qualquer altura, ao retirar o stent na
direcdo do cateter-guia, o sistema de entrega do stent e o cateter-guia devem ser
retirados como uma unica unidade. Isto deve ser feito sob visualizagdo direta com
fluoroscopia.

8. Apertar a valvula hemostatica rotativa. O stent esta agora pronto para ser colocado.

9.5 Procedimento de Colocacéao

ATENGAO: Consultar o rétulo do produto para saber quais os valores para o
diametro interno do stent in vitro, pressdao nominal e pressdo nominal de ruptura.

1. Antes da colocagao, confirmar novamente a posigao correta do stent em relagéo
a lesao alvo, utilizando os marcadores de baléo radiopacos.
2. Colocar o stent pressurizado lentamente o sistema de entrega em incrementos de

2 atm, a cada 5 segundos, até que o stent fique completamente expandido. Expandir
totalmente o stent, insuflando, no minimo, até a pressdo nominal. Regra geral, a pratica
aceite tem como alvo uma pressado de colocagdo inicial que alcancaria uma razdo de
didmetro interno do stent de cerca de 1,1 vezes o didametro do vaso de referéncia
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(consultar o roétulo do produto para mais informagdes sobre o diametro interno do stent in
vitro, a pressdo nominal e a pressdo nominal de ruptura).

3. Para lesdes longas, dimensionar o stent relativamente ao didmetro da porgéo
mais distal do vaso e expandir o stent até a pressao nominal, no minimo. Manter a
pressdo durante 30 segundos. Se necessario, o sistema de entrega pode ser
repressurizado ou pressurizado adicionalmente para assegurar a aposigdo completa do
stent a parede da artéria.

4, Manter a pressao durante 30 segundos para permitir a expansdao completa do
stent. A visualizacao fluoroscopica durante a expansdo do stent deve ser utilizada para
calcular corretamente o didmetro 6timo do stent, conforme comparado com os didmetros
das artérias coronarias nativas proximais e distais (didmetros dos vasos de referéncia). A
expansao 6tima do stent e uma aposicao correta requerem que o stent se mantenha em
contacto total com a parede da artéria.

Nota: Consultar a secgao 9.6 — Informacfes para Utilizagdo pelo Médico, Procedimento
de Remocéo para obter instrugdes relativas a remogao do sistema de entrega do stent.5.
5. Se necessario, o sistema de entrega pode ser repressurizado ou pressurizado
adicionalmente para assegurar a aposi¢cdo completa do stent a parede da artéria.
ATENGAO: Nio exceder a pressdo nominal de ruptura (RBP) indicada de 18 atm
(1824 kPa).

6. Cobrir totalmente toda a leséo e a area tratada com bal&o (incluindo dissecgdes)
com o stent XIENCE PRIME, permitindo uma cobertura adequada do stent em tecido
saudavel proximal e distal em relagéo a leséo.

7. Esvaziar o baldo, aplicando uma pressdo negativa no dispositivo de insuflagao
durante 30 segundos. Confirmar o esvaziamento total do baldo antes de tentar deslocar o
sistema de entrega. Se for sentida uma resisténcia invulgar durante a remogédo do
sistema de entrega do stent, prestar especial atencéo a posicao do cateter-guia.

Nota: Consultar a secgédo 9.6 — Informagdes para Utilizagdo pelo Médico, Procedimento
de Remocdao para obter instru¢des relativas a remogao do sistema de entrega do stent.

8. Confirmar a posi¢cdo e colocagdo do stent utilizando técnicas angiograficas
padrdo. Para obter os melhores resultados, todo o segmento arterial estenético deve ser
coberto pelo stent. Durante a expansdo do stent deve ser utilizada visualizagéo
fluoroscopica para calcular corretamente o didametro o6timo do stent expandido,
relativamente ao(s) didmetro(s) das artérias coronarias proximais e distais. A expansao
ideal requer que o stent esteja em contacto total com a parede da artéria. O contacto
entre a parede e o stent deve ser verificado por meio de ultrassom intravascular (IVUS)
ou angiografia de rotina.

9. Se o tamanho do stent colocado ainda for inadequado relativamente ao diametro
do vaso de referéncia, podera ser utilizado um baldo maior para expandir adicionalmente
o stent. Se o aspecto angiogréfico inicial for sub-6timo, o stent pode ser expandido
adicionalmente, utilizando-se um cateter de dilatagdo com baldo de baixo perfil, alta
pressdo e ndo deformavel. Se isto for necessario, o segmento com stent deve ser
cuidadosamente recruzado com um fio-guia prolapsado para evitar danificar a geometria
do stent. Os stents colocados nao devem ficar subdilatados.

ATENGAO: Nio dilatar o stent para além dos seguintes limites:

Diametro nominal do stent Limite de dilatacao
2,25 mm e 2,5 mm 3,25 mm
2,75 mm e 3,0 mm 3,75 mm
3,5mm -4,0 mm 4,50 mm
10. Se for necessario utilizar mais do que um stent XIENCE PRIME para cobrir a

leséo e a area tratada com baldo, para evitar uma potencial reestenose da folga sugere-
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se que os stents sejam corretamente sobrepostos. Para assegurar que ndo existem
folgas entre os stents, as tiras marcadoras do baldo do segundo stent XIENCE PRIME
devem ser posicionadas dentro do stent colocado antes da expansao.

11. Reconfirmar a posicdo do stent e os resultados angiograficos. Repetir as
insuflagcbes até obter a colocagao 6tima do stent.

9.6 Procedimento de Remocgéo

Remocao do cateter de entrega do stent colocado:

1. Esvaziar o baldo, rodando o dispositivo de insuflagdo para pressao negativa. Os

baldes de maior dimensdo e mais compridos demorardo mais tempo (até 30

segundos) a esvaziar do que os balbes mais pequenos e mais curtos. Confirmar o

esvaziamento do baldo sob fluoroscopia e aguardar mais 10 — 15 segundos.

Posicionar o dispositivo de insuflagado na posigéo de pressao “negativa” ou “neutra”.

3. Estabilizar a posicao do cateter-guia do lado exterior do 6stio coronario e fixar no
lugar. Manter a posigéo do fio-guia ao longo do segmento de stent.

4. Remover suavemente o sistema de entrega do stent aplicando uma presséo lenta e
regular.

5. Apertar a valvula hemostatica rotativa.

Se, durante a remocéo do cateter de entrega do stent, for sentida resisténcia, siga

as instrucdes sequintes para melhorar a redobragem do balao:
e Reinsuflar o baldo até a pressdo nominal.

e Repetir os passos 1 a 5 acima.

Remocao do sistema de entrega ap6s a entrega do stent; confirmagéo da colocacédo do stent

1. Confirmar a posigcéo e colocagao do stent utilizando técnicas angiograficas padrao.
Para obter os melhores resultados, todo o segmento arterial estendtico deve ser
coberto pelo stent. Durante a expansdo do stent deve ser utilizada visualizagcao
fluoroscopica para calcular corretamente o didmetro o6timo do stent expandido,
relativamente ao(s) diametro(s) das artérias coronarias proximais e distais. A
expansdo ideal requer que o stent esteja em contacto total com a parede da
artéria. O contacto entre a parede e o stent deve ser verificado por meio de
ultrassom intravascular (IVUS) ou angiografia de rotina.

2. Se for necessario utilizar mais do que um stent XIENCE PRIME para cobrir a leséo e
a area tratada com baldo, para evitar uma potencial reestenose da folga sugere-se
que os stents sejam corretamente sobrepostos

3. Para assegurar que nao existem folgas entre os stents, as tiras marcadoras do baldo
do segundo stent XIENCE PRIME devem ser posicionadas dentro do stent colocado
antes da expansao.

4. Reconfirmar a posi¢do do stent e os resultados angiograficos para avaliar a area com
stent. Repetir as insuflacbes até obter a colocagao 6tima do stent. Se for necessario
realizar uma pos-dilatacdo, assegurar-se de que o didmetro final do stent
corresponde ao didmetro do vaso de referéncia. Assegurar que a parede do stent
esta em contacto com a parede arterial.

N

9.7 Dilatacdo de Segmentos do Stent apés a Colocacéao

Devem ser envidados todos os esforgos para garantir que o stent ndo esta subdilatado.
Se o tamanho do stent colocado ainda for inadequado relativamente ao didmetro do vaso,
ou se ndo se tiver obtido o contacto total com a parede do vaso, pode ser utilizado um
baldo de maior dimensao para a expansao adicional do stent. O stent pode ser expandido
adicionalmente utilizando um cateter de baldo de baixo perfil, alta pressdo e néao
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deformavel. Se isto for necessario, o segmento com stent deve ser cuidadosamente re-
cruzado com um fio-guia prolapsado para evitar deslocar o stent. O baldo deve ser
centrado dentro do stent e ndo se deve projetar para fora da regido com stent.
ATENGAO: Nio dilatar o stent para além dos seguintes limites:

Diametro nominal do stent Limite de dilatacdo

2,25 mm e 2,5 mm 3,25 mm
2,75 mm e 3,0 mm 3,75 mm
3,5mm -4,0 mm 4,50 mm

10.0 ENSAIOS CLINICOS DA FAMILIA SPIRIT E XIENCE

10.1 Ensaios clinicos Antes da Comercializagao

A seguranga e eficacia principais do stent XIENCE V foram estabelecidas na sequéncia
de uma série de ensaios clinicos realizados antes da comercializagdo. O ensaio clinico
SPIRIT Il RCT constituiu o ensaio clinico aleatério (RCT) central que estabeleceu a nao
inferioridade do stent XIENCE V em relagédo ao stent TAXUS® Express® (stent TAXUS).
O ensaio SPIRIT IV é um estudo prospectivo, aleatério, de controlo ativo, de ocultagao
simples, multicéntrico do stent XIENCE V em comparagdo com o stent TAXUS Express
(stent TAXUS) no tratamento de até trés lesbes de novo com um comprimento < 28 mm
nas artérias coronarias nativas com um diametro do vaso de referéncia (RVD) = 2,5 mm a
< 4,25 mm. O ensaio SPIRIT IV estabeleceu a superioridade do stent XIENCE V em
comparagao com o stent TAXUS Express. O Registro de Pequenos Vasos (PV) SPIRIT
(SPIRIT Small Vessel (SV) Registry) € um estudo de registro prospectivo, aberto, com um
Unico brago de tratamento, multicéntrico, realizado nos EUA, que estabeleceu a
segurancga e eficacia do stent XIENCE V de 2,25 mm de didmetro. O ensaio clinico
SPIRIT PRIME é um estudo prospectivo, aberto, multicéntrico, ndo aleatério com dois
bragos de estudo, utilizando o sistema de stent “core size” XIENCE PRIME e XIENCE
PRIME LL, que estabeleceu a seguranga e eficacia dos stents XIENCE PRIME e XIENCE
PRIME LL. As tabelas 10.1-1 a 10.1-4 apresentam a concepc¢ado dos ensaios, 0s
resultados angiograficos (para os estudos que necessitaram de seguimento angiografico)
e o0s principais resultados clinicos apés 1 ano e desde o Uultimo seguimento,
respectivamente.
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Tabela 10.1-1: Concepgao dos Ensaios Clinicos XIENCE V da Familia SPIRIT (Antes da Comercializagao)

Rua Michigan 735, Brooklin
Séo Paulo - SP
CEP: 04566-905
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Fax: 55 11 55081924
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R i1 02 Poquenos s

Enzain Clinico SPIRIT PRIME

SHRIT I RET SPIRIT IV SPIRIT
Fagisin Com Sine Fagiznde Lestes Long as
Ti pyiconCepcEo 0o = MuicEnrico = Mubficanmicn = MludcEnricn = MubicEnTico + Mmoo
asiudo = Blazidcio = Blozidrio = Abgio = fBherio = JBberio
=+ Ocudtecso simples = CcubscSo sim ples =  Bracodnico =  Breco anico =+  Breco anico
= Confroloacing = Coniolo sciuo
Hman de Tod=d: 100 Tt : 2 BQ0 T 150 Totd: 400 Tord: 1
i i U0 ST HENCE WSS HERCE W 2460 HEMCEW 2,25 mm HERCE FRIME HERCE FRIME
TRALE Eepress TaMLE Express
Conrolo: 3234 Contobko: 1 2300

Tralameanio

Hé dues leshes da oo
an diferenies umsos
picardimcos

B0 1nEs |estes s oD, Com
wn =m0 de dums kesbes por
EEO S0 T =D

H& s lesdes o pown em
difenenies vmsos epicardizoos

e duEs leshes ds oo

B3S =S leshes de ooleo 2
o fer enies vasos apicandiacos

Tamanho da kza0

DizZmero dovaso
dereféncE: =25
=3I Tamm

Ciom prim 2o =2 253 mm

DiErn 2o do weEso
de nelerénciai =25 =4 29mm*
Caom primen o =28 mm

DiEm e o do wmen
derdeéncim =226 < 280 mm
1o prin erdo = 23 mm

DiZnn a0 do vaso
dareferdncia = 2,25
= 425 mm

1Com primendo <2 22 mm

HMERCE FRIME C5:

CiZm o do waso de refsdncia:
=Z25=< 425 mm

Caom primendo = 22 mm
MERCEFRIME LL:

DiZmn o do wvaeo de rederdncia:
=25 =425 mm

Caon primerdo = 22 mm e

=32 mm

Farame o da Ferda tardim segm entar Falha dale=so @0 cassdapor | TLF (e da lesso dvo) TLF = da lesso =hia) TLF (== da leessn =)
avaliacal primdrio Fpde 290 dizms i=quémia =pds 1 ano (com po=io | 3pde 1 =00 o= 1 =no = 1=
2 more candisca, B do
w0 Jwo ou TLR causada por
i=quemiz)
Farameairmodea TWF (fdha do s=so "ol Perbium Perdurn Pderbwm herdaim
anvaliaan apds 270 d=as
CO-prim drio

sequimen 0 clinico

a0, 180, 240, 270 dias,
1asawos

30180, 27 d=s, 1 a8 anos

2 dims, 240 dizms, 1a Sanos

20,180 dizs, 1 afanos

FAE di=s, 1 af anos

Saeguinmen o
@ Mgiogra Hco

290 dias
P = 564

hlerbium

240 dias
[ =&3

Perbuam

Merbum

! No brago de estudo do stent TAXUS, 1 individuo recebeu 1 stent TAXUS® Liberté®

N

21

MCD

Diametro do vaso de referéncia = 2,5 mm a < 3,75 mm e tamanhos de stent até 3,5 mm a 4,0 mm TAXUS estao disponiveis comercialmente




Abbott Laboratérios do Brasil Ltda
Sé&o Paulo - SP
CEP: 04566-905

Rua Michigan 735, Brooklin

Tel: 5511 55081929
Fax: 55 11 55081924

Tabela 10.1-2: Ensaios Clinicos da Familia SPIRIT — Resultados Angiograficos (Antes da Comercializagao)
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[H = 276) (N = 18%) (H = 69)

M = d427] M = 220 M = 69
m?“dag"“‘s‘w 076 = 041 @) |00 = 053 5y | 020 = 040 B3
m?“d“@m 014 =030 @43 |08 = 046 5y | 018 = 041 652
Feestenose bingria
Hesrne: 23 BE ) 57 194155 388 252)
Fieestenose bingria
prfiors 4.7 (163 94) 899 (14/158) G (552)

Notas:— Os dados s&o valores médios (mm) + DP ou % (n/N).— N é o nimero total de doentes. M é o nimero total de lesées.— SPIRIT Il e SV apés 240 dias incluem a janela

de seguimento (240 + 28 dias).
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Tabela 10.1-3: Ensaios Clinicos da Familia SPIRIT — Principais Resultados Clinicos apés 1 Ano (Antes da Comercializagao)
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Notas: — Todas as contagens apresentadas nesta tabela sdo contagens de individuos. Os individuos sdo contados apenas uma vez para cada evento para cada periodo de
tempo. — 1 ano inclui a janela de seguimento (365 + 28 dias) para todos os ensaios clinicos.— TLF inclui morte cardiaca, EM atribuido ao vaso alvo e TLR causada por
isquemia. SPIRIT SV e PRIME utilizaram a definicdo de TLR clinicamente indicada em vez de TLR causada por isquemia.— TVF inclui morte cardiaca, EM, TLR e TVR
causadas por isquemia, lesdo nao alvo. SPIRIT SV e PRIME utilizaram a definicdo de TLR e TVR clinicamente indicada em vez da definigdo de TLR e TVR causada por
isquemia, que foi utilizada por SPIRIT II, SPIRIT Il e SPIRIT IV. — MACE inclui morte cardiaca, EM e TLR causada por isquemia.
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Tabela 10.1-4: Ensaios Clinicos da Familia SPIRIT — Principais Resultados Clinicos do Seguimento Mais Recente (Antes da
Comercializagao)
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Notas:

— Todas as contagens apresentadas nesta tabela sdo contagens de individuos. Os individuos sdo contados apenas uma vez para cada evento para cada periodo de tempo.
— Os dados incluem a janela de seguimento de + 28 dias para todos os ensaios.

— TLF inclui morte cardiaca, EM atribuido ao vaso alvo e TLR causada por isquemia. SPIRIT SV e PRIME utilizaram a definicdo de TLR clinicamente indicada em vez de
TLR causada por isquemia.

— TVF inclui morte cardiaca, EM, TLR e TVR causadas por isquemia, lesdo ndo alvo. — MACE inclui morte cardiaca, EM e TLR causada por isquemia.

24 MCD



Abbott Laboratérios do Brasil Ltda Rua Michigan 735, Brooklin Tel: 551155081929
S3o Paulo - SP Fax: 55 11 55081924
CEP: 04566-905

10.2 Ensaios Clinicos Apos a Comercializagao

O estudo XIENCE V USA é um estudo prospectivo, multicéntrico, requisitado pela FDA e
realizado apds a comercializagdo, com o objetivo de avaliar a seguranca e eficacia
continuas dos sistemas de stent coronario com eluicdo de everolimo XIENCE V em
cenarios reais apos a sua comercializagao nos Estados Unidos, e também para apoiar a
iniciativa DAPT da FDA. O objetivo do estudo com um unico brago de tratamento (SAS)
SPIRIT V foi continuar com a avaliagdo do desempenho dos sistemas de stent coronario
com eluicdo de everolimo XIENCE V no tratamento de doentes com lesdes de novo das
artérias coronarias. XIENCE V india é um registro prospectivo, aberto, multicéntrico,
observacional, de um uUnico brago, cujo objetivo é avaliar a seguranga e eficacia
continuas dos sistemas de stent coronario com eluigédo de everolimo XIENCE V durante a
sua utilizagdo comercial em cendrios reais na India. As tabelas 10.2-1 a 10.2-2
apresentam a concepc¢ao dos ensaios clinicos, os principais resultados clinicos apés 1
ano e desde o Ultimo seguimento, respectivamente. Os resultados destes ensaios clinicos
apos a comercializagdo demonstram a seguranca e eficacia de XIENCE V em cenarios
reais. Além disso, XIENCE V traduziu-se em melhorias nos resultados relatados pelos
doentes (incluindo uma melhor qualidade de vida, frequéncia reduzida de angina,
melhoria da estabilidade da angina e uma redugao das limitagdes fisicas) apds 6 meses,
com a manutencdo dessas melhorias durante 1 ano nos doentes com doenca das
artérias coronarias.
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Tabela 10.2-1: Concepgao dos Ensaios Clinicos da Familia SPIRIT e XIENCE V (Apés a Comercializagao)
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Tabela 10.2-2: Ensaios Clinicos da Familia SPIRIT e XIENCE V — Principais Resultados Clinicos (Apds a Comercializagao)
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Notas:

— Todas as contagens apresentadas nesta tabela sdo contagens de individuos. Os individuos sdo contados
apenas uma vez para cada evento para cada periodo de tempo. — Os dados do estudo XIENCE V USA relativos
ao primeiro ano incluem uma janela de 42 dias ou data de distribuigo aleatéria se tiver ocorrido antes de 407
dias para a segunda fase de inscrigdo. Os dados do estudo XIENCE V india relativos ao primeiro ano incluem
uma janela de 47 dias. Os dados do estudo SPIRIT V apds 1 anos incluem uma janela de 28 dias.

— Os dados do estudo SPIRIT V ap6s 2 anos incluem uma janela de 28 dias. Os dados do estudo XIENCE V
india ap6s 2 anos incluem uma janela de 47 dias.

— TLF (ARC) inclui morte cardiaca, EM atribuido ao vaso alvo (de acordo com a definigdo ARC), TLR indicada
clinicamente. TLF inclui morte cardiaca, EM atribuido ao vaso alvo (de acordo com a definigdo do protocolo),
TLR indicada clinicamente.
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Mon-pyrogenic; Micht pyrogen; Apyrogéne : Apirbgano;
Apirogeno; Apimgénicu:m pyrogen; Niet-pyrogeen;
Non-pyrogen; Mn mupstoyivo

#

Contents (numeral represents quantity of units inside); Inhalt
(Zahl steht for Anzahl der enthaltenen Einheiten); Comtenu
ge chiffre représente le nombre d'unités A lint&rieur) ;
ontenido (la cifra representa la cantidad de unidades que
contiene); Contenuto (Il numero indica il quantitativo presente
all'intermo); Conteddo (0 nOmer representa a quanticade de
unidades no interior); Innehdll (sifiran avser antalet enheter i
farpackningen); Inhoud (het getal geedt het aamtal aamwezige
eenheden aan}; Indhold {tallet viser antallet af enheder indeni);
Mepieybuevo (0 apidude avompoownedel TV moodTmTo Ty
umﬂ%ml Tov EcukAsiovTal)

Guiding catheter; Fihrungskatheter, Cathéter-guide ;
Catéter guia; Catetere guida; Cateter-Guia; Guidekateter,
Geleidekatheter; Guidingkateter; 05mpos xafemipag

®

Do not reuse; Nicht wiederverwenden; Ne pas réutiiser ;
Mo volver a utilizar; Monouso; Nao reutilizar; Fir ]
teranvandas: Niet opnieww gebruiken: MA ikke genbruges:
MV 10 ETHOV TN PN OYUOTIMEITE

30°C
.. Jeen
(59°F)

Temperature limitation; Temperaturbegrenzung; Limites
de température ; Limites de temperatura; Limi di
temperatura; Limites de emperatura; Temperaturgrins,;
Temperatuurbegranzing. TemperaturbegrEnsning:
Mepomopéc Beppokpaoiog

&)

Do not resterilize; Nicht resteriisieren; Ne pas restériliser ;
No volver a esteriizar, Non risterilizzare; Nao reesterilizar;
Far ej omsterilizeras: Miet opnieww steriliseren:

M3 ikke resteriliseres; My 1o cnovamooTElpiveTE

FLUSHINGTOOL

Flushing tool; Spoiwerkzewg Dispositf de purge ; Dispositivo
de lavado; Accessorio di imigazione; Dispositivo de

lavagem; Spodningsinstrument; Spoelinstrument;
Skﬁwm: Epyakeio Exmhuomg

MR conditional; Bedingt MRT-kompatibel; Compatible avec
I'IRM sous conditions ; Compatibiidad condicionada con

la RM; A compatibilita con RM condizionata; Condicionado
a0 ambiente de ressondncia magnética; MA-saker under
specifika betingelser; Onder bepaalde voorwaarden MR-veilig;

MR-betinget; Eupparh e poyimed tooypadla
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