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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-7298-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 14 de Septiembre de 2022

Referencia: 1-0047-3110-006737-21-1

VISTO e Expediente N° 1-0047-3110-006737-21-1 del Registro de esta Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT), y:
CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones Aeromedical S.A. solicita se autorice lainscripcion en el Registro Productores
y Productos de Tecnologia M édica (RPPTM) de esta Administracion Nacional, de un nuevo producto médico.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de productos médicos se encuentran contempladas por la
Ley 16463, € Decreto 9763/64, y MERCOSUR/GMC/RES. N° 40/00, incorporada a ordenamiento juridico
nacional por Disposicion ANMAT N° 2318/02 (TO 2004), y normas complementarias.

Que consta la evaluacion técnica producida por € Instituto Nacional de Productos Médicos, en la que informa que
el producto estudiado reine los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracién y € control de calidad del producto cuya
inscripcion en e Registro se solicita

Que corresponde autorizar lainscripcion en e RPPTM del producto médico objeto de la solicitud.

Que se actlia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por €ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL

DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Médica (RPPTM) de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
del producto médico marca Lepu Medical nombre descriptivo Sistema de stent coronario CoCr liberador de
sirolimus. y nombre técnico, Endoprétesis (Stents), Vasculares, Coronarios , de acuerdo con lo solicitado por
Aeromedical S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que figuran a pie de la presente.

ARTICULO 2°.- Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de instrucciones de uso que obran en
documento N° |F-2022-93317729-APN-INPM#ANMAT .

ARTICULO 3°- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deberé figurar la leyenda "Autorizado por la
ANMAT PM 833-10", con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

ARTICULO 4°.- Extiéndase € Certificado de Autorizacion e Inscripcion en e RPPTM con los datos
caracteristicos mencionados en esta disposicion.

ARTICULO 5°.- La vigencia del Certificado de Autorizacion sera de cinco (5) afios, a partir de la fecha de la
presente disposicion.

ARTICULO 6°- Registrese. Inscribase en e Registro Nacional de Productores y Productos de Tecnologia
Meédica a nuevo producto. Por el Departamento de Mesa de Entrada, notifiquese a interesado, haciéndole entrega
de la presente Disposicidn, conjuntamente con rétulos e instrucciones de uso autorizados y el Certificado
mencionado en e articulo 4°. Girese a la Direccién de Gestién de Informacion Técnica a los fines de
confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

PM: 833-10
Nombre descriptivo: Sistema de stent coronario CoCr liberador de sirolimus.

Cadigo de identificacion y nombre técnico del producto médico, (ECRI-UMDNYS):
18-237 Endoprotesis (Stents), Vasculares, Coronarios

Marca(s) de (Ios) producto(s) médico(s): Lepu Medical

Modelos.
GuReater.
LPRPC2208; LPRPC2212; LPRPC2215; LPRPC2218; LPRPC2221; LPRPC2224; LPRPC2229; LPRPC2233;
LPRPC2236; LPRPC2508; LPRPC2512; LPRPC2515; LPRPC2518; LPRPC2521; LPRPC2524; LPRPC2529;
LPRPC2533; LPRPC2536; LPRPC2708; LPRPC2712; LPRPC2715; LPRPC2718; LPRPC2721; LPRPC2724;
LPRPC2729; LPRPC2733; LPRPC2736; LPRPC3008; LPRPC3012; LPRPC3015; LPRPC3018; LPRPC3021,



LPRPC3024; LPRPC3029; LPRPC3033; LPRPC3036; LPRPC3508; LPRPC3512; LPRPC3515; LPRPC3518;
LPRPC3521; LPRPC3524; LPRPC3529; LPRPC3533; LPRPC3536; LPRPC4008; LPRPC4012; LPRPCA4015;
LPRPCA4018; LPRPC4021; LPRPC4024; LPRPCA4029; LPRPC4033; LPRPC4036; LPRPC4512; LPRPCA4515;
LPRPC4518; L PRPC4521; L PRPC4524, L PRPCA4529; L PRPC4533; L PRPC4536.

Clase de Riesgo: IV

Indicacion/es autorizadals:

Paramejorar € diametro luminal coronario en:

* Pacientes con cardiopatia isquémica sintomatica debido a lesiones de las arterias coronarias nativas de novo
(longitud~32mm) con diametros de vaso de referencia que oscilan entre 2,25 mmy 4,5 mm;

» Pacientes con restauracion de la oclusion coronaria aguda u oclusion coronaria en peligro durante la
intervencion coronaria percutanea;

 Pacientes con sindrome de arteria coronaria aguda (angina inestable e infarto agudo de miocardio) lesiones
relevantes,

* Pacientes con diseccion y/o laceracion vascular.

Periodo de vida ttil: Dos (2) afios.

Condicion de uso: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias
Fuente de obtencién de la materia prima de origen biol6gico: No aplica
Forma de presentacién: Envase unitario

Meétodo de esterilizacion: Oxido de etileno.

Nombre del fabricante:
LEPU MEDICAL TECHNOLOGY (Beijing) Co., Ltd.

Lugar de elaboracion:
No. 37 Chaogian Road, Changping District, Beijing 102200, China.

Expediente N° 1-0047-3110-006737-21-1

N° Identificatorio Tramite: 33405

Digitally signed by GARAY Valéria Teresa

Date: 2022.09.14 15:27:57 ART

Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Valeria Teresa Garay

Subadministradora Nacional

Administracion Naciona de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
Electronica
Date: 2022.09.14 15:28:08 -03:00



eromedical ROTULO (ANEXO Il B) - PM-833-10

Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

2.1. Importado por: AEROMEDICALS.A.
Baldomero Ferndndez Moreno 3655 PB,
Ciudad Autonoma de Buenos Aires, Argentina
Fabricado por: LEPU MEDICAL TECHNOLOGY (Beijing) Co., Ltd.
No. 37 Chaogian Road, Changping District,
Beijing 102200, China
2.2. Contenido: Sistema de stent coronario CoCr liberador de sirolimus.
Marca: Lepu Medical. Modelo: GuReater. Cantidad: 1 (un) stent.
2.3. PRODUCTO ESTERIL
2.4. LOTE (de origen)
2.5. FECHA DE FABRICACION, FECHA DE VENCIMIENTO (de origen)
2.6. PRODUCTO DE UN SOLO USO. PROHIBIDA SU REUTILIZACION.
2.7. Las condiciones especificas de almacenamiento, conservacién y/o
manipulacion del producto; 2.8. Las instrucciones especiales para
operacion y/o uso de productos médicos; 2.9. Cualquier advertencia y/o
precaucion que deba adoptarse;

Las instrucciones especiales para operacion, advertencias y
precauciones se indican en el manual de instrucciones de uso
adjunto. Para que se mantenga la esterilidad verifique la
integridad del protector individual de la unidad.

2.10. METODO DE ESTERILIZACION (6xido de etileno, de origen)
2.11.Director Técnico: Roberto Oscar Cacace - Farmacéutico MN 16876
2.12. AUTORIZADO POR LA ANMAT PM-833-10

Leyenda: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

| 3.1. Las indicaciones contempladas en el item 2 de éste reglamento (Rétulo), salvo las que figuran en los item 2.4y 2.5; |

2.1. Importado por: AEROMEDICALS.A.
Baldomero Ferndndez Moreno 3655 PB,
Ciudad Autonoma de Buenos Aires, Argentina
Fabricado por: LEPU MEDICAL TECHNOLOGY (Beijing) Co., Ltd.
No. 37 Chaogian Road, Changping District,
Beijing 102200, China
2.2. Contenido: Sistema de stent coronario CoCr liberador de sirolimus.
Marca: Lepu Medical. Modelo: GuReater. Cantidad: 1 (un) stent.
2.3. PRODUCTO ESTERIL
2.6. PRODUCTO DE UN SOLO USO. PROHIBIDA SU REUTILIZACION.
2.7. Las condiciones especificas de almacenamiento, conservacién y/o
manipulacion del producto; 2.8. Las instrucciones especiales para
operacion y/o uso de productos médicos; 2.9. Cualquier advertencia y/o
precaucion que deba adoptarse;
Las instrucciones especiales para operacion, advertencias y
precauciones se indican en el manual de instrucciones de uso
adjunto. Para que se mantenga la esterilidad verifique la
integridad del protector individual de la unidad.
2.10. METODO DE ESTERILIZACION (6xido de etileno, de origen)
2.11.Director Técnico: Roberto Oscar Cacace - Farmacéutico MN 16876
2.12. AUTORIZADO POR LA ANMAT PM-833-10
Leyenda: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias

3.2. Las prestaciones contempladas en el item 3 del Anexo de la Resolucion GMC N° 72/98 que dispone sobre los Requisitos
Esenciales de Seguridad y Eficacia de los Productos Médicos y los posibles efectos secundarios no deseados;

3.3. Cuando un producto médico deba instalarse con otros productos médicos o conectarse a los mismos para funcionar con
arreglo a su finalidad prevista, debe ser provista de informacién suficiente sobre sus caracteristicas para identificar los
productos médicos que deberdn utilizarse a fin de tener una combinacion segura;

3.5. La informacidn util para evitar ciertos riesgos relacionados con la implantacién del producto médico.

3.6. La informacién relativa a los riesgos de interferencia reciproca relacionados con la presencia del producto médico en
investigaciones o tratamientos especificos;

3.7. Las instrucciones necesarias en caso de rotura del envase protector de la esterilidad y si corresponde la indicacion de los
métodos adecuados de re esterilizacion;

3.9. Informacion sobre cualquier tratamiento o procedimiento adicional que deba realizarse antes de utilizar el producto médico
(por ejemplo, esterilizacion, montaje final, entre otros);

3.14. Las precauciones que deban adoptarse si un producto médico presenta un riesgo no habitual especifico asociado a su
eliminacién;

El sistema de stent coronario CoCr liberador de sirolimus GuReater® esta
indicado para mejorar el diametro luminal coronario en los siguientes
casos:
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

e Pacientes con cardiopatia isquémica sintomdatica debido a lesiones de
las arterias coronarias nativas de novo (longitud~32mm) con diametros
de vaso de referencia que oscilan entre 2,25 mm vy 4,5 mm;

e Pacientes con restauraciéon de la oclusidn coronaria aguda u oclusién
coronaria en peligro durante la intervencidon coronaria percutdnea;

e Pacientes con sindrome de arteria coronaria aguda (angina inestable e
infarto agudo de miocardio) lesiones relevantes;

e Pacientes con diseccion y/o laceracién vascular.

CONTRAINDICACIONES

El stent GuReater® estd contraindicado en los siguientes tipos de

pacientes:

e Pacientes alérgicos a las aleaciones de cromo-cobalto L605, sirolimus y
copolimero o mezclas de poliéster.

e Pacientes en los que esté contraindicado el tratamiento antiagregante
plaquetario y/o anticoagulante (tendencia al sangrado, enfermedad de
la sangre, Uulcera péptica activa, accidentes cerebrovasculares
recientes).

e Pacientes que se considere que tienen una lesidon que impide el inflado
completo de un balén de angioplastia o la colocacion adecuada del
stent o catéter de colocacion.

e Pacientes con disfuncion renal e hipersensibilidad al acido
acetilsalicilico, heparina y medios de contraste.

e diametro del vaso de referencia <2,25 mm;

e Pacientes con trasplante de corazon.

ADVERTENCIAS

e El uso de este dispositivo conlleva los riesgos asociados de trombosis
subaguda, complicaciones vasculares y/o hemorragias;

e Laalergia a la aleacion de cobalto-cromo o al sirolimus puede provocar
reacciones alérgicas después de la implantacion;

e La cirugia de implantes debe ser operada por médicos con formacion
en terapia intervencionista cardiovascular;

e La colocaciéon de un stent solo debe realizarse en hospitales donde se

pueda realizar rapidamente una cirugia de revascularlza,gc; coronaria
=y
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

de emergencia en caso de una complicacidn potencialmente lesiva o
potencialmente mortal. Evite la corrosidon potencial del metal;

e Cuando se requieran stents de varios fabricantes para completar el
tratamiento de un solo vaso, utilice Unicamente materiales de stent de
composicion similar.

e La reestenosis posterior puede requerir una dilatacidon repetida del
segmento arterial que contiene el stent. En la actualidad, se desconoce
el resultado a largo plazo tras la dilatacién repetida de los stents
endotelizados.

e Todo el equipo necesario para la implantacién de este stent debe
examinarse cuidadosamente antes de su uso para verificar que
funcione correctamente.

e No exponga el sistema de suministro a disolventes organicos, como
alcohol, o detergentes, ya que esto puede resultar en un riesgo
potencial para el rendimiento del dispositivo.

* No use medios de contraste Ethiodol o Lipiodol *.

(Nota: * Ethiodol o Lipiodol son marcas comerciales de Guerbet SA)

PRECAUCIONES
Manipulacion del stent
e PARA UN SOLO PACIENTE, UN SOLO PROCEDIMIENTO.

e NO REESTERILIZAR y/o REUTILIZAR, ya que esto puede potencialmente
resultar en un rendimiento comprometido del dispositivo y un mayor
riesgo de reesterilizacion inapropiada e inflamaciéon o contaminacion
cruzada.

e Observe en el producto "Fecha de caducidad".

e El producto es estéril y libre de pirégenos. No utilice el producto si su
paquete ha sido abierto o dafado.

e Utilice unicamente el medio de inflado de globo recomendado. Para
evitar la posibilidad de una embolia gaseosa, nunca utilice aire ni
ningun medio gaseoso para inflar el globo.

e No retire el stent de su sistema de colocacién, ya que la extraccion
puede dafiar el stent y el revestimiento y/o provocar una embolizacién
del stent. El sistema de stent esta disefiado para realizar un sistema. La
mampulauon de la endoprote5|s (p. Ej., Hacer rodar I{-ﬁdoprotesw
- -—-=r—1 __{:—__': i
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

montada con los dedos) puede danar el revestimiento, contaminacion
o el desplazamiento de la endoproétesis del globo del sistema de
colocacion.

e No induzca un vacio en el sistema de administracién antes de llegar a la
lesidn objetivo.

e Se debe tener especial cuidado de no manipular ni romper de ninguna
manera el stent en el globo. Esto es mas importante al retirar el catéter
del empaque, colocarlo sobre el alambre guia y haciéndolo avanzar a
través de la valvula hemostatica giratoria de gran calibre y el conector
del catéter guia.

Colocacion del stent

e Elvaso debe dilatarse previamente con un globo de tamafio adecuado.

e Los catéteres de guia utilizados deben tener un tamafno de lumen que
sea adecuado para adaptarse al sistema de colocacion de stent.

e No prepare ni preinfle el globo antes del despliegue de la endoprotesis
de otra manera que no sea la indicada.

e No induzca una presidon negativa sobre el catéter de colocacion antes
de colocar el stent a través de la lesidon. Esto puede provocar el
desprendimiento prematuro del stent del globo.

e Aunque el catéter con balén de implantacion del stent es lo
suficientemente fuerte como para expandir el stent sin romperse, un
desgarro circunferencial del globo portador distal al stent y antes de Ia
expansion completa del stent podria hacer que el balén se atascara al
stent, requiriendo la extraccidon quirdrgica. En caso de rotura del baldn,
debe retirarse y, si es necesario, cambiar un nuevo catéter baldn sobre
la guia para completar la expansion del Stent.

e La implantacion de un stent puede provocar una diseccién del vaso
distal y/o proximal a la porcidon del stent y puede causar un cierre
agudo del vaso que requiera una intervencién adicional (CABG,
dilatacion adicional, colocacién de stents adicionales u otra
intervencion).

* No expanda el stent si no esta colocado correctamente en el vaso.

e La colocacion del stent tiene el potencial de comprometer Ia

permeabilidad de la rama lateral.
—_.(—’———-= D e
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

e Cuando el catéter de colocacidon esta expuesto al sistema vascular,
debe manipularse Unicamente bajo observacion fluoroscdpica de alta
calidad.

e La presion del globo no debe exceder la presidn de ruptura nominal
indicada en la etiqueta del paquete para cada globo. La presidén de
rotura nominal se basa en los resultados de las pruebas in vitro. Se
recomienda el uso de un dispositivo de control de presién manual para
evitar la sobrepresurizacion.

e No intente reposicionar un stent parcialmente desplegado. El intento
de reposicionamiento puede resultar en varios dafios en la
embarcacion.

e No intente volver a tirar de un stent no expandido a través del catéter
guia, ya que puede producirse el desplazamiento del stent del globo.

e Cuando se tratan lesiones multiples, la lesion distal debe colocarse
inicialmente con un stent, seguido de la colocacidon de un stent en las
lesiones mas proximales. La colocacion de la endoprétesis en este
orden minimiza la necesidad de cruzar la endoprotesis proximal en la
colocacién de la endoprotesis distal y puede reducir las posibilidades
de desalojar la endoprotesis proximal o romper el revestimiento de la
endoprotesis.

e Los métodos de extraccion de endoprotesis (uso de alambres, lazos y/o
forceps adicionales) pueden provocar un trauma adicional en la
vasculatura coronaria y/o el sitio de acceso vascular. Las
complicaciones pueden incluir  sangrado, hematoma o
pseudoaneurisma.

e Asegure una cobertura total de todo el sitio de la lesidn/diseccién para
gue no queden espacios entre los stents.

Extraccion del sistema de stent

En caso de que se sienta una resistencia inusual en cualquier momento
durante el acceso a la lesion o durante la extraccion del sistema de
colocaciéon del stent antes de la implantacion del stent, se debe retirar
todo el sistema como una sola unidad.

* No retraiga el sistema de colocacion en el catéter guia.

_ 1;..:—_.(—‘———-= ﬂ.
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erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

e Haga avanzar la guia en la anatomia coronaria lo mds distalmente
posible de forma segura.

e Apriete la valvula hemostdtica giratoria para asegurar el sistema de
colocacion del stent al catéter guia; luego retire el catéter guia y el
sistema de colocacién de stent como una sola unidad.

No seguir estos pasos o aplicar fuerza excesiva al sistema de colocacion
del stent puede resultar en la pérdida o dafo del stent o del sistema de
colocacidén del stent. Si es necesario retener la guia en su posicidon para el
acceso posterior a la arteria/lesién, deje la guia en su lugar y retire todos
los demas componentes del sistema.

Post-procedimiento

e Se debe tener mucho cuidado al cruzar un stent recién desplegado con
un catéter de ultrasonido intravascular (IVUS), una guia coronaria o un
catéter con baldon para evitar interrumpir la colocacion, aposicion,
geometria y/o revestimiento del stent.

e En el ensayo clinico fundamental del stent GuReater®, se administro
clopidogrel o ticlopidina antes del procedimiento y durante un periodo
de 3 meses después del procedimiento. Se administré aspirina
concomitantemente con clopidogrel o ticlopidina y luego se continud
indefinidamente para reducir el riesgo de trombosis.

e Los pacientes que requieran la interrupcion temprana de la terapia
antiplaguetaria (por ejemplo, secundaria a hemorragia activa) deben
ser monitoreados cuidadosamente para detectar eventos cardiacos. A
discrecion del médico tratante del paciente, la terapia antiplaquetaria
debe reiniciarse lo antes posible.

Declaracion de resonancia magnética

De acuerdo con los resultados de los experimentos no clinicos, los
examenes de resonancia magnética se pueden realizar después de la
implementacion de GuReater®Stent cuando se cumplen las siguientes
condiciones:

1. Campo magnético estatico de no mas de 3.0 Tesla (3.0T).

2. Campo de gradlente espacial maximo no mayor de 10T/
—..(—’-—-.: D) :’]

dt' Cﬂ ""t\-LQ..rl. ' Qf "II

.y

ROBERTO O. CACACE J [T el
FARMACEUTICO M.M. 16878 — Pagin 7de17




erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

3. Tasa maxima de absorcidon especifica de cuerpo entero (SAR) de 2,0
W/kg durante 15 minutos de exploracion.

La prueba de desplazamiento se realizé en una posicién correspondiente a
un gradiente espacial de 5.0 T/m en el escdner 3.0T durante el
experimento no clinico. Se empled un fundamento para escalar los
resultados de desplazamiento de 5.0 T/ma 10.0 T/m y el resultado del
calculo confirmo que la fuerza de deflexidn inducida magnéticamente en
gradientes espaciales tan altos como 10.0 T/m es menor que la fuerza en
el dispositivo debido a la gravedad. No se observdo ningun efecto de
torsion discernible en el stent en el isocentro aproximado del iman 3,0T
cuando se hizo que el dispositivo girara tres revoluciones completas.

Los resultados de la prueba del experimento no clinico indicaron que el
aumento de temperatura diferencial esperado asociado con el dispositivo
es menor que 2.0 ° C a una tasa maxima de absorcion especifica de cuerpo
entero (SAR) de 2.0 W/kg durante 15 minutos de escaneo en el escaner
3.0T.

En un experimento no clinico, en el escaner 3.0T, el artefacto maximo
medido a lo largo de la longitud del stent y a lo largo del diametro del
stent son ambos <2cm cuando se prueban de acuerdo con ASTM 2119.

INTERACCION MEDICAMENTOSA

Si bien no se dispone de datos clinicos especificos, los medicamentos,
como el tacrolimus, que actian a través de la misma proteina de unidn
(FKBP) pueden interferir con la eficacia del sirolimus. No se han realizado
estudios de interaccion farmacoldgica. Sirolimus es metabolizado por
CYP3A4. Los inhibidores potentes de CYP3A4 (p. Ej., Ketoconazol) pueden
provocar un aumento de la exposicion al sirolimus a niveles asociados con
efectos sistémicos, especialmente si se colocan varios stents. También
debe tenerse en cuenta la exposicidon sistémica de sirolimus si el paciente
recibe tratamiento concomitante con terapia inmunosupresora sistémica.

INFORMACION DE LIBERACION DE DROGAS
Sirolimus se libera aproximadamente un 28% en las primeras 2 horas; La

liberacién acumulada del farmaco puede alcanzar aproxm{-(\j mente el
r —_p‘."—”———-: -\:' ."/]
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55% el dia 1, aproximadamente el 65% el dia 7, aproximadamente el 70%
el dia 14 y mas del 80% el dia 28.

TIEMPO DE DEGRADACION DEL POLIMERO
El polimero se degrada gradualmente a medida que pasa el tiempo y los
polimeros se degradan completamente en 6 meses.

POSIBLES EFECTOS SECUNDARIOS

Los posibles efectos secundarios debidos al uso de este producto

incluyen, entre otros, los siguientes:

e Respuesta bioldgica adversa, incluida la reaccion toxica

e Reaccidn alérgica

e Formacion de aneurismas/pseudoaneurismas

e Angina de pecho

e Arritmias, incluida la fibrilacién ventricular

e Fistula arteriovenosa

e Disfuncion cardiaca, incluida insuficiencia cardiaca congestiva

e Taponamiento cardiaco

e (Coagulopatia

e Espasmo de la arteria coronaria

e Diseccion, perforacidn, rotura o lesidon de vasos coronarios

e Daflo a estructuras adyacentes/dafio al dérgano terminal/dafio
sistémico

e Muerte

e Reacciones farmacoldgicas a agentes antiplaquetarios/medios de
contraste

e Edema

e Embolia, embolizacion (embolia tisular, aérea o trombdtica, cuerpo
extraino)

e Extravasacion de contraste;

* No completar la implantaciéon del dispositivo, incluida la imposibilidad
de colocar el stent en el lugar previsto

e Hipotensidn/hipertension

e Flujo de contraste inadecuado

_—

e
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e Visibilidad inadecuada del dispositivo/Imagenes de vasos
inadecuadas/Incapacidad para monitorear el stent a lo largo del tiempo

e Hemostasia inadecuada, incluida la pérdida de sangre, hemorragia o
hematoma

e |madgenes de resonancia magnética inadecuadas

e Infeccién y/o dolor en el sitio de acceso

e Infraccion de miocardio

* |squemia miocardica

e Déficit neuroldgico

e QOclusién

e Embolia pulmonar

¢ |nsuficiencia renal; insuficiencia renal

e Insuficiencia respiratoria

e Reestenosis del segmento con stent

e Revascularizacién como CABG de emergencia

e Sepsis

e Malposicion del stent

e Migracion del stent

e Embolizaciéon/trombosis/oclusion del stent

e Carrera

e Necrosis tisular

Posibles efectos secundarios relacionados con sirolimus (después de la

administracion oral)

* Pruebas de funcién hepatica anormales

e Anemia

e Artralgias

e Diarrea

e Hipercolesterolemia

e Hipersensibilidad, incluidas reacciones de tipo anafilactico y/o
anafilactoide

e Hipertrigliceridemia

e Infecciones

e Enfermedad pulmonar intersticial

J Leucopenia B
-—-T+=——-f-‘-’——= /]
—¥ 200 'nﬂf' 'I _
osErroo cacnce ) o

9de 16




erDl‘I‘IEdiCGI INSTRUCCIONES DE USO (ANEXO lll B) - PM-833-10
Sociedad Andnima SISTEMA DE STENT CORONARIO COCR LIBERADOR DE SIROLIMUS

e Linfoma y otras neoplasias
e Trombocitopenia

MATERIALES QUE SE DEBEN UTILIZAR EN COMBINACION CON EL STENT

e Vaina arterial

e (Catéter guia de la arteria femoral o radial en el tamafio y Ia
configuracion adecuados

e Alambre guia de tamaifo apropiado (el didmetro no debe exceder la
guia maxima para la dilatacion; ver etiqueta)

e Jeringa luer-lock de 20 ml

e Jeringa luer-lock de 10 ml o menos para inyecciones manuales de tinte

e Solucidn salina normal heparinizada estéril (HepNS)

e Medio de inflado apropiado (por ejemplo, mezcla estéril 50:50 de
medio de contraste y solucién salina).

e Dispositivo de inflado

e Tubo de extensién de alta presion

e Colector (minimo 3 vias)

e Alcohol

e Juego de valvula de hemostasia

e Valvula de hemostasia

e Dispositivo de par

e Introductor de alambre guia

TRATAMIENTO INDIVIDUALI ZAITONOFT

Se deben considerar los riesgos y beneficios para cada paciente antes de
usar el stent coronario liberador de sirolimus GuReater® CoCr. Los factores
de seleccion de pacientes a evaluar deben incluir un juicio sobre el riesgo
de la terapia antiplaquetaria.

Se debe prestar especial atencién a aquellos pacientes con gastritis o
Ulcera péptica recientemente activa.

Deben revisarse las afecciones premorbidas que aumentan el riesgo de un
resultado inicial deficiente o los riesgos de derivaciéon de emergencia para
cirugia de derivacidon (diabetes mellitus, insuficiencia renal y obesidad
grave). También se debe considerar una revisién de la ubicacion del vaso,

el tamafo del Vaso de referencia, la longitud de I)a/-\l sion, las
-'_-—-Fr"l!":__'{:___': S a -APN-INPM#ZANMAT
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caracteristicas cualitativas de la lesidn diana y la cantidad de miocardio en
peligro por trombosis aguda o subaguda.

La trombosis después de la implantacidon de un stent se ve afectada por
varios factores angiograficos y de procedimiento iniciales. Estos incluyen
un didmetro de vaso menor de 3 mm, trombo intraoperatorio y diseccion
después de la implantacion de un stent. En pacientes a los que se les ha
colocado un stent coronario, la persistencia de un trombo o diseccién
debe considerarse un marcador de oclusion trombodtica posterior. Estos
pacientes deben ser monitoreados con mucha atencion durante el primer
mes después de la implantacion del stent.

Uso en poblaciones especiales

La seguridad y eficacia del stent coronario liberador de sirolimus

GuReater® CoCr aun no se ha establecido en las siguientes poblaciones de

pacientes:

e Paciente con trombo vascular no resuelto en el sitio de la lesion;

e Pacientes con un didametro del vaso de referencia de la arteria
coronaria> 2,25 mm;

e Pacientes con lesiones no protegidas localizadas en la arteria coronaria
principal izquierda;

e Pacientes con vasos tortuosos que pueden dificultar la colocacién del
stent en la region de la obstruccion o proximal a la lesion;

e Pacientes con un infarto agudo de miocardio reciente donde hay
evidencia de trombo o flujo pobre;

e Pacientes con oclusiones totales crénicas;

e Pacientes con tratamiento de braquiterapia de la lesidon diana;

e Pacientes pediatricos menores de 18 afios;

e Pacientes de edad avanzada mayores de 75 anos;

e Pacientes que amamantan;

e Pacientes embarazadas: No existen estudios adecuados y bien
controlados en mujeres embarazadas que tengan la intencién de
engendrar hijos.

Debe iniciarse un método anticonceptivo eficaz antes de implantar un

stent coronario liberador de sirolimus GuReater® CoCr y durante las 12

erador de

-APN-INPM#ANMAT
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sirolimus GuReater® CoCr debe usarse durante el embarazo solo si el
beneficio potencial supera el riesgo potencial para el embridn o el feto.
Aun no se ha establecido la seguridad y eficacia del uso de tratamiento
con braquiterapia, dispositivos de aterectomia mecdnicos (catéteres de
aterectomia direccionales, catéteres de aterectomia rotacionales) o
catéteres de angioplastia laser para tratar la estenosis in-stent de un stent
coronario liberador de sirolimus GuReater® CoCr.

Las implicaciones clinicas de la fractura del stent no estan bien definidas.

PREPARATIVOS PARA EL USO
Inspeccione cuidadosamente el paquete estéril antes de abrirlo. No se
recomienda que el producto se use después de la "fecha de caducidad". Si
el paquete estéril parece intacto, retire con cuidado el sistema del
paquete y examinelo en busca de dobleces, torceduras u otros dafos. No
lo use si hay algun defecto Complete los siguientes pasos para preparar el
sistema de stent para su uso:

1) Retire el sistema de colocacidon de stent del paquete.

2) Retire el estilete de la punta.

3) Deslice la funda protectora fuera del stent/globo.

4) Enjuague el lumen de la guia del sistema de stent:

Conecte la jeringa de 10 ml con solucidn salina normal heparinizada a
la aguja de lavado; Inserte suavemente la aguja en la punta del sistema
y enjuague el lumen de la guia con solucién salina normal heparinizada
hasta que se vea liquido saliendo por el puerto de la guia.

5) Prepare un dispositivo de inflado con el medio de inflado recomendado
(mezclas estériles 50:50 de medio de contraste y solucidn salina) de
acuerdo con las instrucciones del fabricante.

6) Evacue el aire del segmento del globo mediante el siguiente
procedimiento:

A. Llene una jeringa de 20 ml o el dispositivo de inflado con
aproximadamente 4 ml del medio de contraste recomendado.

B. Después de conectar la jeringa o el dispositivo de inflado al puerto
de inflado. Con tipdown, oriente el sistema dispensador
verticalmente.

-'_‘—-Fr"I!":_"{:___': a/]
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C. Aplique presidn negativa y aspire durante 15 segundos. Libere
lentamente la presidn a neutral, permitiendo que el contraste llene
el eje del sistema de administracion.

D. Desconecte la jeringa o el dispositivo de inflado del puerto de
inflado del sistema.

E. Elimine todo el aire de la jeringa o del cilindro del dispositivo de
inflado. Vuelva a conectar la jeringa o el dispositivo de inflado al
puerto de inflado. Mantenga la presion negativa en el globo hasta
que el aire ya no regrese al dispositivo.

F. Libere lentamente la presion del dispositivo de inflado a neutral.

G. g. Desconecte la jeringa de 20 ml (si se usa) y conecte el dispositivo
de inflado al puerto de inflado del sistema de administracion sin
introducir aire en el sistema.

Precaucion:
Todo el aire debe eliminarse del globo y desplazarse con contraste antes
de insertarlo en el cuerpo. De lo contrario, pueden ocurrir complicaciones.

INSTRUCCIONES DE USO
1 Procedimiento de entrega

1) Prepare el sitio de acceso vascular de acuerdo con la practica
estandar de PTCA.

2) Predilate la lesién/vaso con un baldn de didmetro adecuado.

3) Mantenga una presion neutra en el dispositivo de inflado. Abra la
valvula hemostatica giratoria para permitir el paso facil del stent.

4) Cargue el sistema de administracién en la parte proximal del
alambre guia mientras mantiene la posicién del alambre guia a
través de la lesidon objetivo.

5) Avanzar el sistema de colocacién sobre la guia hasta la lesién diana.
Utilice marcadores de baldn radiopacos para colocar el stent a
través de la lesion; realizar una angiografia para confirmar Ia
posicion del stent.

6) Apriete suficientemente la valvula hemostatica giratoria. El stent
ahora estd listo para ser desplegado.

—
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Nota: Si se siente una resistencia inusual en cualquier momento durante
el acceso a la lesidn o la extraccidon del sistema de colocacién del stent
antes de la implantacion del stent, se debe extraer todo el sistema como
una sola unidad. Consulte 7.3 Extraccion del sistema de stent:
precauciones.

2 Procedimiento de implementacidon
1) Despliegue el stent inflando el globo a la presién nominal para
expandir el stent.
Nota: No exceda la presiéon de explosion nominal (ver etiqueta).

2) Mantenga la presién de inflado durante 15-30 segundos para una
expansion completa del stent.

3 Procedimiento de eliminacidn

1) Desinfle el globo tirando negativo del dispositivo de inflado hasta
que el globo esta completamente desinflado.

2) Valvula hemostatica giratoria completamente abierta.

3) Mientras mantiene la posicidon de la aguja guia y la presidn negativa
sobre el dispositivo de inflado, retire el sistema de suministro.
Nota: Si se siente una resistencia inusual en cualquier momento
durante el acceso a la lesion o la extraccion del sistema de
colocaciéon del stent antes de la implantacion del stent, se debe
extraer todo el sistema como una sola unidad. Consulte 7.3
Extraccidon del sistema de stent: precauciones.

4) Apriete la vdlvula hemostatica giratoria.

5) Repita la angiografia para acceder al drea con stent.

Nota: Si es necesaria una dilatacién posterior, asegurese de que el
diametro final del stent coincida con el didmetro del vaso de referencia.
ASEGURESE DE QUE EL STENT NO ESTE BAJO DILATACION.

REGIMEN ANTI PLAQUETAS
Las guias de practica recomiendan que los pacientes reciban un minimo de
6 meses de terapla antiplaquetaria dual (DAPT) con clopldog{-\ aspirina.

FARMACEUTICO M.N. 16875
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EXTRACCION Y ELIMINACION DEL IMPLANTE

La extraccidon y eliminacidon del implante solo deben realizarlas médicos
que hayan recibido la formacién adecuada, de conformidad con la norma
ISO 12891-1y las leyes y normativas locales.

REFERENCIAS
El médico debe consultar la literatura reciente sobre la practica médica
actual sobre la implantacion de stents, como la publicada por ACC/AHA.

EXPLICACION DE LOS SiMBOLOS

SYMBOL | DESCRIPTION
CATALOGUE NUMBER

BATCH CODE

USE -BY DATE

STERILIZED USING ETHYLENE OXIDE

DO NOT RE-USE

@@Emﬁﬁ

DO NOT USE IF PACKAGE IS DAMAGED

=
5|

TEMPERATURE LIMIT

=
a

I
=

CAUTION

CONSULT INSTRUCTION FOR USE

MANUFACTURER

iR

AUTHORISED REPRESENTATIVE IN THE EUROPEAN CONMMUNITY

=z
o

NOMINAL PRESSURE

X
3]
o

RATED BURST PRESSURE

RAPID EXCHANGE

FRENCH

DO NOT RESTERILIZE

MR CONDITIONAL

SERIAL NUMBER

DATE OF MANUFACTURE

32 BB B[ |2

KEEP DRY

m
m

2292 CE MARK AND IDENTIFICATION NUMBER OF NOTIFIED BODY

KEEP AWAY FROM SUNLIGHT

\"A
'\?\; ;

ALMACENAMIENTO Y FECHA DE CADUCIDAD

Durante el proceso de transporte, el producto debe mantenerse alejado

de la humedad, el sol, la lluvia, las altas temperaturas, el estrés y los

impactos. Debe almacenarse en un lugar sombreado, seco, bien ventilado

y limpio, sin gases corrosivos, humedad relativa inferior al 80% vy

temperatura entre 10°C y 30°C.
- -—-=r—1 __'E:___': i
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El periodo de validez es de dos (2) afios cuando este producto se almacena
en condiciones especificas. La prueba de durabilidad de fatiga in vitro de
acuerdo con ASTM 2477 se llevd a cabo durante ciclos equivalentes de
diez afios (al menos 380x106), el resultado mostré que después de
380x106ciclos, no se encontraron deformaciones o fracturas extranas.
Lepu Medical no sera responsable de ningln dano directo, incidental o
consecuente que resulte del uso anormal del producto.

La venta de este dispositivo esta restringida a un médico o por orden de
un medico. La extraccion y eliminaciéon del implante sdlo debe ser
realizada por médicos que recibieron una formacion adecuada, conforme
alanormaISO 12891-1vy a las leyes y regulaciones locales.

No aplican los siguientes puntos: 3.4, 3.8, 3.10, 3.11, 3.12, 3.13, 3.16.

‘_‘—TFT_’:-__F;_;\J r]
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Certificado - Redaccion libre

Numero: CE-2022-97341013-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 14 de Septiembre de 2022

Referencia: 1-0047-3110-006737-21-1

CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION

Expediente N° 1-0047-3110-006737-21-1

La Administracién Naciona de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que de
acuerdo con lo solicitado por Aeromedical S.A. ; se autorizalainscripcion en e Registro Naciona de Productores
y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo producto con los siguientes datos identificatorios
caracteristicos:

DATOSIDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

PM: 833-10
Nombre descriptivo: Sistema de stent coronario CoCr liberador de sirolimus.

Cadigo deidentificacion y nombre técnico del producto médico, (ECRI-UMDNS):
18-237 Endoprotesis (Stents), Vasculares, Coronarios

Marca(s) de (los) producto(s) médico(s): Lepu Medical

Model os;
GuReater.



LPRPC2208; LPRPC2212; LPRPC2215; LPRPC2218; LPRPC2221; LPRPC2224; LPRPC2229; LPRPC2233;
LPRPC2236; LPRPC2508; LPRPC2512; LPRPC2515; LPRPC2518; LPRPC2521; LPRPC2524; LPRPC2529;
LPRPC2533; LPRPC2536; LPRPC2708; LPRPC2712;, LPRPC2715; LPRPC2718; LPRPC2721; LPRPC2724,
LPRPC2729; LPRPC2733; LPRPC2736; LPRPC3008; LPRPC3012, LPRPC3015; LPRPC3018; LPRPC3021;
LPRPC3024; LPRPC3029; LPRPC3033; LPRPC3036; LPRPC3508; LPRPC3512; LPRPC3515; LPRPC3518;
LPRPC3521; LPRPC3524; LPRPC3529; LPRPC3533; LPRPC3536; LPRPC4008; LPRPC4012; LPRPCA4015;
LPRPCA4018; LPRPC4021; LPRPC4024; LPRPCA4029; LPRPC4033; LPRPC4036; LPRPC4512; LPRPCA4515;
LPRPC4518; L PRPC4521; L PRPC4524, L PRPCA4529; L PRPC4533; L PRPC4536.

Clase de Riesgo: IV

Indicacion/es autorizadals:

Paramejorar € diametro luminal coronario en:

* Pacientes con cardiopatia isquémica sintomatica debido a lesiones de las arterias coronarias nativas de novo
(longitud~32mm) con diametros de vaso de referencia que oscilan entre 2,25 mmy 4,5 mm;

» Pacientes con restauracion de la oclusion coronaria aguda u oclusion coronaria en peligro durante la
intervencion coronaria percutanea;

 Pacientes con sindrome de arteria coronaria aguda (angina inestable e infarto agudo de miocardio) lesiones
relevantes,

» Pacientes con diseccion y/o laceracion vascular.

Periodo de vida ttil: Dos (2) afios.

Condicion de uso: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias
Fuente de obtencién de la materia prima de origen biol6gico: No aplica
Forma de presentacién: Envase unitario

Meétodo de esterilizacion: Oxido de etileno.

Nombre del fabricante:
LEPU MEDICAL TECHNOLOGY (Beijing) Co., Ltd.

Lugar de elaboracion:
No. 37 Chaogian Road, Changping District, Beijing 102200, China.

Se extiende el presente Certificado de Autorizacion e Inscripcion del PM 833-10 , con una vigencia cinco (5)
anos a partir de lafecha de la Disposicion autorizante.

Expediente N° 1-0047-3110-006737-21-1

N° Identificatorio Tramite: 33405
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