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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-1485-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Febrero de 2021

Referencia: 1-47-3110-5911-20-3

VISTO e Expediente N° 1-47-3110-5911-20-3 del Registro de esta Administracion Naciona de Medicamentos,
Alimentosy Tecnologia Médica (ANMAT), y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones DCD Products S.R.L., solicita se autorice la inscripcion en € Registro
Productores y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM) de esta Administracion Nacional, de un nuevo producto
medico.

Que las actividades de elaboracion y comercializacién 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 relne los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y € control de calidad del producto cuya
inscripcion en el Registro se solicita

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

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

Por dllo;



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
Meédica (RPPTM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
del producto médico marca Edwards Lifesciences, nombre descriptivo Véavula adrticay nombre técnico Protesis,
de VAvulas Cardiacas, Biologicas, de acuerdo con lo solicitado por DCD Products S.R.L., con los Datos
I dentificatorios 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° 1F-2021-07446753-APN-INPM#ANMAT.

ARTICULO 3°.- En los rétulos e instrucciones de uso autorizados deberé figurar |la leyenda “ Autorizado por la
ANMAT PM-340-153", con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normativa vigente.

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

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

ARTICULO 6°- Registrese. Inscribase en e Registro Naciona 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 Disposicion, 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

Nombre descriptivo: Vavula adrtica

Cadigo de identificacion y nombre técnico del producto médico, (ECRI-UMDNYS):
15-870 Prétesis, de Vavulas Cardiacas, Bioldgicas

Marca(s) de (los) producto(s) médico(s): Edwards Lifesciences

Clase de Riesgo: 1V

Indicacion/es autorizadals:

Indicada para | os pacientes que requieren el reemplazo de su vavula adrtica nativa o protésica.



Modelos:

11500A 19 VAvulaadrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A21 Vavula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A23 Vévula adrtica INSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A25 Vavula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica)

11500A27 Véavula adrtica INSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A29 Vavula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortical

Accesorios para Bioprotesis de Carpentier- Edwards

Medidores:

1130 (113019MM, 113021MM, 113023MM, 113025MM, 113027MM, 113029M M)
1133 (113319MM, 113321MM, 113323MM, 113325MM, 113327MM, 113329MM)
1183R (1183R19, 1183R21, 1183R23, 1183R25, 1183R27, 1183R29)

Mangos: 1111, 1126

Bandgjag/kits: TRAY 1133, TRAY 1130, TRAY 1133SET, TRAY 1130SET, 1183RSET
Periodo de vida Util: 4 afios para modelos de Vavula adrtica INSPIRIS™ RESILIA™
Condicion de uso: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias

Fuente de obtencion de la materia prima de origen biotecnolégico: Tejido bobino de origen australiano y de
origen estadounidense

Forma de presentacion: Unitaria

Método de esterilizacion: Las vavulas son esterilizadas mediante 6xido de etileno
Nombre del fabricante:

Nombre del fabricante 1.

Edwards Lifesciences LLC.

Nombre del fabricante 2:

Edwards Lifesciences Pte Ltd,

Lugar de elaboracion:



Direccion del fabricante 1:

One Edwards Way, CA 92614, Irvine, EE.UU
Direccion del fabricante 2:

35 Changi North Crescent, 499641 Singapur.

Expediente N° 1-47-3110-5911-20-3

Digitally signed by GARAY Valeria Teresa
Date: 2021.02.23 12:05:43 ART

Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Valeria Teresa Garay

Subadministradora Nacional

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
Electronica
Date: 2021.02.23 12:05:45 -03:00



Inspiris Resilia
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PROYECTO DE ROTULOD

imporiado por,
DCD Products SRL
Direcciones | *]

Fabmcante: Fabricante
Edwards Lifesciences, LLC Edwards Lifescience, (SINGAPUR) Pie Ltd
One Edwards Way, Irvine, 35 Changi North Crescent. Singapur
CA 92614 EEUU. 499641, Singapur.

Valvula Aortica
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US0 EXCLUSIVO A PROFESIONALES E INSTITUCIONES SANITARIAS
Autorizado por la ANMAT PM-240-153

1*] Direccidn del Importador:

1- DCD Products SAL

Vieytes 1220, Ciudad Autonoma de Buenos Aires, Argentina,

2- DCD Producks SEL

Lartigau 1153/ {1875) Wilde, Avellaneda/Pcia. Bs, As,, Argentina
3- DCD Products SHAL

Ruta Macional N® 2, Km 39, Frac. XIV, Parc. 2, Partido de Berazategui, Provincia de Buenos
Aires, Argantina

\**} Directoras Técnicas:

1- Farmacéutica Guillermo Canosa,. MUN. 135985

2- Farmaceutica Maria Adela O'Donnell Delgado, Mat. M.P. 13313

-1

anmat
CANOSA Guillermo
CUIL 20241570631
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INSTRUCCIONES DE US0

imporiads o
DCD Products SRL
Direcciones (*)

Edwards Lifesciences, LLC Edwards Lifescience, (SINGAPUR) Pie Lid
One Edwards Way. Irvine, 35 Changi MNorth Crescent, Singapur
CA B2614 EE.UL. 400641, Singapur.

Valvula Adrtica

Inspiris Resilia
REF:

A @ ® [ [l

T

A

No congelar

USO EXCLUSIVO & PROFESIONALES E INSTITUCIGNES SANITARIAS
Autorizado por la ANMAT PM-240-153

(*) Direccitn del Importador:

1- DCD Products SRL

Vieytes 1220, Ciudad Autdnoma de Buenos Aires, Argentina

2- DCD Products SRL

Lartigau 11527 (1875) Wide! AvellanedaPcia. Bs. As., Argentina

3- DCD Products SRL

Ruta Macional N? 2. Km 39, Frac. XIV, Parc. 2, Partido de Berazategui. Provincia de Buenos Aires,
Argentina

(**) Direcioras Técnicas:
1- Farmacéutica Guillermo Canosa,. M.N. 13085
2- Farmacéutica Maria Adela O Donnell Delgado, Mat. M_P. 13818

Indicaciones de uso
La valvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004, esta indicada para los pacientes
que requieren el reemplazo de su valvula adrfica nativa o protésica.

Uso previsto
La valvula adrica INSPIRIS RESILIA, Modelo 11500A, esta disefiada para ser utilizada
como reemplazo de valvula cardiaca IF-2021-07446753-APN-INPM#ZANMAT
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Descripcidgn

La valvula adrica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004, es una valvula tri-valvular de stent
compuesta de tejido pericardico bovino RESILIA que se monta sobre un marco fiexible. La
valvula se almacena en condiciones de envasado en seco y, por consiguiente, no reguiere
lavado previo a la implantacion, La valvula esta disponible en los tamanos 19, 21, 23, 25,
27 y 29 mm,

El tejido RESILIA =& crea con una novedosa lecnologia denominada Conservacion de la
integridad Edwards.Esta tecnologla incorpora un proceso anticalcificacion de
recubrimienio estable gque bloguea de forma permanente los grupos aldehido residuales,
que se sabe que se fijan al calcio. Ademas, incorpora un metodo de conservacion del
tejido con glicerol, gue sustituye el almacenamienio convencional en soluciones liguidas,
como por ejempio, de glutaraidehido.Este método de almacenamiento efimina la
exposicion del tefido a los grupos aldehido desligados residuales, que se encuentran
habitualmente en las soluciones de almacenamiento con glutaraldehido, y posibilita una
proteccion a largo plazo del colageno.

El efecto combinado de la glicerolizacion y det recubrimienio estable que aporta la
tecnologia Conservacion de ia integridad de Edwards hacen este tejido mejor vy més
resistente.En crias de oveja, las valvulas con tejido RESILIA han demostrado una
reduccion estadisticamente significativa en la calkcificacion de la valva (p = 0,002} y una
mejora significativa en el rendimiento hemodinamico (p = 0,03) con respecto a las valvulas
de tefido pericardico disponibles comercialmente (bioprotesis pericardicas mitrales
Carpentier-Edwards PERIMOUNT Plus. modelo 6900P) [Ref.1y 2]

Estructura de la vilvula

El marco esta disefiado para ser compatible tanto en el orificio como en |as comisuras. El

cumplimiento de los soportes de comisura esta deslinado a reducir el chogue de carga en

las comizuras de la valvula v el margen libre de los foliolos. El cumplimiento del onficio

esia destinado a reducir la tensidn sobre las laminas. El concepio de orificio flexible se

basza en la fisiclogia y la mecanica de las valvulas cardiacas naturales y en |la experiencia

reportada con la implantacion de

homoinjertos no tejidos.

La forma de alambre figera esta hecha de una aleacion de cobalto-cromo resistente a la

corrosian, elegida por su eficiencia superior de resorte y caracieristicas resistentes a la

fatiga, y esta cubieria con una tela de poliéster.

Como en la bioprotesis adriica Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna Ease, el modelo

3200TFX, una delgada banda de sleacién de cobalto-cromo vy una banda de sopone de

poliester rodean la base de la valvula debajo del marco de la estructura de alambre

proporcionando soporte estructural para el orficio.

En la valvula adrica INSPIRIS RESILIA, los extremos de la banda de aleacion de cobalto-

cromo estan asegurados por un manguito relractil de poliéster en los tamanos de 19 - 25

mm para permitir que el orificio intermo de la valvula se expanda.

La banda de soporte de poliester permite la expansion en cada comisura cuando se

somete a fuerzas radiales.

Las valvulas con bandas expandibles (tamanos 19 - 25 mm) mantendran un diametro

estable en el implante y en condiciones intracardiacas, lo que se demosimo durante

pruebas de resistencia a la compresion y pruebas de desgaste acelerado.
IF-2021-07446753-APN- I NPM#ANMAT

En los tamanos 27 v 20 mm, los extremos libres de la banda de aleacion de cob

cromo se aseguran permanentemente con una junta de soldadura. Un anillo de custura de
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caucho de silicona que esla cubierto con un pano de politetrafiucroetilena (PTFE),
transparente vy sin costura, se une al marco de la estructura de alambre y faciiita el
crecimiento v la encapsulacion de los tejidos. El anillo de costura adrtica tiene festoneado
para ajusiarse a la ralz adrlica natural. La naturaleza flexible del anillo de costura facilita la
coaptacion entre fa valvula y un lecho de tejido a menudo irregular o

calcificado.

Para facilitar la impiantacién en pacientes con ralces adrticas pequenas. el modelo
11500A tiene una altura de perfii bajo. El

anillo de costura tiene tres marcadores de sutura de seda negra igualmenie espaciados
en los centros de la cuspide para

ayudar en |a onentacion de la valvula y en la colocacion de la sutura. Los cambios enla
banda de aleacion de cobaltocromo

¥ en la banda de poliéster no afectan la colocacion de la sutura o la 1écnica de implante,
Un soporie estsd unido a la valvula por medio de suturas para facilitar el manejo y la sutura
de la valvula durante la

implantacian. El titular se desprende faciimenie por el cingjano.

Al igual que otras valvulas bioprotésicas de Edwards, la aleacion de cobalto-cromo en el
modelo 115004, se identifica faciimente en fluoroscopia. Esto permite la identificacion de
los bordes de entrada v salida de la valvula.

Tecnologia YFit

La tecnologia Vit salo esia disponible en los tamanos del modelo 11500A de 19 a 25
mm. Esta tecnologia incorpora dos caracteristicas novedosas disenadas para futuros
procedimientos de valvula en valvula (ViV): marcadores de lamaiio visibles
fluoroscopicamente v una zona de expansion.

El marcador de tamano visible fluoroscdpicamente esta disefiado para ayudar al clinico en
la identificacién del tamano de la valvula quirdrgica después de la implantacion.

En la figura 1 se muesira una representacion de los marcadores de tamano de comisuras
para los tamanos 19 - 25 mm.

En Ia Figura 2 se muesira una representacion de las marcas de tamano de las comisuras
para los tamanos 19 - 25 mm. Las valvulas modelo 27 v 25 mm modelo 11300A no
cuentan con la tecnologia VFiL.

Figiira 1 - WP - Arwa 08 Expansiin Fifpra 3 - W - Visiblidad de L sligusls

|:""\
.f? 2 ‘8_\1 .
P —
SN Do
_ APS
Siew Markings Ares of Exprsion —— e
F-2021-07446753- - ANMAT

ADVERTENCIA: EL MARCADOR DEL TAMANO CORRESPONDE AL TAMANOD DE LA
VALVULA ETIQUETADA DE LA VALVULA INSPIRIS ¥ NO ES UN REEMPLAZO PARA
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LAS TECNICAS DE IDENTIFICACION DEL TAMANO ACTUAL RECOMENDADAS
PARA SU USD EN PROCEDIMIENT OS5 TRANSCATETRICOS.

La variabilidad de |la anatomia del paciente y la calldad de la Iimagen puede afectar
la visibilidad de los marcadores de tamano y conducir a una identificacién eménea
del tamano de la valvula.

La zona de expansion esla disenada para abordar el aumento del riesgo de mortalidad
asociado con ViV en valvulas quinirgicas mas pequenas. Para hacer frente a estos
resgos, k3 zona de expansion permmite un mayor diametro de la banda y un orificio mas
grande para la planificacion e implantacion del procedimiento ViV. Debido a gue un area
de orificio mas

grande esta generaimente asociada con gradientes inferiores, la zona de expansion
puede mejorar gradientes ViV posprocedimiento en comparacidn con ViV en valvulas
guirirgicas gue no se expanden.

La activacion de la zona de expansion se consigue a pariir de la fuerza radial aplicada de
la valvula transcatéter. El grado de esta expansion se describe enla Tabla 1 a
continuacian.

ADVERTENCIA: La prueba de vilvula en viivula se realizéd usando solamente las
combinaciones de valvulas mostradas en la Tabla 1. Otras combinaciones no se
han evaluadeo y pueden resultar en la embolizacién de dispositives transcatéter
anclados dentro o dar lugar a ruptura anular.

Los tamanos extensibles de la valwla modelo 11500A se probaron en estudics de banco
¥ ovinos cuando se emparejarcn con la valvula cardiaca de transcatéter Edwards SAPIEN
XT, modelo S300TEX.

Consulte la Tabla 1 a continuacion para conccer las mediciones de didmeftro interno
especifico v el emparejamiento de la vailvula SAPIEN XT durante la prueba.

Tahia 1 . Resumen de prisbas da banco: de valvala s vty (viv)
I ombinacsones probodss jmim|

L] F1] - =
IV alwuar quarnagica lamaio
[MEFIFRIS RESILIA, modedo
115004,
Tarmafio de la valvla n Fz] ET1] ET =

framcainier Edwards SAPMEN
N T, Fradeis BI00TFX

[Emeiisnnes de INSDPIRIS RESILIA Viatvula Adwtica - Dedmetdo ihberno Anies y Despues de bs Exspansicn ¥ (inm)

Ciamadra risma maddo anies 1&& aT 125 B
o Expamsion
ameira niema meddo antes 00 Il e L] ;5
p3= Expamson”
i 1Tz02 LE=D5 FEETT ] FET L] 18=10
Erpanmsian megia = DE "*

TEstis oS repiesenian medconss de Cheanms bao Muticscopla en @ bamda oe alescdn de coballo-croma

L e et St s 5 satsnstn s s 0 Sanco ) P50 9 207446 TSI APN-INPM#ANMAT
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Se realizd una prueba de valvulas en valvulas usando los pares anteriores de valvulas
cardiacas de transcatéter modelo 11500A v Edwards SAPIEN XT, Modelo 9300TFX, en
un modelo preclinico. No se realizaron pruebas ViV para los tamanos 27 y 28 mm del
Modelo 11500A. La durabilidad a largo plazo no se evalud como parte del ensayo ViV con
el Modelo 11500A. No se ha evaluado el impacio del crecimiento del tejido en la funcitn
de expansion de la valvula.

La expansion no se ha evaluado con valvulas cardiacas transcatéter autoexpansibles.
Estos hallazgos no se han observado en estudios clinicos para establecer la seguridad y
eficacia del Modela 11500A para su uso en procedimientos VIV, La expansion no ha
demostrado un mejor comportamiento hemodinamico para Viv y el Modelo 3300TFEX.

ADVERTENCIAS IMPORTANTES RELACIONADAS CON LA EXPANSION DE BANDA:
MO REALICE PROCEDIMIENTOS DE VALVULOPLASTIA AORTICA DEL GLOBD EN
ESTA VALVULA PARA LOS

TAMANOS 19 - 25 mm. Aungue la valvula mantendra un diametro estable en e implante y
durante tas condiciones intracardiacas, el diametro de esta valvula se expandira si se
aplica fuerza radial, como durante una valvuloplastia adriica con bakon. Esto puede
expandir la valvula causando incompetencia adriica. )
NO AJUSTE EL DIAMETRO DE LA VALVULA UTILIZANDO LA ZOMA DE EXPANSION
DURANTE LA IMPLANTACION DE LA VALVULA QUIRURGICA.

La zona de expansion no esta disenada para permitir la compresion o expansién durants
la implantacion de la valvula quirdrgica. Hacerio causara dafo a la valvula y puede
resultar en

incompetencia aortica.

Tejide RESILIA (GLX)

El tejido RESILIA se crea con una nueva tecnologla llamada Edwards Integrity
Preservation.

La tecnologia incorpora un proceso de anticalcificacion de capa estable, gue bloquea
permanentemente grupos residuales de aldehidos que se sabe que s& unen con el calcio.
La tecnologia también incorpora la conservacion de tejidos con glicerol, gue reemplaza el
almacenamiento tradicional en scluciones liguidas como el glutarakdehido.

El método de almacenamiento elimina la exposicién del tejido a los grupos residuales de
aldehido no unidos gue se encuentran comunmente en el glutaraldehido del colageno.

El impacio combinado de las caracieristicas estables de tapado y glicerolizacion de la
tecnologia Edwards Integrity Preservation hace que sea un tejido superior y resistente. En
las ovejas juveniles, las valvulas con {gjido RESILIA demostraron una reduccian
estadisticamente significativa en la calcificacion foliar (p = 0.002) vy una mejoria
significativa en el rendimiento hemodinamico (p = 0.03) respecto a las valvulas de tejfido
pericardico comercialmente disponibles (Carpentier-Edwards PERIMOUNT Pius, modelo
B900P )

Taponado estable

La calcificacion tisular se tecriza para producirse a pariir de la oxidacion (Schoen), gue es
la reaccion-de una sustancia (fefido tratado con glutaraldehido) con cxigeno. La reaccion
hace que un elemento (grupos alkdehido) pierda electrones y por lo tanto Beve una carga

negativa. Esia carga negativa es atraida por 1W%MWW¢FPWWNMAT

(Ca2 +) que conducen a ka iniciacion de la calcificacion
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Accesorios

Los accesorios siguientes se utilizan con las valvulas modelo 11500A.

El modelo 11500A es consistente con los tamaiios de etiguetas y el método de encolado
actuales para el modelo 3300TFX.

Por lo tanto, todos los accesorios acluales de ks Tabla 2 a continuacion para el Modelo
3200TFX se recomiendan para su uso con & Modelo 115004

Tabia 2 - Lista 0 accesorios

Accesoio Descripcion
Calibradores [Los calibradoes se uliizan pasd seleccionar la bioprilesis de tamafo comecto para su inplantacidn
macela 1133

Cada calivador consia oo un mango con und configuracion ¢ tamafo diferents en cada BT |
En un lado dei mango hay un exremo clingrco con un labio integrado que reflefa ka geomeiria del anilio
e costura e eopritesis )
En &l otrs lado del mango hay un extremn de répeca de hiopritesis que refisia fa geometria del aniiio ol
jcosturz de  bioprotesis, @si como la elura Y wbecackdn de los  posies de  sient

Tadela F - Lisla de accesarion
Arcesorio Cies cripoitn
[El conjunta complets de calibradores se alajan en una bandeja. Modelo TRAY 1133, que puede ser redtilizada
i resborilizaia
Sopaile | soporte esth unido a & valwula por meda de una swlura
Eimange se mearta en el soporis para el mplante, Las suturas ques o unen 3 |3 valvula son coradas por el
[cnujano después de que las suturas de enpiantacidn estén atadas
Luege s& eilinina coma ung unidad |uns coh & manos y &8 desecha
Manga 1111 Mango reutizable gue 58 une 3l sopone.
T Mango 1126 [Mango desechabie gUe se une al soporne.
AcCasarin [Bande]n reuiliz e [ara 2Isar IS Memaores ¥ B5as [ard (2 eaterizacion
Esteriizacidn
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3.2, Las prestaciones contempladas en el item 3 del Anexo de la Resolucién GMC N*
T2198 que dispone sobre los Requisitos Esenciales de Seguridad y Eficacia de los
Productos Médicos y los posibles efectos secundarios no deseados;

Contraindicaciones

Mo use la vahlvula si el cirujano cree que dicho uso fuese contrario al beneficio del
paciente.

La decision sobre el empleo de esta valvula comesponde al cirujano, que debe evaluar los
diversos riesgos existenies, entre otros, la anatomia v la patologia observadas en al
momento de la cirugia.

Advertencias

DE UM SOLO US0O. Este dispositivo estd disefiado y pensado para un sofo uUso y se

distribuye como tal. No lo vuelva a esterilizar ni o reutiice. No existen datos que

confirmen que &l dispositivo sea estéril, no pirogenico o funcional tras volver a

estenlizario:

NO CONGELE LA VALVULA NI LA EXPONGIRAZOR DB EAAGESE-APN siNRPMH#ANMAT
la valvula a temperaturas extremas provocara que el dispositivo no sea apto para su Uso.

MO USE la valvula:

o gﬂﬂ%I na9 de 26
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+ 5i la bolsa de aluminio, las bandejas selladas o ias tapas estan abiertas, danadas o
manchadas.

+ 5i se ha alcanzado |a fecha de caducidad o

+ 5i se ha caido, danado o manipulado incomectamente de cualguier forma. Si durante la
insercién una valvula estuviera danada, no intente repararia.

MO EXPOMGA la valvula a soluciones, productos quimicos, antibidticos, etc., exceplo a la

solucion salina fisioldgica esiéril. Pueden producirse dafios imeparables en el tejido de la

valva, gue pueden no ser evidentes en la inspeccion visual.

MO SUJETE el tejido de la valva de la valvula con ningan instrumento ni cause danos en

la valvula. Incluso la menor perforacion del tefido de la valva puede agrandarse con el

tiempo. lo gue puede ocasionar graves problemas en el funcionamiento de la valvula.

MO AUMENTE EL CALIERE Un aumento de este lipo puede danar la valvula o producir

tensidn mecanica localizada, lo que podria preduck lesionas en el corazdén o fallos en el

tejido de la valva, distorskon de la endoprotesis e insuficiencia valvular.

Como ocurre con cualguler dispositivo meédico implantado, exisie la posibilidad de gue se

produzca una respuesta inmunoldgica. Algunos componentes del modelo 11500A son de

una aleacion que contiene cobalto, cromo, niguel, molibdeno, manganeso, carbono, berifio

¥ hierro. Se debe tener cuidado con los pacientes con hipersensibilidad a estos

materiales. Este dispositivo se ha fabricado zin latex, pero pudiera haberse producido en

un entorno gue lo contenga.

Acontecimientos adversos

Acontecimientos adversos observados

Como con todas las valvulas cardiacas protésicas, el uso de las valvulas de iejido puede
asociarse a acontecimientos adversos graves, a veces mortales, Ademas, se pueden
producir acontecimientos adversos derivedos de la reaccion individual del paciente a un
dizpositivo implantado o a los cambios fisicos o guimicos de los componentes,
especialmente de los de ongen bicldgico, en distintos intervalos de tiempo (horas o dias)
que requieran la repeticion de la operacion y la sustitucion del dispositivo protésico.

La valvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004, es similar en diseno a la
bioprotesis adriica pericardica Carpentier-Edwards PERIMOUNT Magna Easze, modelo
A300TEX.

Los acontecimientos adversos asociados al uso de la bioprdtesis adrlica pericardica
Carpentier-Edwards PERIMOUNT recogides de los dalos publicados y de los informes
recibidos a través del sistema de seguimiento del producto, de acuerdo a la normaltiva de
Estados Unidos que establece las buenas practicas de fabricacidn, seccion 820.198,
incluyen estenosis, insuficiencia wvalwular, fuga perivalvular, endocarditis, hemdligis,
tromboembolia, obstruccion trombofica. diatesis hemorragica relacionada con el uso de
tratamignto anticoagulante v funcionamiento andmalo de la védlvula debido a la distorsion
en el implante, la fractura del alambre o el deterioro guimico o fisico de los componentes
de la valvula.Enfre los fipos de deferioro del iejido se incuyen: infeccidn, calcificacion,
engrosamiento, perforacion, degeneracion, abrasion de la sutura, traumatismo con
instrumental y desprendimiento de la valva de las varillas de soporte de la valvula.Estas
complicaciones se pueden presentar cinicamente como soplo cardiaco anormal, dificultad
respiratoria, infolerancia al ejercicio,  dishEa2020A4467537A PN=tNPM#HANMAT

hemorragia, accidente isguémico transitorio, accidenie cerebrovascular, paralisis, gasto
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cardiaco bajo, edema pulmonar, insuficlencia cardiaca congestiva, insuficiencia cardiaca e
infario de miocardio.

Posibles aconiecimientos adversos

Enfre los posibles acontecimientos adversos asociados al uso de valvulas v la
imtervencion quirdrgica se inciuyern:

* Reaccidn alérgica

+ Angina de pecho

+ Anillo (danos, diseccion, rotura)

* Diseccion arterial

+ Aorta (danos, diseccidn, rotura)

+ Diano en la ralz adriica

+ Asistolia o parada cardiaca

* Hemorragia

* Periintervencion o posoperatoria

* Relacionada con anticoagulantes

+ Taponamiento pericardico

* Hematomas

+ Cerebrovascuiar

+ Zangre: anemia

+ Bangre: coagulcpatia

+ Sangre: hemolisisfanemia hemolitica

+ Alteracion de la tension arterial (hipotensian, hipertensian)
* Cardiaco: armitmias cardiacas/alteraciones de la conduccion
* Choque cardiégeno

» Dbstruccidn de los ostia de las arterias coronarias

* Trombosis venosa profunda (TVP)

+ Coagulacitn intravascular diseminada (CID)

* Embolia

* Endocarditis

* Roturarasgado esofagico

+ Hipoxemia

* |nfeccion: local, incision o sistémica

+ Fallo multiorganico (MOF)

* |nfarto de miocardio

» Acontecimientos neurclogicos

* Accidente cerebrovascular (ACY)

* Accidente isguémico transitorio (TIA)

* Derrame pericardico

+ Derrame pleural

* Neumonia

* Insuficiencia protesica: estenosisfinsuficiencia valvular
* Edema pulmonar

* Disminucion de la tolerancia al ejercicio

* |nsuficiencia renal, aguda

* Insuficiencia renal

* Insuficiencia respiratoria IF-2021-07446753-APN-INPM#ZANMAT
+ Trombocitopenia, (no inducida por heparina)

* Trombocitopenia, inducida por heparina

sl IH%;M nall de 26
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* Tromboembolismo

+ Arterial, vencso, perifénco, central

* Fuga valvular o fransvalvular

* Inestabilidad/desplazamiento valvular

* Vaivula: disfuncion no estructural

. Fugas paravalvulares

. Pinzamiento de la vaiva

- Dana tiswar en la valva {instrumental’ suturas)

s Panio valvular

. Disparidad protesis-paciente (DPP) (debido a un calibrado inadecuado)
- Distorsion en el iImplanie

* Vaivula: disfuncion de indole estructural/detenoro

* Valvula: trombosis

+ Distorzion o fractura de la endopratesis/alambre de ka valvula
Es posible gue estas complicaciones puedan dar lugar a:

* Una nueva intervencion

+ Explantacion

* Incapacidad permanernte

* Muerte

Individualizacién del tratamiento

Se debe mantener a los receplores de una valvula cardiaca bioprotésica en tratamiento
anficoagulanie, excepto cuando ezié contraindicado, durante las fases iniciales tras el
implante segin determine el médico en cada caso_ Se debe considerar iratamiento con
antiagreganies plaguetarios o de anficoagulaciin a largo plazo en los pacientes con
factores de riesga de tromboembaolia.

La deci=sion ultima con respecto a la atencion de un paciente la debe tomar el profesional
de |la salud y el paciente a la luz de las drounstancias expuestas por el paciente [Ref 8] 5e
recomienda una bioprotesis de sustitucion de la valvula adriica en pacientes de cuakgquier
edad que no vayan a tomar warfarina o que presenten confraindicaciones medicas
importantas al tratamiento con warfarina_Las preferencias del paciente son un factor
razonable para la seleccion de la intervencion de la valvula adriica vy la protesis

valvular. Una protesis mecanica es adecuada para la sustitucion de la valvula adrtica en
pacientes menores de B35 anos que presenten contraindicaciones a un ratamiento con
anticoagulantes.Una biopratesis es adecuada para la sustitucion de la valvula adriica en
pacientes menores de 65 anos que decidan someterse al implante de esta valvula por
factores relacionados con el estilo de vida, tras tratar en detalle los riesgos de los
anficoagulanies en comparacion con |la probabilidad de que una segunda susiitucion de la
valvula adrlica sea necesaria [Ref 8].

Poblaciones especiales de pacientes

La seguridad y la eficacia de la vahvula modelo 115004 no se han establecido en las
sigulentes poblaciones especificas, ya gue no se han estudiado en ellas:

* Pacientes embarazadas;

* Madres lactantes;
* Los pacientes con alteraciones del metabnllsm 1 07 pcaer?f: asm nsu mnu:ﬁANMAT
renal crénica, hiperparatiroidismol;
ridgiia ﬂ&,‘M na 12 de 26
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* Pacientes con afecciones degenerativas adrticas aneurismaticas (por ejemplo, necrosis
quistica de la media, sindrome de Marfan);

* Ninos, adolescentes y adultos jdvenes;

* Pacientes con hipersensibilidad a las aleaciones melalicas que contengan cobalto,
cromao, niquel, molibdeno, manganeso, carbono, berilio v hierro

* Pacientes con hipersensibilidad al iatex.

Informacién de asesoramiento del paciente

Se aconseja un seguimiento médico continuo v meticuloso (al menos una visita anual al
medico) de modo qgue las complicaciones relacionadas con la valvula, en particular,
aqueklas relativas a emores del material, se puedan diagnosticar y tratar de forma
adecuada.Los pacientes con este tipo de valvulas tienen rnesgo de bacteriemia (p.ej.por
una intervencion dental} y se les debe recomendar un tratamiento antibiotico
profilactico.Se debe animar a los pacientes a gue feven siempre su tarjela de
identificacion de paciente y a que informen a los profesionales sanitarios a los que acudan
de que tienen un implanie valvukar,

Manipulacién de dispositives

Contraindicaciones

Mo use la valvula si el cirjano cree que el uso es contrario al interés superior del
paciente.

La decision a favor o en contra del usoc de esta valvula permanece con el cindjano gue
debe evaluar todos los fesgos involucrados, incluyendo la anatomia vy la patologia
observada en el momento de ka cirugia.

Evaluacion del riesgo

Al igual que con todas las valvulas cardiacas protesicas, las complicaciones graves, que a
veces conducen a la muerte, pueden estar asociadas con el uso de valvulas de tejido.
Ademas, pueden producirse complicaciones debidas a la reaccidn individual del paciente
& un dispositivo implantado, o a cambios fisicos o quimicos en los componenies,
particularmente los de origen biokdgico, a intervalos variables (horas o dias) que reguieren
la reoperacion y el reemplazo del dispositivo protésico.

Los riesgos conocidos y polenciales asociados con el uso de valvulas cardiacas
bioprostéticas con stent incluyen: angina, diatesis hemorragica, amitmias cardiacas,
obstruccion coronaria, endocarditis, hemdlisis, hemarmragia, infarto de miocardio, fuga
paravalvular, desajuste de protesis de paciente, regurgitacidn, estenosis,
tromboembolismo, valvula Trombosis y muerte.

Los riesgos potenciales asociados con la cirugia de reemplazo valvular acrtico incluyen:
dizeccidn, hemorragia, paro cardiaco, shock cardiogénico, rolura esofagica, insuficiencia
cardiaca, hematoma, hipotension, hipertensidn, hipoxemia, infeccion, infarto de miocardio,
falko organico muliisistémico, demame pericardico, taponamiento pericardico, Derrame
pleural, edema pulmonar, neumonia, disfuncion renal, insuficiencia respiraioria,
tromboembolisma.

Minimizar el riesgo del sujeto
Se incorporan varias salvaguardas en el ensa inimi .
Todas las pruebas de dispositivos preclinicos Eﬁ%ﬁﬁﬁ%@mﬂmﬁw MAT

administracion de un solo uso 58
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realizan de acuerdo con kas regulaciones de la FDA, la serie 150 53840 y los estandares de
productos reconockdos.

Todos los resultados de las pruebas han superado las espedificaclones requeridas gue
respakdan la segunidad razonable para este producto clinico.

En cada sitio de investigacidn, el ensayo de COMMENCE =se llevd a cabo bajo la direccitn
de médicos calificados experimentados con cirugla cardiaca incluyendo reparacion de la
valvula adrlica v el uso de dispositivos de investigacion.

Todos los invesligadores participantes fienen experiencia en la realizacion de
investigaciones clinicas y cuenian con personal adecuado para asegurar el cumplimisnto
del protocolo del ensayo.

Todos los investigadores clinicos recibieron instrucciones de uso especificas para la
valvula de prueba.

Historicamente, las mujeres y las minorias han estado infrarrepresentadas en los estudios
clinicos.

Estudios anteriores y actuales llevados a cabo por Edwards sobre esta poblacion han
representado consistentermente a sujeios femeninos y masculinos apropiados para el uso
del dispositivo.

Con respecto a las minorias, todozs los asistentes fueron seleccionados para participar en
este estudio.

El formulario de consentimiento estara disponible en varios idiomas

Beneficios potenciales, modelo 11300A

Beneficios adicionales con el modelo 11500A incluyen los beneficios relacionados
con el tejido RESILA.

En el caso de que la valvula modelo 11500A requiera subsiguiente reemplazo, el
paciente podria beneficiarse de una hemodinamica mejorada como resultado de |a
implantacidon de valvula de valvula de una valvula transcaiéter mayor.

El beneficio, si lo hay, se realiza después de que la valvula modelo 11500A haya
alcanzado su vida util.

Los datos clinicos no estan actualmente disponibles para apoyar el beneficio
potencial con respecto a la hemodinamica mejorada secundaria a re-
intervenciones utilizando valvulas mas grandes a través de valvulas en los
procedimientos de valvulas.

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 deberan utilizarse a fin de tener una combinaciéon segura;

Instrucciones de uso

Las técnicas para ka implantacidn de esta valvula son similares a las uliizadas con
cualquier valvula quirdrgica adriica con endopritesis.No se reqguiere formacion especifica
para implantar el modeio 11500A.

2 Calibrado IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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Advertencia: Algunas paries de los mangos ¥ los disposifivos de calibrado no son
radiopacos y no se pueden localizar con un dispositivo de obtencién de imagenes extemno.
Awviso; No ufilice ofros dispositivos de calibrado de las valvulas de otros fabricantes o
dispositivos de calibrado de ofras valwlas de Edwards Lifesciences para calibrar la
viahlvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004

Aviso: Antes de su uso, examine los dispositivos de calibrado para deleciar signos de
desgaste como opacidad, grietas o fisuras. Sustituya el dispositivo de calibrado si observa
algun deterioro.

IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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Calibrade supraanular
Paso Procedimiento

1

Para la implantacion supraanular, el anillo de
sutura de 1a valvula se coloca encima del anillo,
de modo que se maximiza el drea efectiva del
orificio de Iz vahula. Al calibrar la implantacion
supraanular, el dispositivo de calibrado debe
estar paralelo con el plano del anillo y s debe
usar s siguiente témnica de calibrado:

a) Con el dispositivo de calibrado modelo
1133, seleccione el extremo cilindrico del
dispositivo de calibrade de mayor diametro
quie se ajuste convenientemente en el anillo
del paciente.

b) Una vez verificado ol extremio clindrico
adecuada, use el extrema con fa réplica del
mismo dispositivo de calibrado para verificar
que el anillo de sutura se ajusta de forma
atlecuada sobie el anillo adrtico, Asequrese de
que los ostia coronarios no estan ohstruidos y
de que las vanillas de soporte del extremo con
la 1eplica no interfieren con la pared adrtica en
2 union sinotubular. 5i queda satisfecho con &
ajuste del extremo con la réplica, seleccone el
tamafio de la valhvela para el implante,

¢} Opcional: determing si es posible implantar
una valvula mayor utilizando el extremo con la
replica del siguiente dispositivo de cahibrado
mayor, Aseqiirese de que los ostia coronarios
no estan abstruidos y de que las vanllas de
soporte del extreme con la réplica no
interfieren con la pared aortica en ka unian
sinotubular. 5i este dispositivo de calibrado
mayor s ajusta convenientemente sobre el
anillo adrtico del paciente, implante la valvula
de este tamanio. 5i el extremo con la iéplica de
mayor tamano no se ajusta bien, implante la
| vdlvula probada en el paso anterior,

Calibrado intraanular

Paso Procedimiento

1

51 gz utlllz i pécnica iviraanular, toda la
vabda, incluida el anlllo de sutura, s oolog
deptra ded anill adetico, Para el calibrado del
tamai infraanidas, se pusde wkar el exireme
ilindrice i &l extrennn on i réplica dal
dispesitin de calibrado madeln 1133

Para una comecta implantackn de b vabvula
e | persicion intraaular, of depositivo de
(calibradln debe estar paratelo on respects &
plano del arille adetic v, ademas, do el
dispasitivg, incluida la parte con & aaille de
stmigra tamilade, debe pasar por & anille

’\nﬂdin}\wﬂ AT AD
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Pasa

| Procedimientn

5

Aviso: No abra el embalaje interno hasta
el mismo momento en que se vayaa
realizar el implante y el cirujans esté
listo para colocar |a valvula,

Aviso: La valvula no estd fijada a la
bandeja interior. 5e debe tener cuidado
al quitar la tapa y abrir la pestana de
plastico.

Antes de |a apertura, examine b bandeja
imterna y la tapa par st hublera dafios,
manchas o pos si faltaran precintos o
estuvieran rotos, Sujete 13 base de la bandeja
interiar y quitele 1 tapa.

- Advertenda: {ompruebe fa fecha de
caducidad en el envase antes del uso, Ko
utilice el producto si se ha alanzada la
fecha de aducdad.

Advertenaa: No abra Fa bolsa de aluminio
en un campa esteril, La bolsa de aluminio
solo es una cubierta de protecdon, La
liltima bandeja del embalaje 4f 2 puede
introducir en el campe esteril.

Aviso: Mo abra el embalaje de la valvula
adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004,
hasta que se vaya a implantar.

Poi

Lina vez que se haya selecaonada &l tamao
atlecuadn de valvula, saque la bolsa de
aluminio de 1 caja y pangala en un campa nio

| Fije el minge, madeda 11110 1126, al saporte

dlefa valvula mientras la valvula sigue en la
handeja. Para ello, inserte &l mango en el
soporte afinedndolo con el orfice rascado del
soporte y girando el mango hada |2 derecha
hasta que s perciba resistenda [oonsulte ka
figura 4.

Avise: No sujete la valvula con las manos
o con instrumentos quirdrgicos.

Aviso: Antes de su uso, examine el mango
para detectar signos de desgaste como
opaddad, grietas o fisuras. Sustituya el
manga si observa algin deterioro,

Aviso: No saque la valvula del retén
adrtico mientras fije el mango al soporte.
Aviso: El conjunto mango/soporte es
necasario para el implante y no se debe

retirar hasta que la valvula esté suturada
al anillo agrtico.

Aviso: Se debe tener culdado para evitar
que |3 etiqueta de nimero de serie se
enrede en el mango durante la fijadon.

estenil. Antes de abrirl, eamine el embalase
por 5l hublea dafos o los precintos estuyleran
daitachos o ratos. Aba ly boka y saque la
handeja 3 un campa no estém fronsuite [

| Unia wez que & mange este fijado, retire fa

walvula y ¢l retén adrtico de 12 bandeja interior,
Aviso: Sujete con sequridad la bandeja

MEANMAT

- EJ:;: g Yo irrlunljnlmmgnmi!nlnsnuh
d l:an'q_Ju I‘_'ltfl.l ,sljete 141 o
e wmwwhm?a ﬂlqu:ti l:oﬂ nUmers ewAn?NlINPI
4 Lablundl.'pml.tflur ysucurm.:lr?du san Eﬂarimplaﬁaa la baﬂd!ji-.
esiriles. Transfiera la bandeja imterios al -
campo esteril H contenido de la bandeia 8 | Para quitar el retén adetico de I valvula, cojabo
inteniar debe manipularse con ima téenica Myﬁllupjwzgiw;ﬂpnm
i -1 i i 2817 = Fnaite |as fiougs Sa v Shl

|5 presanie dooimenio secrtnicn e side firmado dgiaine e en ios Brminos de @ Ley 82250508, & Deorein N® M5873002 v & Docrato W 2E32003.-



Inspiris Resilia

DCl} PROYECTO DE ROTULD E INSTRUCCIONES DE USD

STATE R

Fasa | Procedimienin

Y | Cada wivula tene s eisqueia con an
mamesn de sere adheida 2 anillo mediante
una sutwa. be debe coteir este namerno de
sene oon & nimen del embalaje de L vilvala
vla tarjeta de dates de implante de la valvala
L eticgueta y 4 cordin de fijaadn se deben
retirar de la vi#la cuando se vaya a realizar el
imgiante.
Avizo: 5i el numero de yerie no coincide,
la valvala se debe dewelver sin nsar.

Avizo: Debe tener cuidado para evitar
cartar a rasgar e tefide del anilla de
sutura durante [a retirada de la etiqueta
del nimero de serie,

fAviso: Para evitar danar |a tela del anille
de sutura, no pase | nudo de la costura
de la etigueta del nimera de serie par &l
anilla de sutura,

10 |Efmedels 115004 MO HECESITA ENJURGLE
Antes de |2 Implatacian.
Avlsa: Sk se lava la vilvula antes de la
implantacion, se debe mantener
hidratada con soluticn salina fisiclogica
esteril en ambeos lades del tejido de fa
vadva durante &l resto de la intervencién
quirirgica. Se recomienda un enjuague
cada uno o dos minutos.

Hviza; Evite que el tejido de la valva entre
en eontacto con taallas, ropa de cami u
otras faentes de particulas que puedan
sar transferidas al tejido de la vadva.

Implantacion del dispositivo
Lawilyula acrtica INSFIRIS RESILIA, modaln 175004,

estit disediada para la implantacion supraamubar ¢
intraanulas,
Paso | Procedimiento
1 | B cirujano debe ronoger s recomendiaciones
existentes para | calibrackan del tamanio y 13
colocacian en posicon supraamular e intraanular
{consute |a seccidn 10.2 Calibrada),

Debida 4 la comphojidad y variedad de la
cirugda de sistitucan de B vilvula adrtica, 1
leccian de ka tenica quindrgics, modificada

IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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Pasa| Procedimianta

conenieniemente sequn las Advertendas

descritas con anterioridad, a debe realizar &

chrifjang en cuestion. En genenal, se deben

sequir los siguienies pasos:

1. Retirar quinmgicamente fas valvas
erfermas o danadas de la valvula y iodas

[7s estructuras asociadas que e onsiders
el

1. Retwar quinngicamente e caltio del anilla
Anrtico para garantizar un asiento adecuado
el anille de sutura de la valvula y evitas asi
diafios 3l delicada tefido de la valw.,

3. Medir el andllo adene utilizanda selo los
dispositivas de calibrado adrtico, modedn
1133 {consulte a2 figura 2.

Awisa: A la hora de elegir una valvula,

deben tenerse en cuenta el tamana, |a

edad y el estada fisico del padente en
refacian con el tamano de la valvola para
minimizar la posibilidad de abtener un
resiltado hemodindmico que no sea
optimo. La selecdon de una valvula
recae, en illtima instanda, en el meédico,
que debe evaluar cada caso tras
considerar detenidamente todos los
riesqos y ventajas para el padente.

Cofocadion supraanular

Se debe ulifizan una tecnica de sutura de
mlncacion supraanular de [ vilvala, comn por
epeiniph |a tecnbca die satura de colchanein
harizantal sm eversan,

Colocacian intraanular

5e debe utiizar una téomica de sutura de
colocacion intraanular de la vibvula, come por
ejempha la técnica de sutura de colchoner con
EYETSAN,

[etidn a ba relativa Rexibilidad de [a
estinctura, se debe tenei culdado de no dallar
o deformias b2 endopritess, ya gue s poede
pioducir insuficends vahvular, alteradon
Femodindmics o una rupun de L vaiva que
haga que 13 vabvula sea insuficiente. En este
sentico, debse evitarse un aumenta def calibre,

IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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Procedimiena

| Pazn | Procedimignte

La sepasacion de | suturas en o pesio def
oufficio vahudar y el anillo de surtum de fa
\ihtvaila 22 debe ampareisr con cdadn pars
eyitar doblar las vabas o distorsionar &
orificic, bdwiards Lifesciences ha reakido
rformes en bos que se indizaba que en
deteminackas surturas de cofchoniena con una
destancia de entre 10y 15 mim se produciz un
efecto de sutura en boba de tabaco que
caatsaha compeesion del onificio valvular,

(uando s emphean suturs discontivus, e
Importants cortar (as suturas cerea de log
rbitdus y asequrarse de que s hilos sobrantzs
e [a sutura no pstan en contacks com el fejick
de lavalva

fvise: No corte ni dane la endopratesis o
el delicado tejide de La valva al hacer y
cortar las suturas,

K diferencia de las walvulas mecinias rigidas,
|a pared de la endopritesis o5 suave y o
restste la penetzachin de la aguje Por tantn, 5=
diebee tener muche caidado al haces Lis sutuis
en el margen de srtura para ne penetras en b
paved lateral de ln enclopratests v evitar un
pasitile desqamn ded tejido de R vaba,

Una wez atadas s sirturas, = importante
coetarias cerca de los nudos para asequranse de
quie |o hifis soboantes no entren e comtado
con el o de la valva de la valvula.

(oo o odas las provtesis de jeulas absestas,
filamentos libres o soportes de comisura, s
dhebee rened ciseladi de fo endazar o engancha
ma witusy ahededor de b comisura, ya que
eatn afectania al funconamientn sdecado de
I vibyula,

L& endoprétesis de | valwala adrtica s
smetzica ¥ ossopocies de comisiuma
ifamentos| estan separades por L misma
dimstanaa. Las filamentos deben
ooeresponderse oon ks reskas de las comisuras
rfurales para oo abstia s o5t coronancs

4 | H suposte con o mango fijade we guita cemo
| una unidad tras fnadzar ol procedimiento de
| sutura (consubte ks fgira ),
| 1. Com um Bisturi, corte los tres hilos

sabarantes de 1 sutura que estan sobre el
| - soporte.
| Awiso: Mo carte ni dane 1a endoprotesis o
| 2l delicado tejida de la valva al cortar las
"suturas del soporte.

2, Unaver corvadas {as mes sumss del
sippaite, ietire o ity maiga/saporte,
Junti car las suturas del soporte, dela
wivuls como und unidad

| 3. Quite el manga del soparte y deseche ef
SOparte,
10.5 Limpieza y esterilizacion de bos accesorios

Los accesorios de la valvula adrica INSFIRTS RESILIA,
mudzha 115004, se embalan por separads. B mangao
modeia 117 se proporciona esterd y #=1d indicada
para un sole vz, B mango medek 1111, los
dispositivos de calibradn madeka 1133 y d modelo
TRV 52 pueden walver & usilizar y e samingstran
sin esterilizan, Consilte en las Instiucdones de o que
e saministran con s acoesonios Eutilizables las
Instreccionss. de lmpieza v esterilizaciin,

10.6 Develucin de las valvulas

Edwards Lifesiences estd interesada en la obtencion
de emiestras chindcas rrouperadas de la vilvula aartics
INSPIRES RESILLA, modeln 115004, para sy andlisis
Pongase en contacby con sy representante hocal par s
develeion de b vihvalas recuperadas.

Embsalaje sin abrir con fa bamera esten] imfactac 5 o
w2t b alviento fa boa de aluminio i las bandejas,
dieviehia la wabvula en su embalaje original

Embsabape ablerio pero vhhula mo implantada: %
[ handefa estd abierta, la wilvula ya no es esténl
5t a wilvula o se ha Implastads, se debe colocal
e un fijadar histolegico apaopiads (por ejemplo,
foreal 2t 10 % o glutzsaldehido al 2 %) v
reemaarse & la empeesa. En eitas crourstancias,
ma 5 nicesita eelrigeradcn.

«  Walvulaexplantada; La vabnels wiplantada se debe
colacar en un figador histoldgics aproplado (por
ejemplo, forenol al 10°% o glutasaldehida al 2 %y

reenviarse 2 |3 empresa, En estas deourstandias,

091567446 753-APN-INPM#ANMAT
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3.4. Todas las informaciones que permitan comprobar sl el producteo médico esta
bien instalado y pueda funcionar correctamente y con plena seguridad, asi como
los datos relativos a la naturaleza y frecuencia de las operaciones de
mantenimiento y calibrade que haya gue efectuar para garantizar permanentemente
el buen funcionamiento y [a seguridad de los productos médicos;

Ver punio 3.3

3.5. La informacién ufil para evitar ciertos riesgos relacionados con la implantacién
del producto médico;
Ver punio punto 3.3

3.6. La informacidn relativa a los riesgos de interferencia reciproca relacionados con
la presencia del producto médico en investigaciones o tratamientos especifices;
Mo aplica.

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

Estos dispositives se han disefiado, concebido y distribuido para un solo uso. No
reesierilice ni reuliice este dispositivo. Mo existen dalos que confirmen ka esterifidad, la no
pirogenicidad ni la funcionalidad de los dispositivos después de volver a procesarios.

NO VUELVA A ESTERILIZAR LA VALVULA NI EL SISTEMA DE COLOCACION COM
NINGUN METODO.

La exposicion de la valvula, el recipiente o el sistema de colocacidn a cualguier método de
esterilizacion los inutilizara para su uso.

MO UTILICE la wvalvula ni el sistema de colocacion si se ha superado ka fecha de
caducidad,

MO EXPONGA la valvula ni el sistema de colocacion 8 ninguna solucidn, producto
guimico ni antibidtico, eic., excepto a la solucion de almacenamiento o a una solucion
salina fisioldgica estéril. Se pueden producir danos irreparables en el tejido de las valvas
no detectables mediante inspeccidn visual

3.B. Si un producto médico estd destinado a reutilizarse, los datos sobre los
procedimientos apropiados para la reutilizacion, incluida la limpieza, desinfeccion,
el acondicionamiento y, en su caso, el método de esterilizacion si el producto debe
ser reesterilizado, asi como cualquier limitacién rezspecto al nomero posible de
reutilizaciones.

ES PARA UN SOLO USO. Este producto esta disefiado, pensado y se disfribuye para un
solo uso. Mo volver a esterilizar o reutilizar este producto.

3.9. Infermacién sobre cualquier tratamiento o procedimiento adicional que deba
realizarse antes de utilizar el producte médico (por ejemplo, esterilizacion, montaje

final, entre otros);
Ver punto 3.3 IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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3.10. Cwando un producto médico emita radiaciones con fines médicos, la
informacién relativa a la naturaleza, tipo, intensidad y distribucién de dicha
radiacion debe ser descripta;

Mo aplica.

3.11. Las precauciones que deban adoptarse en caso de camblos del
funcionamiento del producto médico;

Si el producio presenta fallas, comunicarse inmediatamente con el responsable médico de
la implantacion del producto.

3.12. Las precauciones que deban adoptarse en lo que respecia a la exposicién, en
condiciones ambientales razonablemente previsibles, a campos magnéticos, a
influencias eléctricas externas, a descargas electrostaticas, a la presién o a
variaciones de presion, a la aceleracién a fuentes térmicas de ignicién, entre otras;
NO CONGELE NI EXPONGA LA VALVULA A TEMPERATURAS DE CALOR
EXTREMAS. La exposicion a temperaluras extremas puede hacer que el dispositivo
guede inutilizadao,

Seguridad de IRM

Se ha demosirado, mediante pruebas no clinicas, gue la valvula adrtica INSPIRIS

RESILIA, modelo 115004, es condicional con respecto a RM.Se puede realizar

una exploracidn con seguridad a un paciente con una valvula adrtica INSPIRIS

RESILIA, modelo 11500A, en las siguientes condiciones:

* Campo magnelico estatico de solo 1.5 teslas o 3 teslas.

* Campo de gradiente magnetico espacial maximo de 3000 Gaussicm (30 T/m) o
mMenos.

* Una tasa media maxima de absorcion especifica (SAR) en todo el cuerpo y
determinada por RM de 2,0 Wikg en el modo de funcionamiento nomal.

En las condiciones de exploracion descritas anteriormente, se espera que la

valvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 113004, produzca una elevacion de

temperatura méxima in vivode menos de 20"Ca1,5Teinferiora25"Ca3 T

tras 15 minutos de exploracion continua.

En pruebas no clinicas, el artefacto de imagen se extiende aproximadamente 10

mm desde la valvula modelo 11500A cuando se obfiene la imagen con una

secuencia de pulso de eco de espin, y 17 mm desde el dispositivo cuando se

obtiene con una secuencia de pulso de eco de gradiente y un sistema de IRM de 3

teslas.El artefacto oscurece la luz del dispositivo

Embalaje

La valvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 11300A, se proporciona estérl y no
pirdgena, en un embalaje con bandeja doble. Este embalaje de bandeja doble se
encuentra en una bolsa de aluminio gue, a su vez, viene en una caja de carton.

Tras la recepcion de la caja de carton, inspeccione ef exterior por si hubiera danos.
Cada wvalvula se envasa en una caja de v [iytal

que se ve a través de una ventana en el A?lmgg?%mﬁkﬂzlﬁm AT

estd disenado para idenfificar los productos gque han sido expuesios a
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temperaturas exiremas ftransitorias. Al recibir la wvalvula, inspeccione
inmediatamente el indicador v consulie la efigueta de la caja para confimmar que
esta en condiciones de uso. Si no le resulta del todo claro que esté en condiciones
de uso, no utilice la valvula y pongase en contacto con el proveedor local o con el
representante de Edwards Lifesciences para organizar su devolucidn, autorizacion
y susfitucion.

Advertencia: Antes de la implantacién, inspeccione meticulosamente la valvula por
8| hubiera indicios de exposicion a temperaturas extremas u otros dafnos. Una
exposicion de la valvula a temperaturas extremas provocara que el dispositivo no
sea aplo para su uso.

Almacenamiento:
La valvula adrtica INSPIRIS RESILIA, modelo 115004, se debe almacenar entre
10 °C y 25 °C (50-T7 "F), en la bolsa de aluminio v la caja de carton.

Proceso de esterilizacién

Se realizo un estudio de resistencia a la calificacion de esterilizacion en la valvula adriica
INSPIRIS RESILIA modelo 115300A. El propdsilo fue demostrar que este disposilivo puede
ser validado con éxito para afcanzar un nivel de aseguramiento de la esterlidad (SAL) de
mas de 10-6 usando 100% de dxido de etileno, en Edwards en su ciclo 741, El protocolo
de prueba y el informe, DOC-00083 14 { Informe DOC-0015218 se proporcionan n el
Apendica C.

Empaquetado

La valvula modelo 11300A no requiere una solucion de almacenamiento de liguidos. El
empaquetado consisie en una bandeja interior cublerta con la tapa de Tyvek que contiens
la bioprdtesis, ¥ una bandeja externa cubierta con la tapa de Tyvek. Las bandejas se
cobocan en una bolsa de aluminio, que se coloca en una caja de cartén. La verificacion de
esle disefo del envase y su capacidad para mantener la esterilidad del dispositivo durante
la vida util de la etiqueta se completd para validar una vida Ofil de cuatro anos para el
envase y el producto para el modelo 11500A. La verificacion del empague v los datos de
envejecimiento en tiempo real del producto gue justifican una vida util de cuatro anos.

IF-2021-07446753-APN-INPMZANMAT
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Figuia 9 - valvula, sopane, retensded ¥ stigueta de idemificacion en forma do concha
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La valvula INSPIRIS RESILIA ha sido calificada para una vida util de cuatro anos.

Biocempatibilidad

La biccompatibilidad in vitro e in vivo ¥ la aceplabilidad quimica de los estudios de
seguridad se realizaron en apoyo de la calificacidn del Modelo 115004 El dispositivo esta
destinado a ser ulilizado en una aplicacion intravascular implantable (superior a 30 dias)
con contacio directo de tejido v sangre, tal como se define en la norma EN 1S0 10993-1:
2009 Evaluacion Bioldgica de Dispositivos Médicos - Parte 1: Evaluacidn v pruebas dentro
de un proceso de geshion de riesgos y

las directrices de la FDA sobre el Libro Azul No. G95-1 {1995). La bateria de pruebas
cumplié con las pautas de biocompatibiidad s|E=R021 07446753 APN={NPNEIANMAT
La mayor parte de las pruebas de biocompatibilidad y aceptabilidad quimica del modelo
115004 se aprovechan de las pruebas ya realizadas en el modelo mitral FO00GLX
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(modelo 11000M), que es el mismo que el modelo TO00TEX con tefidos Resilia. El modelo
TOOOGLX de 33 mm es idéntico en materiales y similar en los procesos de digefio y
fabricacion a los modelos 110004 vy 11500A de 15-23 mm y &l modelo 11000M de 25-33
mm. La inica diferencia en la valvula entre el TO000GLX y 7300GLX {11000M) es la guia
de sutura. La guia de sutura e=ta hecha del mismo hilo de seda negro que se uliliza para
los marcadores de comisura en iodos los modelos enumerados en la Tabla 6 a
continuacidn y no anade ningun material significativo ni modifica la configuracion de
construccion para afeclar los resultados de las pruebas de biccompatibilidad o
aceptabilidad quimica. La valuia TO00GLX utilizada en esta prusba también se ensambid
primero v despues se procesc a traves del RESILIA tecnologia y esterilizada por EO. Este
es el mismo proceso, por lo que el modelo FO00GLX tamano 33 mm sirve como el peor de
los casos representativos de los modelos 11000A v 11500A, para la biocompatibilidad y
la evaluacion de Ia aceplabilidad guimica.

Tabla § - TEX { RESILIA {GLX) y comparacion de modalos adrticos y mitrabes
Vaivula Vaivula Modsio TFX Modelo RESILIA  |[Camisio de nimers Modseko INSPIRIS
Implaate | Tamaiio Aprobacion utilizodo durante las |de modelo RESILEA RESILIA

Ubicacion | {mm) Referencia pruebas de desarrodlo solo desds Wodificacion del disefio

de productas Desarrcllo el modeln 110004

Pruaba dasde la prusba da

gesamalla
Adirlica 18 - 39 EE S I300GELE T1000A T T500A

(Conbene espaciatar de
Banda y fubo et op
miadetial uiiizado an oboes
componenies del modess

110004 v 11000M)

Dispoaing de abjets

Mitral 5-33 TODOTFX DeEsposftivo TODDGLX na nin
probada
TI0OTF X {oontiens una | 7I00GLY (Contene una 110a0mM nia
linea gueia de sutura | finaa guia de suiura de Futura
necha de matedal rraterial ihdntico al Presantatian
iddnlics al utilzado en wlilizado en oS
0% Marcagores e |mMacadones e comisurs
comiea TODOTFX Y | 7300TFX y 3300TFX)
I300TFX)

Las pruebas de biocompatibilidad se realizaron de acuerdo con 21 CFR § 58, Buenas
practicas de laboratorio (BPL) para estudios de laboratorio no clinicos. La mayor parte de
las pruebas de biocompatibilidad y caracterizacion quimica del Modelo 115004 se
aprovecharon de las pruebas ya realizadas en el Modelo mitral 7T000GLX.

Se realizaron pruebas adicionales en el Modelo 11500A para asegurar {a bioseguridad de
laz modificaciones hechas al dispositivo. Los extremos libres de la banda de aleacidn de
cromo cobalto Modelo 11500A se unen utilizando un espaciador de poliester v un tubo de
retraccion para kos tamanos de 19 a 25 mm. La banda tambien ha sido modificada para
incluir marcadores de tamano. Estas modificaciones se proporcionan en la Figura 1y 2 en
la Seccion 1.3.2 anterior. Consulte los

imformes de biocompatibilidad en el apendice G para obtener informacion detallada.
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313 Informacién suficiente sobre el medicamento o los medicamentos que el
producto médicoe de gque trate esté destinado a administrar, incluida cualquier
restriccion en la eleccién de sustancias que se puedan suministrar;

Mo aplica

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

En Edwards Lifesciences nos interesa recuperar fodas las valvulas no ufilizadas o
explantadas de EDWARDS INSPIRIS RESILIA para su analisis.

Dirijase a su representante local para realizar la devolucion de valvulas recuperadas. Las
valvulas extraidas o no utilizadas deben colocarse en un fijador histologico apropiado, por
ejemplo formol al 10% o glutaraldehido al 2%, inmediatamente después de la escision y
reefviarse a la empresa.

En estas circunstancias, no se necesita refrigeracion. Edwards le proporcionara un
imforme por escrito con un resumen de los resultados una vez finalizada la evaluacian si
asi lo solicita.

3.16 El grado de precision atribuideo a los productos médicos de medicién.
Mo aplica.
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Certificado - Redaccion libre

Numero: CE-2021-15650220-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Febrero de 2021

Referencia: 1-47-3110-5911-20-3

CERTIFICADO DE AUTORIZACION E INSCRIPCION
Expediente N°: 1-47-3110-5911-20-3

La Administracién Naciona de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que de
acuerdo con lo solicitado por DCD Products S.R.L., se autoriza la inscripcion en e Registro Naciona de
Productores y Productos de Tecnologia Médica (RPPTM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre descriptivo: Vavulaadrtica

Cadigo de identificacion y nombre técnico del producto médico, (ECRI-UMDNYS):

15-870 Prétesis, de Vavulas Cardiacas, Bioldgicas

Marca(s) de (los) producto(s) médico(s): Edwards Lifesciences

Clase de Riesgo: 1V

Indicacion/es autorizadals:

Indicada para |os pacientes que requieren el reemplazo de su vavula adrtica nativa o protésica.
Modelos:

11500A 19 VAvulaadrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A21 VAvula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A23 Vévula aortica INSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]



11500A25 VAvula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A27 VavulaadrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

11500A29 Vavula adrticaINSPIRIS™ RESILIA™ [aortica]

Accesorios para Bioprotesis de Carpentier- Edwards

Medidores:

1130 (113019M M, 113021MM, 113023MM, 113025MM, 113027MM, 113029M M)
1133 (113319MM, 113321MM, 113323MM, 113325MM, 113327MM, 113329M M)
1183R (1183R19, 1183R21, 1183R23, 1183R25, 1183R27, 1183R29)

Mangos: 1111, 1126

Bandgjag/kits: TRAY 1133, TRAY 1130, TRAY 1133SET, TRAY 1130SET, 1183RSET
Periodo de vida ttil: 4 afios para modelos de Véavula adrtica INSPIRIS™ RESILIA™
Condicion de uso: Uso exclusivo a profesionales e instituciones sanitarias

Fuente de obtencion de la materia prima de origen biotecnolégico: Tejido bobino de origen australiano y de
origen estadounidense

Forma de presentacion: Unitaria

Método de esterilizacion: Las vavulas son esterilizadas mediante Oxido de etileno
Nombre del fabricante:

Nombre del fabricante 1.

Edwards Lifesciences LLC.

Nombre del fabricante 2:

Edwards Lifesciences Pte Ltd,

Lugar de elaboracion:

Direccion del fabricante 1:

One Edwards Way, CA 92614, Irvine, EE.UU
Direccion del fabricante 2:

35 Changi North Crescent, 499641 Singapur.



Se extiende e presente Certificado de Autorizacion e Inscripcion del PM-340-153, con una vigencia cinco (5)
afios a partir de la fecha de la Disposicion autorizante.

Expediente N° 1-47-3110-5911-20-3
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Valeria Teresa Garay

Subadministradora Nacional

Administracion Naciona de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica
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