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EXPLICATIA SIMBOLURILOR DE PE ETICHETE
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1.0

SISTEMUL OPTIMIZER SMART MINI

Sistemul OPTIMIZER Smart Mini este alcatuit din urmatoarele componente:

Generator de Impulsuri Implantabil OPTIMIZER Smart Mini (IPG)
Programatorul Intelio

Tncarcatorul Vesta
1.1 Descrierea sistemului OPTIMIZER Smart Mini

Generatorul de impulsuri implantabil OPTIMIZER Smart Mini (IPG) este un dispozitiv medical de
clasa Ill destinat tratamentului insuficientei cardiace moderate pana la severe; o afectiune in care
muschiul cardiac nu pompeaza séngele atat de bine pe cat ar trebui, ceea ce duce la reducerea
debitului cardiac. OPTIMIZER Smart Mini IPG monitorizeaza activitatea intrinseca a inimii i
administreaza terapia de modulare a contractilitatii cardiace (CCM) catre tesutul cardiac in timpul
perioadei refractare absolute ventriculare, atunci cand tesutul cardiac nu este capabil de activare,
facand astfel ca terapia CCM sa nu fie excitatorie. Administrarea terapiei CCM este sincronizata
cu activitatea electrica locala detectata si este conceputa pentru a trata insuficienta cardiaca prin
cresterea debitului cardiac sau prin cresterea contractilitatii muschiului cardiac.

Nota: Sistemul OPTIMIZER Smart Mini IPG transmite numai impulsuri CCM non-excitatoare
catre inima si nu are stimulator cardiac sau functii ICD.

Programatorul Intelio utilizeaza telemetria pentru a interoga si programa OPTIMIZER Smart Mini
IPG. Cu ajutorul programatorului Intelio, medicul poate obtine date de diagnosticare de la
OPTIMIZER Smart Mini IPG, precum si sa adapteze parametrii de functionare ai OPTIMIZER
Smart Mini IPG pentru a satisface cerintele specifice ale fiecarui pacient.

Incarcatorul Vesta este alimentat de o baterie reincarcabila si este utilizat de catre pacient pentru
a ncarca transcutanat dispozitivul OPTIMIZER Smart Mini IPG implantat, utilizand transferul de
energie inductiva. Acesta incorporeaza un afisaj grafic care afiseaza un ecran diferit pentru
fiecare stare de functionare, precum si alerte si alte informatii pe care le primeste prin
comunicarea zilnica cu OPTIMIZER Smart Mini IPG.

1.2 Cerinte privind sondele implantabile OPTIMIZER Smart Mini IPG

OPTIMIZER Smart Mini IPG este conceput pentru a fi utilizat cu doua (2) sau trei (3) sonde de
stimulare ventriculara disponibile in comert; doua (2) sonde sunt implantate in ventriculul drept si
0 (1) sonda optionala este implantata in atriul drept. OPTIMIZER Smart Mini IPG este compatibil
cu o sonda standard de stimulator cardiac echipata cu un conector IS-1.

Medicul care efectueaza implantarea poate selecta orice sonda standard de stimulare
ventriculara cu urmatoarele caracteristici:

e Sonda bipolara aprobata pentru stimulare ventriculara intracardiaca transvenoasa
e Conector standard IS-1 BI (bipolar)
e Diametrul maxim de sonda 8 Franceza

e Fixare activa cu un electrod distal spiralat si activat electric cu suprafata activata electrica
de = 3,6 mm?

e Electrod distal (varf) acoperit cu un invelis cu polarizare scazuta (de ex. nitrura de , titan
sau oxid de iridiu)

e Suprafata activa din punct de vedere electric a electrodului proximal (inel) este de cel
putin 3,6%, iar distanta dintre varf si inel este cuprinsa ntre 8 si 30 mm

e Rezistenta totala maxima a firului de 200 Q

Nota: Sondele aprobate pentru transmiterea semnalelor CCM de la OPTIMIZER IPG-uri trebuie
sa fie modele comerciale care detin aprobarile corespunzatoare de reglementare pentru locatia
geografica in care vor fi utilizate.



Medicul care efectueaza implantarea poate selecta o sonda atriala optionala, in functie de
preferintele acestuia/acesteia.

1.3 Conectori de sonde pentru OPTIMIZER Smart IPG Mini

Blocul de conectori accepta trei (3) conectori bipolari 1IS-1-Bl. Bornele sunt marcate dupa cum
urmeaza:

e A" Atriu

0 Atunci cand functioneaza in modul cu 2 sonde, portul ,A” trebuie sa fie conectat
cu mufa portului din silicon furnizat cu IPG.

0 Atunci cand functioneaza in modul cu 3 sonde, pentru detectarea
e V1" Ventriculul 1 — pentru detectarea si administrarea terapiei CCM

e V2" Ventriculul 2 — pentru detectarea si administrarea CCM
1.4  Caracteristici fizice ale OPTIMIZER Smart Mini IPG

Model CCM X11
n&ltime (mm) 61,3+1,5
Latime (mm) 440+0,5
Grosime (mm) 11,0+ 0,5
Volum (cm®) 23,0+0,5
Masa (g) 31+3,0
Suprafata metalicd expusd® (cm?) 32,5
ID raze X ID.OSM y
ID-ul este alcatuit din urmatoarele 3 elemente:
e Cod producator: ,ID” pentru Impulse ,y" este inlocuit de litera de cod pentru anul
Dynamics fabricatiei.
e Cod numar model: ,O0SM” pentru
OPTIMIZER Smart Mini
e Codul anului: ,A” pentru 2019, ,B” pentru
2020, ,C” pentru 2021, etc.
Materiale Tn contact cu tesutul uman® Titan, rasina epoxidica, cauciuc siliconic
Conectori sonda 3,2 mm; IS-1/VS-1

& Atunci cand este utilizatd o detectare atriala sau ventriculara unipolara, cazul dispozitivului OPTIMIZER Smart
Mini serveste drept electrod indiferent.

® Testele au aratat ca aceste materiale sunt biocompatibile. OPTIMIZER Smart Mini IPG nu provoaca o crestere a
temperaturii care poate deteriora tesutul din jur.




1.5

Optimizer
Smart Mini

Model CCM X11
0DO-LS-CCM
SN AD0O1T1

.

Figura 1: OPTIMIZER Smart Mini IPG
Bateria OPTIMIZER Smart Mini IPG

1.5.1 Specificatii baterie

OPTIMIZER Smart Mini IPG este alimentat de o baterie reincarcabila cu litiu-ion (Li-ion)
de uz medical, model 2993, fabricata de Integer. Are o tensiune maxima de 4,1V si o
capacitate de incarcare utilizabila de 0,215 Ah.

1.5.2 Comportamentul bateriei

Atunci cand este complet incarcata, tensiunea bateriei din OPTIMIZER Smart Mini IPG
este de aproximativ 4,1 V.

Atunci cand tensiunea bateriei OPTIMIZER Smart Mini IPG scade la 3,5 V, IPG-ul se
plaseaza in modul OOO (modul de asteptare) si nu mai indeplineste nicio functie, cu
exceptia comunicarii telemetrice cu programatorul Intelio si incarcatorul Vesta.
OPTIMIZER Smart Mini IPG Tsi va recapata functionalitatea completéa ori de céte ori
tensiunea bateriei sale creste peste 3,6 V in timpul procesului de reincarcare a bateriei.

Daca tensiunea bateriei IPG-ului OPTIMIZER Smart Mini IPG scade sub 3,2 V, IPG-ul isi
deconecteaza circuitele de la baterie si nu mai indeplineste nicio functie, inclusiv
comunicarea telemetrica cu programatorul Intelio si incarcatorul Vesta (incarcarea
dispozitivului poate fi in continuare efectuatd). OPTIMIZER Smart Mini IPG fsi va relua
functionarea normala ori de cate ori bateria este reincarcata.

Prin urmare, se recomanda ca pacientul sa fie instruit sa incarce OPTIMIZER Smart Mini
IPG cel putin o data pe saptaméana. De asemenea, se recomanda reincarcarea imediata
in cazul in care nivelul bateriei OPTIMIZER Smart Mini IPG, dupa interogarea cu
programatorul Intelio, se observa ca este la sau sub 3,6 V.

1.5.3 Durata de viata preconizata

Durata de viata preconizata a OPTIMIZER Smart Mini IPG este limitata de durata de
viata a bateriei sale reincarcabile. Bateria reincarcabila din interiorul OPTIMIZER Smart
Mini IPG trebuie sa asigure cel putin 20 ani de serviciu Tn conditii normale de utilizare.

n timp, bateria reincarcabila din OPTIMIZER Smart Mini IPG, fiind supusa unor cicluri
repetate de incarcare si descarcare, isi va pierde capacitatea de a-si mentine capacitatea
de incarcare.

Odata ce OPTIMIZER Smart Mini IPG ajunge la al 20-lea an de functionare, acesta
trebuie evaluat Tn vederea inlocuirii elective. OPTIMIZER Smart Mini IPG va trebui
nlocuit atunci cand bateria sa, dupa ce a fost complet reincarcata, nu mai poate mentine
o Tncarcatura suficienta pentru a administra terapia CCM timp de o saptaméana intreaga
fara sa fie golita Tn mod considerabil.

Pentru a evalua OPTIMIZER Smart Mini IPG in vederea inlocuirii elective, este important
ca pacientul sa fie instruit sa isi incarce complet OPTIMIZER Smart Mini IPG cu 7 zile
Tnainte de vizita de control de rutina programata, astfel incat medicul sa poata efectua o
evaluare a capacitatii de incarcare a bateriei OPTIMIZER Smart Mini IPG.
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1.6 Ambalajul OPTIMIZER Smart Mini IPG

OPTIMIZER Smart Mini IPG este ambalat intr-un ambalaj cu bule de protectie steril
TYVEK/PETG si plasat in interiorul unei cutii de depozitare care contine, de asemenea,
urmatoarele elemente:

o Indepartati etichetele utilizate pentru documentele privind implantarea

e Pachet de documentatie (include o copie tiparita a acestui document, o carte de
identitate a pacientului si alte informatii importante)

Ambalajul cu bule de protectie TYVEK/PETG a fost sterilizat cu gaz cu oxid de etilena si este
alcatuit dintr-un ambalaj interior cu bule de protectie intr-un ambalaj exterior cu bule de protectie
TYVEK/PETG.

Ambalajul interior cu bule de protectie contine urmatoarele elemente:
e Un (1) OPTIMIZER Smart Mini IPG
e 0O (1) cheie dinamometrica de cuplu #2 (77,68 mNm)
e O (1) mufa de port I1S-1
1.7 Depozitare OPTIMIZER Smart Mini IPG
Conditiile de depozitare recomandate pentru OPTIMIZER Smart Mini IPG sunt urmatoarele:
e Temperatura ambientala: de la 0 °C pana la 40 °C
e Presiunea atmosferica: de la 50 kPa pana la 304 kPa

Umiditatea relativa nu are niciun impact asupra OPTIMIZER Smart Mini IPG.

2.0 PROFILUL DE UTILIZATOR sl INSTRUIRE

Sunt considerati operatori ai sistemului OPTIMIZER Smart Mini pacientii, medicii (si personalul medical
instruit care ii asistd) si reprezentantii Impulse Dynamics. Medicii, personalul medical si reprezentantii
Companiei care opereaza sistemul OPTIMIZER Smart Mini trebuie sa fie familiarizati cu functionarea
echipamentelor medicale electronice, cu functionarea dispozitivelor medicale implantate si a
programatorilor.

Medicii si personalul medical pot participa la un program de instruire sponsorizat de companie, care va
oferi instruire teoretica si practica in ceea ce priveste tehnologia, caracteristicile dispozitivului Si
instructiunile de utilizare detaliate pentru OPTIMIZER Smart Mini IPG, programatorul Intelio si
incarcatorul Vesta. Nevoia de instruire ulterioard in ceea ce priveste sistemul OPTIMIZER Smart Mini
este determinata de personalul Companiei in baza frecventei si istoricului individual al utilizatorului
referitor la implant.

Instruirea pacientului se va limita la utilizarea incarcatorului Vesta si va fi oferita de reprezentantii Impulse
Dynamics dupa implantare.

3.0 INDICATII DE UTILIZARE

Se recomanda utilizarea sistemului OPTIMIZER Smart Mini in cazul pacientilor care au depasit varsta de
18 ani si care prezinta simptome de insuficientd cardiaca datorate disfunctiei sistolice ventriculare stangi,
n ciuda aplicarii unei terapii medicale corespunzatoare. S-a demonstrat ca terapia CCM, asa cum este
administrata de sistemul OPTIMIZER, imbunatateste starea clinica, capacitatea functionala si calitatea
vietii si previne internarile in spital la pacientii cu insuficienta cardiaca stanga simptomatica, in cazul
pacientilor atent selectati si in mainile unor cardiologi specializati in insuficient4 cardiaca. *

! Siguranta si performanta sistemului OPTIMIZER Smart Mini se bazeaza pe investigatiile clinice efectuate cu
dispozitive de generatie anterioara, si anume sistemele OPTIMIZER Smart, OPTIMIZER IV si OPTIMIZER Ill. Aceste
dispozitive de generatie anterioara sunt echivalente din punct de vedere functional in ceea ce priveste utilizarea
preconizata, caracteristicile de proiectare si administrarea terapiei CCM. Rezumatele acestor studii sunt disponibile
pe site-ul web al Impulse Dynamics: http://www.impulse-dynamics.com/int/for-physicians/clinical-data/
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Cititorul este invitat s& consulte Abraham W et al., 2018 (JACC HF) si Anker S et al., 2019 (EJHF), pentru
datele care sustin declaratia privind indicatiile de utilizare de mai sus. Trei publicatii (Kuschyk et al., 2015;
Liu et al., 2016; Kloppe et al., 2016) demonstreaza 109 ani cumulativi de urmarire pe termen lung la
peste 200 de pacienti. In plus, sunt disponibile date pentru urmarirea pe termen lung din 2 studii de
registru (Mueller et al., 2017 si Anker S et al., 2019), care cuprind 283 de pacienti pentru o perioada de
urmarire de pana la 3 ani. Evaluarea continua a sigurantei si eficacitatii pe termen lung se desfasoara in
cadrul unor studii postcomercializare in curs de desfasurare.

4.0 CONTRAINDICATII SI PRECAUTII

Utilizarea sistemului OPTIMIZER Smart Mini este contraindicata la:
1. Pacientii cu o valva tricuspida mecanica

2. Pacientii cu deficiente de acces vascular pentru implantarea sondelor

5.0 AVERTIZARI
5.1 Posibile complicatii in cazul implantarii dispozitivului

La fel ca orice procedura chirurgicald, implantarea unui OPTIMIZER Smart IPG Mini este
asociata cu anumite riscuri. Complicatiile dispozitiv-ului raportate in literatura medicala includ, dar
nu se limiteaza la:

e Infectie

e Necroza tegumentara

e Migrarea dispozitivelor

e Formarea hematomului

e Formarea seromului

e Reactii histotoxice (vezi si: Posibile efecte adverse, Sectiunea 7)

Programarea unei sensibilitati crescute (si anume setari de sensibilitate sub 2 mV) poate mari
susceptibilitatea sistemului la interferentele electromagnetice, ceea ce poate fie inhiba sau
declansa administrarea terapiei CCM.

Complicatiile acute si cronice raportate in literatura medicala includ, dar nu se limiteaza la:
e Ruptura a sondei
e Deplasare sonda
e Perforare ventriculara sau atriala
e Cazuri rare de tamponada pericardica

Perforarea peretelui ventricular poate induce stimularea directa a nervului frenic sau a diafragmei.
O maodificare semnificativa a sondei observata in timpul unei verificari de rutina poate indica o
fracturd, o deplasare, o deteriorare sau o perforare a sondei (vezi si: Posibile efecte adverse,
Sectiunea 7).

n cazuri foarte rare (<1 %), amplasarea transvenoasa a sondelor poate duce la tromboza
venoasa si ulterior la sindromul SVC.

Pierderea sensibilitatii la scurt timp dupa implantare poate fi rezultatul deplasarii sondei. in plus,
pierderea administrarea terapiei CCM se poate datora unei rupturi a sondei.



5.2

Posibile aritmii
5.2.1 Aritmie ventriculara si atriala posibil cauzata de implantarea sondei

Utilizarea sondelor transvenoase poate duce la aritmii, dintre care unele pot pune in
pericol viata, cum ar fi fibrilatia ventriculara si tahicardia ventriculara. Utilizarea unor
sonde cu infiletare precum cele utilizate pentru administrarea CCM pot, de asemenea,
provoca perturbari cum ar fi blocarea grupului de ramificatii. Acestea pot fi reduse la
minimum prin efectuarea implantului sub ghidare fluoroscopica, asigurandu-se ca
electrozii sunt plasati in pozitia corespunzatoare inainte de fixare, precum si prin limitarea
numarului de manipulari ale sondelor.

Va rugam cititi si respectati toate instructiunile din documentul Instructiuni de utilizare
furnizat impreuna cu sondele pe care intentionati sa le utilizati pentru a minimiza
evenimentele adverse asociate cu implantarea sondelor.

5.2.2 Aritmii ventriculare potential provocate de impulsurile de terapie CCM

Impulsurile de terapie CCM dispun de mai multa energie decét impulsurile tipice de
stimulare. Astfel, acestea sunt capabile sa provoace activarea tesutului cardiac atunci
cand sunt administrate Tn afara perioadei refractare absolute. Impulsurile de terapie CCM
transmise n afara perioadei refractare absolute ventriculare pot cauza aritmii induse de
puls (dintre care unele pot pune viata in pericol, cum ar fi fibrilatia ventriculara si
tahicardia). Din acest motiv, parametrii de administrare a terapiei CCM trebuie alesi cu
grija. Ceea ce este cel mai important, diferitele setari legate de conditiile care inhiba
administrarea terapiei CCM (de ex., fereastra de alerta LS, perioade refractare Si
sensibilitati IEGM) trebuie sa fie selectate pentru a permite administrarea terapiei CCM™
numai pe batai efectuate (ex. in mod normal, non-aritmic) si pentru a le inhiba pe batai de
origine ectopica sau prematura.

in plus, impulsurile de terapie CCM pot cauza modificari in conductivitatea electrica a
tesutului. Din acest motiv, transmiterea impulsurilor de terapie CCM catre septul
ventricular poate cauza blocarea grupului de ramificatii, ceea ce ar putea duce la
bradicardie. Prin mecanisme similare, modificarile induse prin CCM in conductivitatea
electrica a miocardului au potentialul de a induce refractaritatea tesutului care poate
facilita inducerea tahiaritmiilor recurente. Se recomanda ca pacientul sa fie monitorizat cu
atentie pentru modificari ale ritmului cardiac atunci cand terapia CCM este activata
temporar in timpul implantérii sondei, precum si in timpul primei activari permanente a
terapiei CCM dupa implantare si al vizitelor ulterioare de urmarire. Modificarile ritmului
ventricular cauzate de administrarea impulsurilor terapeutice CCM pot necesita
repozitionarea sondelor si/sau modificarea parametrilor de intarziere a trenului CCM si a
amplitudinii CCM la valori care sa nu afecteze negativ ritmul ventricular al pacientului.

5.2.3 Aritmii atriale potential provocate de impulsurile terapiei CCM

Aritmiile atriale si supraventriculare ar putea, teoretic, sa fie declansate atunci cand
activitatea ventriculara indusa de CCM este condusa retrograd catre atrii, rezultand Tn
depolarizare atriala prematura. OPTIMIZER Smart Mini IPG poate detecta activarea
ventriculara ce rezulta in cazul inducerii retrograde atriale si administrarea terapiei CCM
asa cum a fost programata. In plus, impulsurile puternice de terapie CCM administrate
prin intermediul unor sonde implantate Tntr-o pozitie bazala aproape de atrii pot stimula
direct atriile. Daca terapia CCM determina activarea atriala prin oricare dintre aceste
mecanisme, iar semnalul atrial este apoi condus catre ventricule, ar putea arata ca un
PAC cuplat (AVAV), dar cel de-al doilea complex ar fi identificat ca un ,PVC” sau ,VT” de
catre OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Principalele variabile care pot face ca impulsurile de terapie CCM sa duca la activarea
atriala sunt locatia de plasare a sondei ventriculare pe septul ventricular drept,
amplitudinea impulsului CCM si intérzierea trenului CCM. Pentru a preveni aritmiile
atriale datorita impulsurilor de terapie CCM, se recomanda evitarea implantarii sondelor
n locatii bazale.



Potentialul de activare atriala directa de catre impulsurile de terapie CCM poate fi testat
n timpul implantului prin setarea amplitudinii impulsului CCM la cea mai mare valoare
posibila si prelungirea intarzierii trenului CCM cu 40 pana la 50 ms peste valoarea
recomandata, asigurandu-se n acelasi timp ca trenul de impulsuri de terapie CCM,
inclusiv faza de echilibrare a acestuia, ramane complet in limitele perioadei refractare
absolute ventriculare, apoi se administreaza terapia CCM in timp ce se monitorizeaza
ritmul cardiac al pacientului pentru episoade de activare atriala. Testarea ar trebui sa
confirme absenta activarii atriale cu o amplitudine crescuta CCM si o intarziere prelungita
a trenului CCM.

Pe langa amplasarea corecta a sondei si programarea corecta a parametrilor CCM, o
altd masura de protectie care trebuie implementata este programarea ratei tahicardiei
atriale (numai in modul ODO-LS-CCM) la o valoare suficient de mica pentru a preveni ca
administrarea terapiei CCM sa inducé aritmii atriale, permitand in acelasi timp
administrarea consecventa a terapiei CCM.

53 Electrocauter

Avertisment: Utilizarea dispozitivelor de electrocauterizare chirurgicala, in special a celor
unipolare, poate induce inhibarea terapiei CCM sau poate face ca OPTIMIZER Smart
Mini IPG sa revina la modul ,DOWN"(Dezactivat), (modul OOO, fara administrare de
CCM). In cazul in care se constata c& dispozitivul a revenit la modul
,DOWN"(Dezactivat), acesta va trebui resetat, ceea ce va sterge datele statistice
stocate n dispozitiv. Dispozitivul poate fi deteriorat daca n sistem sunt cuplate
tensiuni inalte.

Utilizarea unui electrocauter inh apropierea unui OPTIMIZER Smart Mini IPG implantat poate, de
asemenea, sa cupleze radiofrecventa (RF) direct prin sonde si varfurile sondelor in tesutul
muscular cardiac, producand arsuri sau eventuale aritmii cardiace. In cazul in care se utilizeaza
electrocauterizarea, ar trebui sa se ia in considerare rafale scurte de semnal, cu electrodul neutru
pozitionat astfel incat sa se reduca la minimum efectele sale asupra OPTIMIZER Smart Mini IPG
si a sondelor atasate. Riscul efectelor adverse poate fi atenuat prin plasarea OPTIMIZER Smart
Mini IPG Tn modul OOO. Pulsul periferic al pacientului trebuie monitorizat Tn timpul intregii
proceduri, iar functionarea corecta a OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie verificata imediat dupa
procedura.

54  Ablatia RF

Avertisment: Ablatia RF poate face ca OPTIMIZER Smart Mini IPG sa inhibe administrarea
terapiei CCM sau sa revina la modul ,DOWN"(Dezactivat) (echivalent cu modul OOO,
fara administrarea CCM), cu posibila pierdere a datelor statistice. Tn functie de
cantitatea de energie cuplata in sistem, dispozitivul poate fi, de asemenea, deteriorat.
Tn cazul in care o procedura de ablatie RF este efectuata in imediata apropiere a
sondelor, acestea pot cupla o radiofrecventa (RF) prin intermediul varfurilor in miocard,
producand arsuri sau posibile aritmii cardiace.

Daca este necesara efectuarea unei proceduri de ablatie RF, electrodul neutru trebuie pozitionat
astfel incat curentul care circula prin OPTIMIZER Smart Mini IPG si prin sonde sa fie redus la
minim. Evitati contactul direct intre ablatia cateterului si OPTIMIZER Smart Mini IPG sau sondele
acestuia. Riscul efectelor adverse poate fi atenuat prin plasarea OPTIMIZER Smart Mini IPG n
modul OOO. Pulsul periferic al pacientului trebuie monitorizat in timpul Tntregii proceduri, iar
functionarea corecta a OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie verificatd imediat dupa procedura. Tn
cazul in care dispozitivul a intrat Tn modul ,DOWN”(Dezactivat) acesta va trebui resetat de catre
personal calificat. O consecinta a unei resetari a dispozitivului este ca toate datele statistice
stocate n IPG sunt sterse.



5.5 Diatermie (incalzire medicala prin inductie cu ,unda scurta”)

Avertisment: Diatermia medicald este contraindicata in general in cazul pacientilor cu dispozitive
implantate. Efectele unor astfel de energii intense ale OPTIMIZER Smart Mini IPG nu
pot fi prezise. Desi este putin probabil ca deteriorarea circuitelor IPG si/sau a
miocardului s& aiba loc, totusi, acest lucru poate aparea.

In cazul in care se utilizeaza diatermia, in ciuda contraindicatiei, aceasta nu trebuie sa fie aplicata
in imediata apropiere a OPTIMIZER Smart Mini IPG si a sondelor asociate. Riscul efectelor
adverse poate fi atenuat prin plasarea OPTIMIZER Smart Mini IPG Th modul OOO. Pulsul
periferic al pacientului trebuie monitorizat in timpul Tntregii proceduri, iar functionarea corecta a
OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie verificatd imediat dupa procedura. In cazul in care
dispozitivul a intrat in modul ,DOWN"(Dezactivat), acesta va trebui resetat de catre personal
calificat. O consecinta a unei resetari a dispozitivului este ca toate datele statistice stocate in IPG
sunt sterse.

5.6  Defibrilare i cardioversie

Avertisment: Orice dispozitiv implantat poate fi deteriorat de cardioversie externa sau defibrilare.
In plus, miocardul adiacent varfurilor sondelor si/sau tesutului din zona dispozitivului,
poate fi deteriorat. Pragurile modificate ale semnalului poate fi, de asemenea, una
dintre consecinte. De asemenea, curentul de defibrilare poate face ca OPTIMIZER
Smart Mini IPG sa revina la modul ,DOWN”"(Dezactivat) (echivalent cu modul OOO,
fara administrarea CCM). In plus, OPTIMIZER Smart Mini IPG si sondele sale pot fi
deteriorate prin expunerea la energiile Tnalte descarcate de defibrilatoarele externe.

Aplicarea unui electrod plat nu poate evita astfel de pagube. Pentru a reduce riscul, se
recomanda pozitionarea electrozilor Thainte si dupa, cat mai departe posibil de OPTIMIZER
Smart Mini IPG. In plus, trebuie evitatd pozitionarea electrozilor care ar aduce OPTIMIZER Smart
Mini IPG in calea directa a curentului de defibrilare.

Dupa defibrilare, functia OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie monitorizatd indeaproape. in cazul
putin probabil al unei functii anormale, este posibil sa fie necesara repozitionarea (sau inlocuirea)
sondelor si reprogramarea (sau inlocuirea) IPG. Daca se constata ca dispozitivul a revenit la
modul ,DOWN"(Dezactivat), acesta va trebui resetat de catre personal calificat. O consecinta a
unei resetari a dispozitivului este ca toate datele statistice stocate in IPG sunt sterse.

Defibrilarea interna nu va deteriora dispozitivul.
5.7 Ultrasunete terapeutice

Avertisment: Expunerea directda a OPTIMIZER Smart Mini IPG la ultrasunetele terapeutice poate
deteriora dispozitivul. In plus, OPTIMIZER Smart Mini IPG poate concentra din
greseald campul de ultrasunete si poate afecta pacientul.

Ultrasunetele terapeutice pot fi folosite cu conditia ca implantul sa fie situat departe de cAmpul de
ultrasunete. Riscul efectelor adverse poate fi atenuat prin plasarea OPTIMIZER Smart Mini IPG
n modul OO0O. Pulsul periferic al pacientului trebuie monitorizat n timpul procedurii. Imediat
dupa tratament, trebuie verificat daca OPTIMIZER Smart Mini IPG functioneaza in mod
corespunzator. Daca este detectata revenirea dispozitivului la modul ,DOWN"(Dezactivat), acesta
trebuie resetat. O consecinta a unei resetari a dispozitivului este ca toate datele statistice stocate
in IPG sunt sterse.



5.8 Rezonanta Magnetica Nucleara (RMN), Imagistica prin Rezonanta
Magnetica (IRM)

Avertisment: Pacientii cu un OPTIMIZER Smart Mini IPG implantat nu trebuie sa fie expusi la
RMN sau IRM.

Expunerea sistemului OPTIMIZER Smart Mini la campurile magnetice si electromagnetice
puternice Tntalnite Tn cadrul sistemelor IRM nu a fost investigata. Chiar daca programarea IPG in
modul de asteptare (OOO) reduce riscul de evenimente adverse, expunerea pacientului la o
scanare IRM ar putea avea urmatoarele consecinte:

e Stimulare cardiaca neintentionata (tahicardie indusa)

o Distrugerea tesutului in apropierea IPG si a electrozilor sondei, ceea ce duce la
incapacitatea dispozitivului implantat de a detecta semnalele electrice de la inima sau de
a administra terapia CCM.

e Functionare defectuoasa a dispozitivului (descarcarea bateriei, deteriorarea
componentelor electronice ale dispozitivului, revenirea la modul ,DOWN"(Dezactivat))

Tn cazul in care se constata ca dispozitivul a revenit la modul ,DOWN”(Dezactivat), acesta va
trebui resetat, ceea ce va sterge datele statistice stocate in dispozitiv.

5.9 Terapia cu radiatii

Avertisment: Echipamentele terapeutice care genereaza radiatii ionizante, precum
acceleratoarele liniare si dispozitivele cu cobalt folosite pentru tratarea bolilor maligne,
pot deteriora circuitele utilizate Tn majoritatea dispozitivelor implantabile active.
Deoarece efectul este cumulativ, atat debitul dozei cat si doza totala determina daca
va avea loc deteriorarea si in ce masura. Fiti constienti de faptul ca este posibil ca
anumite tipuri de daune s& nu poata fi detectate imediat. In plus, campurile
electromagnetice generate de unele tipuri de echipamente cu radiatii in scop de
Ldirectionare” a fasciculului pot afecta functionarea OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Terapia cu radiatii poate duce la 0 gama larga de efecte, de la interferente trecatoare la
deteriorare permanenta. Prin urmare, se recomanda protejarea prin ecranare a OPTIMIZER
Smart Mini IPG impotriva radiatiilor in cazul in care este utilizata terapia cu radiatii. in timpul unui
tratament cu radiatii si dupa aceea, functia IPG trebuie sa fie monitorizata. Daca tesutul din
apropierea implantului trebuie sa fie iradiat, se recomanda repozitionarea OPTIMIZER Smart Mini
IPG.

5.10 Litotripsie

Avertisment: Expunerea directa a OPTIMIZER Smart Mini IPG la undele de soc poate deteriora
dispozitivul. Un dispozitivimplantat n afara caii undei de soc nu reprezinta o
contraindicatie clara la litotripsie. Riscul efectelor adverse poate fi atenuat prin
plasarea OPTIMIZER Smart Mini IPG Tn modul OOO. Pulsul periferic al pacientului
trebuie monitorizat in timpul procedurii. Imediat dupa tratament, trebuie verificat daca
OPTIMIZER Smart Mini IPG functioneaza in mod corespunzator. Daca se constata ca
dispozitivul a revenit la modul ,DOWN"(Dezactivat), acesta va trebui resetat de catre
personal calificat. O consecinta a unei resetari a dispozitivului este ca toate datele
statistice stocate in IPG sunt sterse.

5.11 Stimulare electrica transcutanata nervoasa (TENS)

Avertisment: TENS este contraindicata in general in cazul pacientilor cu dispozitive implantate.
Impulsul de Tnhalta tensiune transmis Tn corp de unitatea TENS poate afecta
functionarea OPTIMIZER Smart Mini IPG.

In cazul in care este utilizatd o unitate TENS, electrozii TENS ar trebui s fie atasati cat mai
departe posibil de OPTIMIZER Smart Mini IPG si de sondele acestuia. In plus, pentru a obtine un
traseu limitat al curentului, aveti in vedere plasarea electrozilor TENS céat mai aproape unul de
celalalt. Pulsul periferic al pacientului trebuie monitorizat indeaproape in timpul aplicarii TENS.
Riscul efectelor adverse poate fi atenuat prin plasarea OPTIMIZER Smart Mini IPG Th modul
0OO0O0.



6.0

5.12 Manipulare

Avertisment: Nu implantati OPTIMIZER Smart Mini IPG daca ambalajul este deteriorat sau daca
dispozitivul a fost scapat pe o suprafata dura de la o inaltime de 30 cm sau mai mult,
in timp ce se afla inca Tn cutia de transport. Nu implantati dispozitivul daca acesta a
fost scapat pe o suprafatd dura dupa despachetare. Ambalajele deteriorate sau
dispozitivele cazute trebuie returnate la Impulse Dynamics pentru evaluare.

5.13 Resterilizare si reutilizare

Avertisment: Un OPTIMIZER Smart Mini IPG sau o mufa de port care a fost explantata din orice
motiv nu trebuie refolosit la un alt pacient.

Nu resterilizati si/sau nu reutilizati OPTIMIZER Smart Mini IPG, mufa portului sau cheia de cuplu
furnizata impreuna cu dispozitivul.

5.14 Incinerare

Avertisment: Nu incinerati niciodatd un OPTIMIZER Smart Mini IPG. IPG-ul trebuie extras
Tnainte ca un pacient decedat sa fie incinerat.

OPTIMIZER Smart Mini IPG contine o baterie chimica sigilata. Asigurati-va ca un OPTIMIZER
Smart Mini IPG implantat este indepartat Thainte ca un pacient decedat sa fie incinerat.

MASURI DE PRECAUTIE
6.1  Conditii privind mediul

Urmatoarele discutii despre potentialele pericole privind mediul se concentreaza pe mentinerea
unei sigurante maxime a pacientului. Desi OPTIMIZER Smart Mini IPG a fost conceput pentru a
asigura cea mai mare posibild protectie impotriva unor astfel de riscuri, nu poate fi garantata o
imunitate completa impotriva acestora.

OPTIMIZER Smart Mini IPG nu trebuie sa fie utilizat in apropierea altor echipamente electrice
capabile sa produca semnale care ar putea interfera cu functionarea sa. Daca separarea
corespunzatoare nu este posibila, OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie monitorizat pentru a
asigura o functionare normala.

Similar cu alte IPG-uri de gestionare a ritmului cardiac, OPTIMIZER Smart Mini IPG poate fi
afectat de interferentele ce provin de la semnalele magnetice, electrice si electromagnetice, cu
conditia ca acestea sa fie suficient de puternice sau sa aiba caracteristici asemanatoare cu
activitatea cardiaca. Majoritatea interferentelor va conduce la inhibarea administrarii terapiei
CCM. In cazuri rare, un semnal care interfereaza ar putea declansa o administrare inadecvata a
terapiei CCM. In plus, semnalele de interferenta care depasesc un anumit prag pot cupla
suficienta energie in IPG pentru a deteriora circuitele IPG si/sau ale tesutului miocardic din
apropierea sondelor. Manualul pacientului abordeaza aceste riscuri, care trebuie discutate in
timpul consultatiilor cu pacientul.

Susceptibilitatea unui anumit dispozitiv depinde de locatia buzunarului IPG, de tipul de semnal
interferent si de parametrii de operare programati.

Datorita diversitatii posibilelor cauze ale interferentelor electromagnetice, Impulse Dynamics nu
poate caracteriza si descrie toate sursele de interferenta si efectele acestora in prezentul manual.

Atentie: Pacientii trebuie instruiti s& fie prudenti in apropierea echipamentelor care genereaza
campuri electrice sau electromagnetice puternice Si trebuie sa ceara sfatul medicului Tnainte de a
intra Tntr-o zona semnalata cu panouri de avertizare, recomandand pacientilor cu stimulator
cardiac (sau pacientilor cu alte tipuri de dispozitivele implantabile) sa nu se apropie.
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6.2 Aparatura electrocasnica

Cuptoarele cu microunde de uz casnic si comercial nu afecteaza functionarea OPTIMIZER Smart
Mini IPG, cu conditia ca acestea sa fie in stare buna si sa fie folosite in scopul pentru care au fost
concepute. Nici energia unui cuptor cu microunde cu defectiuni severe care radiaza direct pe IPG
nu deterioreaza dispozitivul. Cu toate acestea, o astfel de expunere poate afecta functia de
detectare a dispozitivului, ceea ce ar putea afecta In cele din urma administrarea terapiei CCM.

Pacientii cu un OPTIMIZER Smart Mini IPG implantat trebuie sfatuiti sa nu utilizeze sau sa se
apropie de sobe cu inductie, deoarece acestea ar putea interfera cu functionarea normala a
OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Pacientii cu OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie avertizati ca anumite aparate de ras electrice,
unelte electrice si sisteme electrice de aprindere, inclusiv cele ale motoarelor alimentate cu
benzina, ar putea cauza interferente. in general, pacientii care au un OPTIMIZER Smart Mini IPG
implantat pot folosi motoare alimentate cu benzina, cu conditia ca invelisurile, carcasele si alte
dispozitive de ecranare sa nu fi fost demontate.

6.3 Sistemele antifurt din magazine/Sistemele de securitate cu ecranare
din aeroporturi

Anumite tipuri de sisteme antifurt, cum ar fi cele instalate la intrarile/iesirile din magazine,
biblioteci si alte facilitati, precum si sistemele de securitate din aeroport pot interfera cu
OPTIMIZER Smart Mini IPG. Astfel de interferente vor inhiba cel mai adesea administrarea
terapiei CCM. Pacientii trebuie avertizati sa treaca prin aceste sisteme la pas normal, adica sa nu
ncetineasca la trecerea prin acestea. Inainte de a trece prin sistemele de securitate din aeroport,
pacientii trebuie sa notifice personalul de securitate referitor la faptul ca au un implant si trebuie
sa prezinte cardul de identificare al implantului.

6.4  Utilaje industriale

Liniile de alimentare de Tnalta tensiune, aparatele de sudura electrice si cu arc, cuptoarele de
topit si echipamentele generatoare de energie pot interfera cu functionarea OPTIMIZER Smart
Mini IPG. Din acest motiv, trebuie luate in considerare intensitatea campului si caracteristicile de
modulare a tuturor cAmpurilor electromagnetice la care sunt expusi pacientii la locul de munca
sau datorita stilului de viata. Pacientii trebuie sa fie avertizati in mod specific referitor la aceste
riscuri, sau OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa fie programat astfel incat sa-i minimizeze
susceptibilitatea.

6.5 Dispozitive de transmisie

Echipamentele de comunicare cum ar fi emitatoarele radio si TV (inclusiv transmitatoarele de
amatori [,radio amator”], unde radio si transmitatoarele radio CB cu amplificatoare de putere)
precum si transmitatoarele radar pot interfera cu functionarea OPTIMIZER Smart Mini IPG. Din
acest motiv, trebuie luate in considerare intensitatea cAmpului si caracteristicile de modulare a
tuturor cAmpurilor electromagnetice la care sunt expusi pacientii la locul de munca sau datorita
stilului de viata. Pacientii trebuie sa fie avertizati in mod specific referitor la aceste riscuri, sau
OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa fie programat astfel incat sa-i minimizeze
susceptibilitatea.

6.6 Celulare si telefoane mobile

Telefoanele celulare si alte telefoane mobile pot afecta ih mod negativ functionarea OPTIMIZER
Smart Mini IPG. Acestea pot fi cauzate de frecventele radio emise de telefoane sau de difuzorul
si magnetii de incarcare ai telefoanelor (de exemplu, iPhone 12). Potentialele efecte includ
inhibarea sau administrarea necorespunzatoare a terapiei CCM daca telefonul se afla Tn imediata
apropiere (la 25 cm) a OPTIMIZER Smart Mini IPG si a sondelor corespunzatoare. Datorita marii
varietati de telefoane mobile, precum si datorita diferentelor fiziologice semnificative dintre
pacienti, este imposibil ca recomandarile sa fie general aplicabile.

Ca si ghid orientativ, pacientii cu implant OPTIMIZER Smart Mini IPG care doresc sa utilizeze un
telefon mobil sunt sfatuiti sa tina telefonul la urechea opusa partii in care a fost implantat
dispozitivul. Pacientii nu trebuie sa poarte telefonul in buzunarul de la piept sau la curea, mai
aproape de 25 cm faté de IPG implantat, deoarece anumite telefoane emit semnale chiar si
atunci cand sunt aprinse dar nu sunt utilizate.
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In comparatie cu telefoanele celulare mai mici, telefoanele portabile (in geanta) si mobile (cu
instalare permanenta in masina sau pe o ambarcatiune) vor transmite in general la niveluri mai
mari de putere. Pentru telefoane cu niveluri mai mari ale puterii de transmisie, se recomanda
pastrarea unei distante minime de 50 cm intre antena si IPG implantat.

7.0 POSIBILE EFECTE ADVERSE

Mai jos sunt prezentate, in ordinea gravitatii clinice, cateva exemple de efecte adverse care pot aparea
ca rezultat al procedurii chirurgicale:

1. Deces

2. Aritmii (bradicardie sau tahicardie, inclusiv fibrilatie)
3. Atac de cord sau AIT (,atac ischemic tranzitor”)

4. Formarea de cheaguri de sange

5. Insuficienta respiratorie/de ventilatie

6. Perforatie RA/RV

7. Hemoragie

8. Infectie

9. Pleurezie in pleura sau pericard

10. Pneumotorax

11. Leziuni ale inimii sau ale vaselor de sange

12. Deteriorarea muschiului cardiac

13. Deteriorarea valvei tricuspide, care poate duce la regurgitarea valvei tricuspide

14. Deteriorarea tesutului specializat din inima, responsabil pentru initierea fiecarei batai de inima
(adica sistemul de conducere al inimii).

15. Durere la locul inciziei

Exemple de efecte adverse suplimentare care pot aparea ca urmare a administrarii terapiei CCM sunt
enumerate mai jos n ordinea gravitatii clinice a acestora:

1. Functie cardiaca anormala
Tahiaritmii ventriculare si atriale
Bradiaritmii ventriculare si atriale
Insuficienta cardiaca agravanta
Distrugerea tesutului miocardic
Dislocarea sondei

Dureri toracice

Senzatii de perete toracic

© ©® N o g~ w DN

Comportament necorespunzator al ICD ca urmare a interactiunii cu un IPG implantat OPTIMIZER
Smart Mini IPG
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8.0 IMPLANTAREA DISPOZITIVULUI
8.1 Consideratii generale

in general, OPTIMIZER Smart Mini IPG este implantat in partea dreapta a toracelui a pieptului.
Doua sonde ventriculare drepte sunt pozitionate pentru administrarea terapiei CCM una de
preferinta Tn septul anterior, iar cealalta in septul posterior, la aproximativ jumatate de distanta
intre baza si varf. Pozitionarea ambelor sonde Tnaintea si dupé sept este o alternativa
acceptabild, cu conditia ca sondele sa fie separate la cel putin 2 cm distanta. La pacientii care au
un ICD implantabil, asigurati-va ca exista o separare adecvata intre sondele CCM implantate si
sondele ICD.

Avertisment: Utilizarea anesteziei generale pentru procedura de implantare va duce la
imposibilitatea de a evalua confortul pacientului in timpul administrarii terapiei CCM si
poate cauza evenimente adverse asociate cu terapia CCM.

O sonda atriala optionala poate fi pozitionata in apendicele atrial drept (AAD).

Nota: Se recomanda implantarea unei sonde optionale de detectie atriala daca este necesara

extinderea unor intervale de parametri de temporizare si de administrare a CCM pentru a asigura
o administrare suficienta a terapiei CCM. Optiunea de ghidare atriala ofera medicului posibilitatea
de a trata pacientii cu semnale IEGM ventriculare slabe sau cu o rata sinusala intrinseca ridicata.

8.2 Deschiderea ambalajului cu sonde

Efectuati o inspectie vizuala a ambalajelor Tnainte de a le deschide pentru implantare. Ambalajele
deteriorate trebuie returnate producatorului de sonde. Pentru a pregati sonda pentru implantarea
vasculara, urmati instructiunile furnizate de producatorul acesteia. in cazul in care nu se specifica
altfel de catre producatorul sondelor, procedati dupa cum urmeaza cu fiecare ambalaj steril:

e Deschideti cutia de depozitare in afara caGmpului steril si indepartati baza turnata din
TYVEK/PETG.

e Cu ajutorul urechii furnizate, desfaceti TYVEK de pe baza turnata exterioara PETG,
avand grija sa nu atingeti ambalajul steril din interior.

e Pastrand o tehnica sterila strictd, dati ambalajul interior steril asistentei medicale. La
cavitatea adiacenta urechii preformate, recipientul interior TYVEK/PETG poate fi
ndepartat de pe tava exterioara cu un forceps.

o Desfaceti protectia interioara incepand de la urechea speciala de desfacere.

e Scoateti sonda din ambalajul interior si puneti-o pe o suprafata sterila si fara scame.

8.3 Implantarea sondelor

Implantati sondele in conformitate cu instructiunile din documentatia producatorului de sonde
furnizata impreuna cu acestea.

Respectati toate indicatiile enumerate ih documentatia producatorului sondei.

Avertisment: Prinderea sondei poate deteriora conductorul sau izolatia sondei, ceea ce poate
provoca terapii nedorite de Thalta tensiune sau poate duce la pierderea terapiei de
detectie sau de stimulare.

Avertisment: Evitati strivirea subclaviculara prin accesul si plasarea corecta a sondei. Pacientii
trebuie sa fie monitorizati indeaproape dupa procedura de implantare.

Avertisment: Pozitionati sondele cu grija pentru a evita umflarea dopului cu steroizi sau
formarea unui cheag de sénge care ar putea impiedica prelungirea si/sau retragerea
elicei.

Avertisment: Este importanta evitarea manipularii prelungite a sondelor si cateterelor in sistemul
venos, care ar putea duce la tromboza venoasa.
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Avertisment: In timpul implantarii, sondele si cateterele trebuie s& fie manipulate cu mare atentie
pentru a evita perforarea peretelui ventricular drept. Faceti raze X, efectuati o
ecocardiografie si interogarea dispozitivului dupa implantare pentru a detecta existenta
unor perforatii, chiar si in absenta unor simptome corespunzatoare. Pe tot parcursul
respiratorie trebuie monitorizata continuu prin evaluare subiectiva, pulsoximetrie si
monitorizarea tensiunii arteriale prin manseta automata sau prin canula intraarteriala.

Avertisment: Pentru a preveni accidentele vasculare si hemoragia, fiti extrem de atent
atunci cand introduceti cateterele si sondele in vene

8.4 Deschiderea ambalajului steril OPTIMIZER Smart Mini

Atentie: Inspectati vizual ambalajul inainte de a-I deschide pentru procedura de implantare.
Verificati ambalajul pentru a vedea daca exista semne de deteriorare care sa sugereze ca
sterilitatea ambalajului sau a continutului sau a fost compromisa. Ambalajele deteriorate trebuie
returnate la Impulse Dynamics pentru evaluare. Nu incercati sa resterilizati niciunul dintre
continuturile ambalajului cu bule de protectie interior steril care a fost deteriorat sau compromis.

Deschideti cutia de depozitare in afara campului steril si indepartati insertia turnata din
TYVEK/PETG. Stabiliti o legatura intre IPG si programator prin parcurgerea urmatorilor pasi:

1. Asezati bagheta de programare Intelio peste OPTIMIZER Smart Mini IPG.
2. Deschideti aplicatia Optimizer SM pe programatorul Intelio

3. Faceti clic pe butonul Start OPTIlink (incepere OPTIlink) afisat in OPTIlink Session
Pane (Panoul sesiunii OPTIlink)

4. Daca legatura este reusita, OPTIlink Session Pane (Panoul sesiunii OPTIlink) va afisa
modelul si numarul de serie al dispozitivului, precum si butonul Close OPTIlink
(Inchidere OPTIIink). Tn plus, panoul CCM Status (Stare CCM) va afisa starea actuala a
terapiei CCM.

Dupa ce programatorul este conectat la IPG, procedati la deschiderea pachetului steril
OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Pentru a deschide ambalajul steril, procedati dupa cum urmeaza:

1. Tncepand de la ureche, desfaceti TYVEK de pe insertia turnata exterioara PETG, avand
grija sa nu atingeti ambalajul steril interior.

2. Pastrand o tehnica sterila stricta, dati ambalajul interior steril cu bule de protectie
asistentei medicale. Recipientul interior TYVEK/PETG poate fi indepartat de pe baza
exterioara cu un forceps introdus Tn cavitatea de langa urechea preformata.

Desfaceti protectia interioara incepand de la urechea speciala de desfacere.

Scoateti OPTIMIZER Smart Mini IPG si accesoriile din ambalajul interior si asezati-le pe
o suprafata sterila si fara scame.

8.5 Conectarea sondelor implantate la OPTIMIZER Smart Mini IPG

nainte de conectarea sondelor implantate la OPTIMIZER Smart Mini IPG, se recomanda ca
fiecare sonda ventriculara sa fie testata cu un analizor de sistem de stimulare (PSA).

Folosind un PSA, masurati impedanta si amplitudinea de detectie pentru fiecare sonda
ventriculara implantata. La masurarea pragurilor de detectie si de stimulare, masurati intre varful
(catod) si inelul sau bobina (anod) fiecarui electrod bipolar de stimulare/detectie.

De asemenea, se recomanda ca pragul de captare a stimularii, care este un indicator traditional
al ancorarii corecte a electrodului in miocard, sa fie masurat pentru fiecare sonda ventriculara. In
cele din urma, testati fiecare sonda ventriculara pentru stimulare si disconfort.

Valorile acceptabile pentru evaluarea sondei ventriculare sunt urmatoarele:
¢ Impedanta sondei: intre 250 Q si 1500 Q, cu o fluctuatie de cel mult 20 % a citirilor

e Amplitudinea de detectie: 25 mV
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e Prag de captare a stimularii: < 1 V la o latime a impulsului de 0,5 ms

¢ Nici o stimulare diafragmatica palpabila sau disconfort toracic la administrarea unui
impuls de stimulare de 8 V cu o latime a impulsului de 1,0 ms

Punctele importante care trebuie luate in considerare la conectarea sondelor implantate la
OPTIMIZER Smart Mini IPG includ:

e Atunci cand strangeti sau slabiti suruburile de fixare, introduceti intotdeauna complet
varful cheii de cuplu si n linie cu surubul de fixare. Nu introduceti cheia in surubul de
fixare din unghi.

« TInainte de a introduce conectorii sondei IS-1, verificati vizual ca niciunul dintre suruburile
de fixare sa nu iasa in afara prin cavitatile capului IPG (va rugam sa consultati schema
de pe IPG). Insurubati inapoi orice surub de fixare care a patruns dincolo de perete in
cavitatea capului, rotindu-l Thapoi cu ajutorul cheii hexagonale, in sens contrar acelor de
ceasornic. Rotiti surubul de fixare suficient astfel incat varful sau sa nu se mai afle in
interiorul cavitatii capului.

Atentie: Nu insurubati de tot surubul de fixare, astfel incat s iasa din blocul de borne.

e Sub nicio forma nu trebuie introduse alte elemente in portul de pe borna conectorului IPG
in afara de conectorii sondei (sau mufa portului).

Nota: Cu conditia ca conectorii sa fie instalati corect, forta de retinere a conectorului in borne
este de cel putin 10 N (2,24 Ibf).

Curatati fiecare pin de conectare a conductorului IS-1 cu apa distilata sterila (daca folositi solutie
salin&, stergeti apoi conectorul cu un burete chirurgical) si apoi introduceti complet fiecare
conector al sondei in terminalul de conectare respectiv din capul OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Avertisment: Lichidul din terminalul conectorului IS-1 poate duce la o detectie slaba, la citiri de
impedanta ridicata si la incapacitatea IPG de a administra terapia CCM.

Nota: Tnainte de a strange suruburile de fixare, inspectati vizual fiecare terminal de conectare din
capul IPG si verificati daca varful fiecarui conector este complet introdus Tn terminalul respectiv.

Strangeti surubul de fixare a varfului pentru fiecare sonda folosind cheia de cuplu #2 Allen sterila
inclusa n pachetul IPG. Rotiti cheia de cuplu spre dreapta pana cand auziti si simtiti un clic.
Aplicati cu atentie o tractiune pe dispozitivul de detensionare a fiecarei sonde pentru a va asigura
ca fiecare sonda este bine ancorata in terminalul respectiv.

Strangeti surubul de reglare a inelului pentru fiecare sonda cu ajutorul cheii de cuplu. Rotiti cheia
de cuplu spre dreapta pana cand auziti si simtiti un clic.

8.6  Utilizarea unei mufe de port cu OPTIMIZER Smart Mini IPG

Daca nu se va utiliza o sonda atriala cu OPTIMIZER Smart Mini IPG, introduceti mufa portului
furnizata impreuna cu pachetul OPTIMIZER Smart Mini IPG in portul superior, etichetat ,A”, al
IPG.

Nota: Alternativ, orice mufa de port IS-1 bipolara care se gaseste in comert poate fi folosita
pentru a acoperi portul atrial al OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Strangeti surubul de fixare a varfului. Lungimea iesita in afard a mufei portului poate fi scurtata,
Tnsa se recomanda sa lasati cel putin 1 cm lungime care sa iasa din IPG pentru a permite o
ulterioara indepartare a mufei portului in cazul in care este necesar sa conectati o sonda de
detectare atriala.
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8.7  Verificarea amplasarii sondelor

Nota: Daca aplicatia programatorului OPTIMIZER Smart Mini este Tnca legata la OPTIMIZER
Smart Mini IPG, atunci nu este necesara introducerea baghetei de programare Intelio Tn campul
steril. Cu toate acestea, daca legatura OPTIlink dintre aplicatia programatorului OPTIMIZER
Smart Mini si OPTIMIZER Smart Mini IPG s-a inchis, bagheta de programare Intelio va trebui sa
fie introdusa n campul steril si plasata direct peste OPTIMIZER Smart Mini IPG Tnainte ca
legatura OPTIlink sa poata fi restabilita.

Nota: Bagheta de programare Intelio nu este sterild si nu poate fi sterilizata. in cazul in care
bagheta de programare Intelio trebuie sa fie introdusa in cAmpul steril, aceasta trebuie mai Tntai
sa fie plasata intr-un capac sau manson de sonda steril.

e Cereti persoanei care opereaza programatorul Intelio (in afara campului steril) sa efectueze
urmatoarele operatii cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini:

0 Programati OPTIMIZER Smart Mini IPG pentru a administra terapia CCM prin
efectuarea urmatorilor pasi:

= In panoul de stare CCM, setati Mode (Mod) la modul OVO-LS-CCM
(modul ODO-LS-CCM daca este implantat cu 3 sonde).

= Setati CCM Therapy Mode (Mod terapie CCM) la ON (Activat)
= Selectati fila CCM Settings (Setari CCM)
= Faceti clic pe OPTIset Wizard (Expert OPTIset)

= Faceti clic pe butonul OPTIset: Propose IEGM Sensitivities (OPTlIset:
propune sensibilitati IEGM)

= Cand OPTlset a finalizat propunerea de sensibilitati, faceti clic pe
butonul Accept & Continue (Acceptare si continuare)

= Cand apare din nou fereastra OPTIset, faceti clic pe butonul OPTlset:
Propose CCM Algorithm Timing (OPTlset: propune temporizare
algoritm CCM)

= Cand OPTlIset a finalizat propunerea sa de temporizare a algoritmului
CCM, faceti clic pe butonul Accept & Continue (Acceptare si
continuare)

= Cand apare din nou fereastra OPTIset, faceti clic pe butonul OPTIset:
Propose CCM Amplitude (OPTlIset: propune amplitudine CCM)

= Cand se afiseaza OPTlset: CCM AMPLITUDE (OPTIset: AMPLITUDINE
CCM), activati CCM Channels (Canale CCM) (unul cate unul).

= Cand OPTlset a finalizat propunerea de amplitudine a algoritmului CCM,
setati CCM Amplitude (Amplitudine CCM) la 5,0 V si apoi faceti clic pe
butonul Accept & Continue (Acceptare si continuare)

= Cand apare din nou fereastra OPTIset, faceti clic pe butonul Accept &
Continue (Acceptare si continuare)

= Faceti clic pe butonul Program care clipeste din Programming Buttons
Pane (Panoul cu butoane de programare) pentru a incarca parametrii
modificati Tn OPTIMIZER Smart Mini IPG

0 Masurati impedantele sondelor efectuédnd urmatorii pasi:
= Faceti clic pe butonul Diagnostics (Diagnostice) de pe bara de moduri)
= Selectati fila Leads (Sonde)

= Faceti clic pe butonul Measure Leads Impedance (Masurare
impedante sonde)

= Verificati daca acestea se incadreaza in valorile asteptate.
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e Sub anestezie locald sau sedare constientd, intrebati pacientul daca simte vreo senzatie
n timp ce OPTIMIZER Smart Mini IPG administreaza terapia CCM. Daca pacientul nu
raporteaza vreo senzatie, cresteti amplitudinea CCM 7.5 V si repetati
verificarea senzatiei.

e Daca pacientul acuza stare de disconfort sau orice alt tip de senzatie, identificati sonda
care cauzeaza acest lucru dezactivand transmiterea CCM catre canalul RV. Daca
pacientul continua sa acuze senzatii, reactivati canalul RV si dezactivati canalul LS.
Odata ce a fost identificata sonda care provoaca senzatia, plasarea acesteia trebuie
mutata pentru a permite ca terapia de modulare a contractilitatii cardiace sa fie
administrata la amplitudine maxima prin ambele canale CCM.

e Odata ce sondele sunt la locul lor, fixati fiecare sonda pe mansonul de ancorare a sondei
respective. Curatati corpul sondei cu o solutie salina sterila Tnainte de a fixa mansonul de
ancorare a sondei. Fixati mansonul de ancorare cu doué fire neresorbabile si strangeti
usor -- Nu strangeti prea tare.

Nota: Orice deviere semnificativa a impedantei sondelor la un control ulterior poate fi semn al
deplasarii acestora sau poate indica o alta problema care necesita investigatii suplimentare.

8.8 Taierea buzunarului IPG

Disectia chirurgicala direct pe partea superioard a fasciei este metoda preferata pentru a crea
buzunarul, care trebuie sa fie suficient de mare pentru a gazdui OPTIMIZER Smart Mini IPG si
orice bucla Tn exces a sondei.

Nota: Atunci cand taiati buzunarul, retineti ca pentru a face posibila incarcarea, distanta dintre
bagheta de incarcare si OPTIMIZER Smart Mini IPG nu trebuie sa depaseasca 4 cm.

8.9 Introducerea OPTIMIZER Smart Mini IPG si inchiderea buzunarului

Introduceti OPTIMIZER Smart Mini IPG in buzunarul subcutanat. Desi OPTIMIZER Smart Mini
IPG poate fi teoretic interogat si incarcat in orice pozitie, plasarea preferata este astfel incéat
partea gravata a dispozitivului sa fie orientata superior spre piele, ceea ce asigura cea mai buna
legatura ntre bobina de Tncarcare din interiorul capului si incarcatorul Vesta.

Desi OPTIMIZER Smart Mini IPG poate fi implantat la o adancime de pana la 4 cm, adancimea
maxima de implantare recomandata pentru interogarea Si incarcarea corecta a dispozitivului este
de 2,5 cm.

Atunci cand plasati IPG in buzunarul subcutanat, aveti grija sa permiteti o curbura lina a
segmentelor de sonda redundante in interiorul buzunarului si sa le plasati in jurul IPG sau in
buzunarul inferior dispozitivului. Fixati IPG-ul pe tesutul conjunctiv cu o sutura neresorbabila si
inchideti buzunarul.

Dupa implantarea dispozitivului trebuie obtinute radiografii pentru a verifica plasarea dispozitivului
si a sondei, precum si pentru a exclude pneumotoraxul si alte complicatii chirurgicale, chiar daca
nu exista simptome. Dupa aceea, pacientilor trebuie sa li se asigure o ingrijire post-operatorie
standard de minim 24 ore Tnainte de externare.

Inainte de descarcare, verificati pragul de sensibilitate al fiecarui electrod implantat, masurati
impedanta electrodului si apoi comparati aceste rezultate cu valorile obtinute in timpul implantarii.
Orice modificare semnificativa poate indica o dislocare a sondei.

Nota: Pe masura ce adancimea implantului creste, eficienta incarcatorului in incarcarea
dispozitivului implantat scade. Acest lucru poate avea un impact asupra timpului necesar pentru
incarcarea dispozitivului implantat

Nota: Daca pacientul are, de asemenea, implantat un ICD, trebuie efectuata o testare pentru a
vedea interactiunea concomitenta dintre cele doua (consultati Anexa Il1).
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9.0

EXTRAGEREA/INLOCUIREA DISPOZITIVULUI
9.1 Inlaturarea dispozitivului

Punctele importante pe care trebuie sa le luati in considerare atunci cand explantati OPTIMIZER
Smart Mini IPG includ:

e Atentie deosebita la deschiderea buzunarului IPG pentru a nu deteriora sondele
implantate odata cu OPTIMIZER Smart Mini IPG.

e Atunci cand slabiti un surub de fixare, introduceti intotdeauna complet varful cheii
dinamometrice si in linie cu surubul de fixare. Nu introduceti cheia de cuplu in surubul de
fixare din unghi.

e Dacad OPTIMIZER Smart Mini IPG este extras si nu este nlocuit, sondele abandonate
trebuie sa fie acoperite dupa ce sunt deconectate de la IPG.

Deschideti cu grija buzunarul IPG si scoateti usor IPG-ul din buzunar. Dupé ce IPG-ul este scos
din buzunar, slabiti suruburile de fixare cu o cheie Allen nr. 2 sterila. Dupé ce toate suruburile de
fixare au fost slabite, prindeti conectorul unui fir intre degetul mare si aratatorul unei maini, tinand
IPG-ul in cealalta mana, si trageti conectorul firului de la terminal prin aplicarea prudenta a unei
tractiuni constante.

Nota: Prinderea conectorului sondei cu un tampon steril poate ajuta la imbunatatirea tractiunii.

Atentie: Nu aplicati niciodata tractiune pe corpul propriu-zis al sondei; aceasta ar putea deteriora
sonda si ar putea duce la defectarea acesteia.

9.2 inlocuirea dispozitivului

Punctele importante pe care trebuie sa le luati in considerare atunci cand inlocuiti OPTIMIZER
Smart Mini IPG includ:

e Atunci cand strangeti un surub de fixare, introduceti intotdeauna complet varful cheii de cuplu

si in linie cu surubul de fixare. Nu introduceti cheia de cuplu in surubul de fixare din unghi.

e Asigurati-va ca ati verificat vizual daca izolatia sondei este intacta atunci cand inlocuiti un
OPTIMIZER Smart Mini IPG. Inainte de conectarea sondelor la IPG-ul de inlocuire,
impedantele, pragurile de detectie si pragurile de stimulare trebuie evaluate cu un
analizor de sistem de stimulare (PSA).

 TInainte de a introduce conectorii sondei IS-1, verificati vizual ca niciunul dintre suruburile
de fixare sa nu iasa in afara prin cavitatile capului IPG (va rugam sa consultati schema
de pe IPG). Insurubati inapoi orice surub de fixare care a patruns dincolo de perete in
cavitatea capului, rotindu-l Thapoi cu ajutorul cheii hexagonale, in sens contrar acelor de
ceasornic. Rotiti surubul de fixare suficient astfel incat varful sau sa nu se mai afle in
interiorul cavitatii capului.

Atentie: Nu insurubati de tot surubul de fixare, astfel incat sa iasa din blocul de borne.

e Sub nicio forma nu trebuie introduse alte elemente in portul de pe borna conectorului IPG
in afara de conectorii sondei (sau mufa portului).

Curatati fiecare pin de conectare a conductorului I1S-1 cu apa distilata sterila (daca folositi solutie
salina, stergeti apoi conectorul cu un burete chirurgical) si apoi introduceti complet fiecare
conector al sondei in terminalul de conectare respectiv din capul OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Nota: Tnainte de a strange suruburile de fixare, inspectati vizual fiecare terminal de conectare din
capul IPG si verificati daca varful fiecarui conector este complet introdus Tn terminalul respectiv.

Strangeti surubul de fixare a varfului pentru fiecare sonda folosind cheia de cuplu #2 Allen sterila
inclusa in pachetul IPG. Rotiti cheia de cuplu spre dreapta pana cand auziti si simtiti un clic.
Aplicati cu atentie o tractiune pe dispozitivul de detensionare a fiecarei sonde pentru a va asigura
ca fiecare sonda este bine ancorata in terminalul respectiv.

Strangeti surubul de reglare a inelului pentru fiecare sonda cu ajutorul cheii de cuplu. Rotiti cheia
de cuplu spre dreapta pana cand auziti si simtiti un clic.
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10.0

9.3  Utilizarea mufei portului cu OPTIMIZER Smart Mini IPG

Dacé nu se va utiliza o sonda atriald cu OPTIMIZER Smart Mini IPG, introduceti mufa portului
furnizata Tmpreuna cu pachetul OPTIMIZER Smart Mini IPG in portul superior, etichetat ,A”,
al IPG.

Nota: Alternativ, orice mufa de port IS-1 bipolara care se gaseste in comert poate fi folosita
pentru a acoperi portul atrial al OPTIMIZER Smart Mini IPG.

Strangeti surubul de fixare a varfului. Lungimea iesita in afard a mufei portului poate fi scurtata,
nsa se recomanda sa lasati cel putin 1 cm lungime care sa iasa din IPG pentru a permite o
ulterioara indepartare a mufei portului in cazul in care este necesar sa conectati o sonda de
detectare atriala.

9.4  Eliminarea IPG-urilor OPTIMIZER Smart Mini explantate

Toate OPTIMIZER Smart Mini IPG explantate trebuie sa fie returnate catre Impulse Dynamics
pentru testare si analiza, lucru care poate oferi informatii valoroase despre modul in care calitatea
si fiabilitatea dispozitivului poate fi imbunatatita ulterior.

Avertisment: Un OPTIMIZER Smart Mini IPG sau o mufa de port care a fost explantata din orice
motiv nu trebuie refolosita la un alt pacient. Pot aparea infectii potentiale din cauza lipsei
de sterilitate si o functionare defectuoasa a dispozitivului din cauza uzurii neprevazute.

OPTIMIZER SMART MINI IPG: FUNCTII S$I OPTIUNI
DE PROGRAMARE

10.1 Terapie CCM
10.1.1 Moduri dispozitiv
OPTIMIZER Smart Mini IPG implantabil dispune de trei moduri ale dispozitivului:

e OOO: Dispozitivul se afla in modul standby; nu sunt detectate evenimente si nu
este administrata terapia CCM.

e ODO-LS-CCM: Dispozitivul detecteaza evenimentele atriale, ventriculare (RV) si
de detectare locala (LS) si este capabil s& administreze terapia CCM.

e OVO-LS-CCM: Dispozitivul detecteaza evenimentele RV si LS, ignorénd in
acelasi timp orice evenimente atriale si este capabil s& administreze terapia CCM
fara a fi nevoie de detectarea evenimentelor atriale.

10.1.2 Modul de terapie CCM
OPTIMIZER Smart Mini IPG dispune de doua moduri de terapie CCM:
e DEZACTIVAT: dezactiveaza administrarea terapiei CCM

e ACTIVAT: Permite OPTIMIZER Smart Mini IPG sa administreze terapia CCM un
numar stabilit de ore pe zi, in intervalul de timp stabilit de parametrii Start Time
(Ora de pornire) si End Time (Ora de terminare). Administrarea terapiei CCM are
loc la intervale de o ora, cu pauze intre fiecare interval pentru o perioada de timp
calculata pe baza setarilor parametrilor pentru numarul de ore pe zi, Start Time
(Ora de pornire) si End Time (Ora de terminare).

10.1.3 Terapie CCM ore/zi

Parametrul CCM hs/days (CCM h/zile) stabileste numarul total de ore pe zi pentru care
OPTIMIZER Smart Mini IPG este programat sa administreze terapia CCM. In mod
implicit, parametrul CCM hs/days (CCM h/zile) este setat la 7 h/zi.

10.1.4 Orade pornire si ora de terminare

Parametrii Start Time (Ora de pornire) si End Time (Ora de terminare) stabilesc ora
generala de incepere si de incheiere a administrarii terapiei CCM 1n fiecare zi. In mod
implicit, programul de terapie CCM este setat sa fie distribuit pe o perioada de 24 de ore
in fiecare zi.
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10.1.5 Extend on Low CCM% (Extindere la CCM % scazut)

Tn cazul in care procentul de terapie CCM pe care 1l primeste un pacient in timpul
perioadelor programate de administrare a terapiei CCM este mai mic de 90 %,
OPTIMIZER Smart Mini IPG ofera optiunea de a prelungi aceasta perioada de
administrare a terapiei CCM. Atunci cand este activata functia Extend on Low CCM%
(Extindere la CCM scazut %), OPTIMIZER Smart Mini IPG prelungeste perioada On
Time (Durata de activare) pentru administrarea terapiei CCM pe baza procentului de
terapie CCM administrata in timpul perioadei initiale a On Time de 1 ora. Suma in care
se prelungeste On Time este dupa cum urmeaza:

e Daca CCM % este ntre 80 % si 90 %, On Time este prelungita cu 11 %
e Daca CCM % este Intre 70 % si 79 %, On Time este prelungita cu 26 %
e Dacd CCM % este intre 60 % si 69 %, On Time este prelungitd cu 46 %
e Daca CCM % este mai putin de 60 %, On Time este prelungitd cu 72 %

in toate cazurile, Off Time (Durata de dezactivare) se reduce Tn mod corespunzator cu
aceeasi valoare.

10.1.6 Suspension of CCM Delivery (intrerupere administrare CCM)

OPTIMIZER Smart Mini IPG va intrerupe administrarea terapiei CCM daca sunt prezente
urmatoarele conditii:

e CCM Magnet Mode (Modul Magnet CCM): in aceast& stare, OPTIMIZER Smart
Mini IPG detecteaza si clasifica Tn continuare evenimentele cardiace. Un furnizor
de asistenta medicala (sau un pacient) poate forta OPTIMIZER Smart Mini IPG
in starea CCM Magnet Mode prin plasarea unui magnet de dispozitiv cardiac
(intensitate minima a campului de 90 Gauss @ 4,0 cm) peste locul de implantare
OPTIMIZER Smart Mini IPG si prin mentinerea acestuia in imediata apropiere a
dispozitivului timp de cel putin doua cicluri cardiace (3 secunde). Aceasta stare a
CCM Magnet Mode este mentinuta chiar si dupa ce magnetul este indepartat din
locul implantului. CCM Magnet Mode are doua optiuni de setare:

o Off 1 day (Dezactivat 1 zi): la aceasta setare, OPTIMIZER Smart Mini
IPG va raméane in starea CCM Off (CCM dezactivat) timp de 24 de ore.
Aceasta perioada de 24 de ore incepe in momentul in care magnetul
este Tndepartat de dispozitivul implantat. Dupa incheierea acestei
perioade de 24 de ore, dispozitivul va relua administrarea terapiei CCM
folosind parametrii programati anterior.

Nota: daca, in orice moment in aceasta perioada de 24 de ore, un
magnet al dispozitivului cardiac este reaplicat pe locul de implantare al
OPTIMIZER Smart Mini IPG timp de cel putin doua cicluri cardiace (3
secunde) si apoi este indepartat din nou de pe locul de implantare,
perioada de 24 de ore este repornita.

o Off (Dezactivat): la aceasta setare, OPTIMIZER Smart Mini IPG va
ramane in starea de CCM Permanent Off (CCM dezactivat permanent)
pana cand comanda Program este trimisa dispozitivului. Aceasta stare
poate fi modificata numai prin utilizarea aplicatiei programatorului
OPTIMIZER Smart Mini pentru a reprograma OPTIMIZER Smart Mini
IPG sub conducerea sau supravegherea unui medic.

e Modul DOWN (Dezactivat): In aceasta stare, este posibil ca OPTIMIZER Smart
Mini IPG sa nu detecteze evenimentele cardiace. Inversarea acestei stari poate fi
realizata numai prin resetarea OPTIMIZER Smart Mini IPG cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini sub conducerea sau supravegherea
unui medic. Tn cazul putin probabil al unei functionari incoerente a circuitelor
logice ale sistemului, OPTIMIZER Smart Mini IPG va trece automat in starea
.DOWN"(Dezactivat) pana cand va fi resetat.
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10.2 Sensing (Detectare)

Prin intermediul unor sonde implantate Tn inima, OPTIMIZER Smart Mini IPG poate simti, detecta
si analiza semnalele electrice generate de inima. Circuitele de intrare a semnalelor si de control
ale OPTIMIZER Smart Mini IPG sunt concepute pentru a receptiona aceste semnale electrice,
pentru a analiza caracteristicile fiecarui semnal (de exemplu, magnitudinea si temporizarea) si
pentru a determina daca trebuie sau nu sa administreze terapia CCM, daca terapia CCM trebuie
sa fie administrata si cand trebuie sa o faca.

Nota: Setarile parametrilor atriali (A) sunt active numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG
este Th modul ODO-LS-CCM.

10.2.1

Sonde de detectare

Activitatea ritmului cardiac este detectata prin intermediul celor doua (sau trei optional)
sonde de detectare:

10.2.2

Atriu (optional): sonda plasata in atriul drept (A)
Ventricular 1: sonda plasata pe septul ventriculului drept (V)
Ventricular 2: sonda plasata pe septul ventriculului drept (V)

Parametri de detectare

Polaritatea si sensibilitatea sunt parametrii care determina modul in care activitatea din
partea dreapta a inimii este detectata.

Sensitivity (Sensibilitate): pentru a configura sensibilitatea sondei, aplicatia
programatorului OPTIMIZER Smart Mini ofera urmatoarele setari:

o Atrium (Atriu): sensibilitatea atriului poate fi setata la oricare dintre cele
11 valori cuprinse ntre 0,3 mV si 5 mV.

o Ventricle 1 and 2 (Ventriculul 1 si 2): sensibilitatea ventriculului poate fi
setata la oricare dintre cele 16 valori cuprinse intre 0,3 mV si 10 mV.

Nota: Atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul OVO-LS-CCM,
setarea minima permisa pentru sensibilitatea ventriculului este de 1 mV.

Polarity (Polaritate): pentru a configura polaritatea sondei, aplicatia
programatorului OPTIMIZER Smart Mini oferd urmatoarele optiuni:

o Bipolar: semnalul este detectat intre ,varful’ sondei (electrod distal) si
snelul” (electrod proximal) al unei sonde bipolare.

0 Unipolar: semnalul este detectat intre varful sondei (electrod distal) si
carcasa OPTIMIZER Smart Mini IPG.

10.3 CMM Timing (Sincronizare CCM)

10.3.1 Perioadele refractare post ventriculare A/V

Perioadele de refractare post ventriculare A/V sunt intervalele de timp in care
OPTIMIZER Smart Mini IPG nu detecteaza evenimente de intrare. Perioadele de
refractare se aplica pentru detectarea in partea dreapta a inimii:

Post-V Atrial Refractory Period (Perioada refractara atriala post-V): intervalul
de timp dupa un eveniment ventricular (RV) in care semnalele detectate pe
sonda atriala nu sunt recunoscute ca evenimente atriale. Cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini, perioada refractara atriala post-V poate
fi setata la valori cuprinse intre 148,0 ms si 452,2 ms, cu cresteri de 7,8 ms.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG
este in modul ODO-LS-CCM.

Post-V Ventricular (RV) Refractory Period (Perioada refractara ventriculara
post-V (RV)): intervalul de timp dupa un eveniment ventricular (RV) in care
semnalele detectate pe canalul RV nu sunt recunoscute ca evenimente
ventriculare (RV). Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini,
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perioada refractara ventriculara post-V (RV) poate fi setata la valori cuprinse
ntre 148,0 ms si 452,2 ms, cu cresteri de 7,8 ms.

10.3.2 Parametri de inhibare CCM

Analizand sirul de evenimente cardiace detectate pe baza succesiunii si a ordinii
temporale a acestora, OPTIMIZER Smart Mini IPG ,decide” pentru fiecare bataie de
inima daca trebuie sa administreze sau nu terapia CCM.

10.3.2.1 Cicluri de inhibare CCM

Se poate programa numarul de cicluri pentru care administrarea terapiei CCM va
continua sa fie inhibata dupa evenimentul inhibitor initial. Cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini, numarul de cicluri de inhibare CCM
poate fi setat la valori cuprinse ntre 1 si 16. Aceasta inseamna ca administrarea
terapiei CCM poate fi inhibata de la zero pana la 15 cicluri suplimentare dincolo
de evenimentul inhibitor initial.

Nota: Numarul de cicluri inhibate se aplica la cel mai recent eveniment detectat
care a cauzat inhibarea terapiei CCM. Tn cazul in care se detecteaz& un nou
eveniment inhibitor in timpul unei perioade de inhibare a terapiei CCM, acesta va
declansa o noua perioada de inhibare.

10.3.2.2 Conditiile care provoaca inhibarea

Atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG se afla in starea Active (Activa), anumite
conditii pot determina administrarea administrarii terapiei CCM. O nregistrare a
fiecarei conditii care a cauzat inhibarea administrarea terapiei CCM este stocata de
IPG si poate fi vizualizata ca date statistice ori de cate ori dispozitivul este interogat
de catre aplicatia programatorului OPTIMIZER Smart Mini. Conditiile care
cauzeaza inhibarea administrarii terapiei CCM sunt urmatoarele:

e Short AV (AV scurt): intervalele de timp dintre o activitate atriala si una
ventriculara sunt considerate ,,Short AV” daca acestea scad sub pragul
programat. Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart
Mini, pragul AV scurt poate fi setat la una dintre cele 49 de valori posibile
intre 23 ms si 397 ms. Administrarea terapiei CCM este intotdeauna
inhibaté daca este detectatd o conditie de Short AV.

Nota: Acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart
Mini IPG este Th modul ODO-LS-CCM.

e Long AV (AV lung): intervalele de timp dintre o activitate atriald si una
ventriculara sunt considerate ,Long AV” daca acestea depasesc pragul
programat. Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart
Mini, pragul Long AV poate fi setat la una dintre cele 49 de valori posibile
intre 23 ms si 397 ms. Adminstrarea terapiei CCM este intotdeauna
inhibatd daca este detectata o conditie de Long AV.

Nota: Acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart
Mini IPG este in modul ODO-LS-CCM.

e Atrial Tachycardia (AT) (Tahicardia atriald): ori de céte ori se
depaseste limita de frecventa a tahicardiei atriale, administrarea terapiei
CCM este inhibata automat. Cu ajutorul aplicatiei programatorului
OPTIMIZER Smart Mini, limita ratei tahicardiei atriale poate fi setata la
una dintre cele 51 de valori posibile intre 62 bpm si 179 bpm.
Administrarea terapiei CCM este Intotdeauna inhibata atunci cand se
depaseste limita de frecventa a tahicardiei atriale.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart
Mini IPG este Th modul ODO-LS-CCM.

e Prematutre Ventricular Contractions (PVC) (Contractii ventriculare
premature): o activitate ventriculara dreapta detectata este considerata
PVC daca a fost precedata de o alta activitate ventriculara dreapta
detectata fara un eveniment atrial detectat la mijloc. Administrarea
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terapiei CCM este inhibata de fiecare data cand o conditie PVC
este detectata.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart
Mini IPG este Tn modul ODO-LS-CCM.

e LS Out of Alert (LS Tn afara alertei): o activitate locala detectata inainte
sau la sfarsitul Ferestrei de alertd pentru detectare locald declanseaza o
stare de LS in afara alertei. Fereastra de alerta pentru detectare locala
este intervalul de timp in care coeficientul activitatilor valide LS
declanseaza administrarea terapiei CCM. Felul in care aceasta este
programata este prezentat in detaliu Tn Sectiunea 10.3.3.3.

e Ventricular Tachycardia (VT) (Tahicardie ventriculara): ori de cate ori se
depéaseste limita de frecventa a tahicardiei ventriculare, administrarea
terapiei CCM este inhibata automat. Cu ajutorul aplicatiei programatorului
OPTIMIZER Smart Mini, limita ratei tahicardiei ventriculare poate fi setata
la una dintre cele 25 de valori posibile intre 62 bpm si 110 bpm.
Administrarea terapiei CCM este intotdeauna inhibata atunci cand se
depaseste limita de frecventa a tahicardiei ventriculare.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart
Mini IPG este Th modul OVO-LS-CCM.

e Atrial and ventricular noise (Zgomot atrial si ventricular): In ciuda
diverselor metode de detectare si filtrare a semnalelor zgomotoase
implementate Tn OPTIMIZER Smart Mini IPG, zgomotul de la surse
electromagnetice puternice (de ex. de la telefoane portabile, emitatoare
radio, etc.) precum si zgomotul datorat evenimentelor fiziologice (de ex.
miopotentiale, etc.) poate interfera cu detectarea unor evenimente cardiace.

De fiecare data cand sunt detectate semnale cu frecventd mai mare
(peste 11,6 Hz) pe canalul ventricular sau atrial, logica de comanda a
OPTIMIZER Smart Mini IPG o considerd zgomot si declara o stare de
zgomot A/V. Administrarea terapiei CCM este intotdeauna inhibatd daca
este detectat un zgomot atrial sau ventricular.

10.3.3 Detectare locala

Activitatea electrica locala detectata a miocardului ventricular in raport cu activitatea
electrica a ventriculului drept (RV) este cunoscuta sub numele de evenimente de
detectare locala (LS).

10.3.3.1 Atribuirea canalului local de detectare

OPTIMIZER Smart Mini IPG dispune de optiunea de a permite atribuirea
canalului localului de detectare (LS) la oricare dintre porturile ventriculare. Cu
ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, portul fizic V1 sau V2
poate fi desemnat electric ca fiind canalul LS. In consecinta, atunci cand un port
fizic este desemnat drept canal LS, celalalt port fizic este desemnat automat
drept canal RV.

10.3.3.2 Declansarea CCM pe baza evenimentelor detectate local

Administrarea terapiei CCM depinde de activitatea electrica miocardica intrinseca
din vecinatatea canalului de detectie locala (LS) desemnat. Canalul LS este
configurat pentru a detecta activitatea electrica a unei mici zone localizate a
inimii (langa locul de electrod ventricular desemnat). Ca raspuns la aceasta
activitate detectata, OPTIMIZER Smart Mini IPG evalueaza semnalul electric
miocardic pentru a stabili daca indeplineste criteriile definite de setul de valori ai
parametrilor LS programat pe dispozitiv. In cazul in care criteriile sunt indeplinite,
atunci IPG administreazi terapia CCM. In cadrul unui ciclu cardiac, temporizarea
semnalului detectat de sonda ventriculara desemnata ca fiind canalul LS, n
special in ceea ce priveste unda R, este principalul criteriu pentru ca OPTIMIZER
Smart Mini IPG sa clasifice ciclul ca fiind normal sau anormal. Terapia CCM nu
sunt transmise Tn timpul ciclurilor clasificate ca anormale.
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10.3.3.3 Fereastra Alert (Alerta) pentru detectare locala

Cand logica interna a dispozitivului detecteaza evenimente ventriculare ce
corespund ciclurilor cardiace care nu sunt clasificate ca anormale datorita
zgomotului, tahicardiei atriale sau PVC suspecte, aceasta va deschide o
fereastra Alert pentru Detectare locala. Fereastra Alert poate fi in interiorul
intervalului AV, n interiorul intervalului VA sau partial in interiorul intervalului AV
si partial Tn interiorul VA.

Primul eveniment detectat in cadrul ferestrei serveste pentru a declansa
administrarea terapiei CCM.

Evenimentele valabile locale detectate Tn afara ferestrei Alert sunt considerate
nevalide si inhiba administrarea terapiei CCM pentru un numar de cicluri
programabile. Inhibarea evenimentelor de Detectare locala poate fi detectata
chiar si intre declansarea unui eveniment de Detectare locala si Tnceputul
terapiei CCM corespunzator, care, in acest caz, nu va fi administrata.

Fereastra Alert pentru Detectare locala este intervalul de timp in care
coeficientul activitatilor valide LS este folosit pentru a declansa administrarea
terapiei CCM.

Caracteristicile temporale ale acestei ferestre sunt determinate de doi
parametri programabili:

e LS Alert Start (Start alerta LS): inceputul intervalului de timp in care
trebuie sa fie detectat un eveniment LS valid pentru a declansa
administrarea terapiei CCM. Cu ajutorul aplicatiei programatorului
OPTIMIZER Smart Mini, Alert Start (Start alertd) poate fi setata la valori
cuprinse intre -100 ms si 100 ms, cu cresteri de 2 ms.

Nota: fereastra Alert porneste in cadrul intervalului AV daca aceasta
valoare este negativa.

LS Alert Width (Latime alerta LS): durata intervalului de timp in care
trebuie sa fie detectat un eveniment LS valid pentru a declansa
administrarea terapiei CCM. Echivalenta cu durata ferestrei Alert. Cu
ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, Alert Width
(Latime alertd) poate fi setata la valori cuprinse intre 1 ms si 40 ms, cu
cresteri de 1 ms. Daca suma dintre Alert Start si Alert Width este
negativa, fereastra Alert se incheie in cadrul intervalului AV.

Nota: atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul OVO-LS-
CCM, setarea maxima admisa pentru acest parametru este de 30 ms.

Coeficientul primului eveniment detectat Tn aceasta fereastra este utilizat pentru
a declansa administrarea terapiei CCM. Cénd un eveniment este detectat,
Fereastra Alert pentru detectare locala este inchisa imediat. Orice eveniment
Detectat local dupa ce fereastra se inchide este considerat a fi in afara ferestrei
Alert si duce la starea LS Out of Alert.

Daca un eveniment Detectat local este detectat in afara ferestrei Alert,
administrarea terapiei CCM este intotdeauna inhibata.

10.3.4 Perioadele refractare de obturare a detectarii locale

Perioadele refractare de obturare a detectarii locale (LS) permit mascarea semnalelor (de
exemplu, zgomot) care pot fi detectate Tnainte sau dupa un eveniment atrial, RV sau LS.

Parametrii de refractare de stergere LS sunt urmatorii:

e Pre A Refractory Period (Pre perioada refractara A): intervalul de timp Thainte
de evenimentul atrial in care toate semnalele atriale sunt mascate de la
detectare. Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, durata
poate fi setata la valori cuprinse intre 0 ms si 55 ms, cu cresteri de 5 ms.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG
este Tn modul ODO-LS-CCM.
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Post A Refractory Period (Post perioada refractara A): intervalul de timp dupa
evenimentul atrial in care toate semnalele atriale sunt mascate de la detectare.
Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, durata poate fi
setata la valori cuprinse intre 0 ms si 55 ms, cu cresteri de 5 ms.

Nota: acest parametru este activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG
este in modul ODO-LS-CCM.

Pre RV Refractory Period (Pre perioada refractara RV): intervalul de timp
Tnainte de evenimentul RV in care toate semnalele sunt mascate de la detectare.
Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, durata poate fi
setata la valori cuprinse intre 0 ms si 55 ms, cu cresteri de 5 ms.

Post RV Refractory Period (Post perioada refractara RV): intervalul de timp
dupa evenimentul RV n care toate semnalele sunt mascate de la detectare. Cu
ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, durata poate fi setata
la valori cuprinse intre 0 ms si 39 ms, cu cresteri de 1 ms.

Post LS Refractory Period (Post perioada refractara LS): intervalul de timp
dupa evenimentul LS Tn care toate semnalele sunt mascate de la detectare. Cu
ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini, durata poate fi setata
la valori cuprinse intre 15 ms si 250 ms, cu cresteri de 5 ms.

10.4 Administrarea terapiei CCM

Terapia CCM este un tren de impulsuri care cuprinde un numar de impulsuri consecutive
programabile, fiecare cu doua faze de polaritate opusa si durata programabila.

10.4.1 Parametri de tren CCM

In continuare sunt prezentati parametrii trenului CCM care pot fi programati cu ajutorul
aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini:

CCM Train Delay (intarziere tren CCM): administrarea terapiei CCM este
declansata de activitatea locala de detectare. CCM Train Delay este intervalul de
timp dintre frontul de atac al evenimentului de declansare a detectiei locale si
inceputul furnizarii trenului de impulsuri CCM. Cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini, parametrul de intarziere poate fi setat
la valori cuprinse intre 3 ms si 140 ms, in trepte de 1 ms si 85 ms (valoare pentru
testarea interactiunii).

Nota: atunci cdnd OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul OVO-LS-CCM,
setarea maxima admisa pentru acest parametru este de 45 ms.

CCM Amplitude (Amplitudinea CCM): acest parametru stabileste tensiunea
impulsului de terapie CCM. Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER
Smart Mini, amplitudinea poate fi setata la valori cuprinse intre 4,5V si 7,5V, cu
cresteri de 0,5 V.

Number of Biphasic Pulses (Numar de impulsuri bifazice): cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini, numarul de impulsuri de terapie CCM
bifazica poate fi setat la 1, 2 sau 3.

Balancing (Echilibrare): administrarea fiecarui tren de impulsuri CCM este
finalizata de o Faza de echilibrare, care descarca orice polarizare reziduala la
interfata electrodului/tesutului. Echilibrarea este realizata prin scurtcircuitarea
canalelor utilizate pentru a administra terapia CCM. Cu ajutorul aplicatiei
programatorului OPTIMIZER Smart Mini, faza de echilibrare poate fi setata la
valori cuprinse intre 40 ms si 100 ms, cu cresteri de 10 ms.

First Phase Polarity (Polaritatea primei faze): polaritatea primei faze a
impulsului de terapie CCM poate fi setata cu ajutorul aplicatiei programatorului
OPTIMIZER Smart Mini la ,Positive” (Pozitiv) sau ,Negative” (Negativ). Atunci
cand polaritatea primei faze este setata la o valoare, polaritatea celei de-a doua
faze este setata automat la valoarea opusa.
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Nota: daca un pacient manifesta disconfort atunci cand OPTIMIZER Smart Mini
IPG administreaza terapia CCM, setarea polaritatii primei faze la ,Negative”
poate ajuta la ameliorarea acestui disconfort.

e Phase Duration (Durata fazei): latimea fiecarei faze a impulsului de terapie CCM
poate fi setata cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini la
una dintre cele 4 valori posibile intre 5,13 ms si 6,60 ms. Durata ambelor faze
este setata automat la valori identice.

Nota: nu modificati Phase Duration de la setarea implicitad de 5,13 ms decét la
indicatia unui medic.

e Interval: intervalul reprezinta timpul de ntarziere dintre fiecare faza de impuls de
terapie CCM. Cu ajutorul aplicatiei programatorului OPTIMIZER Smart Mini,
intervalul poate fi setat la valori cuprinse intre 0 ms si 7 ms, cu cresteri de 1 ms.

Nota: daca un pacient manifesta disconfort atunci cand OPTIMIZER Smart Mini
IPG administreaza terapia CCM, setarea intervalului la o valoare > 1 ms poate
ajuta la ameliorarea acestui disconfort.

e CCM Channels (Canale CCM): terapia CCM poate fi administrata prin unul sau
ambele canale de mai jos:

o RV
o LS

10.5 Restrictii si avertismente privind parametrii

Ori de céte ori se modifica o valoare de parametru, aplicatia programatorului OPTIMIZER Smart
Mini efectueaza o verificare a valorii modificate Tn raport cu toate celelalte valori de parametru
programate in prezent in OPTIMIZER Smart Mini IPG. Tn cazul in care valoarea modificata a
parametrului incalcd una dintre urmatoarele restrictii, Se genereaza un mesaj de eroare care se
afiseaza 1n fereastra de mesaje de eroare.

1. AV Limit Long (Limita AV lung) trebuie sa fie mai mare decéat AV Limit Short (Limitd AV scurt)

Justificare: prin definitie, AV Long Delay (intarziere AV lung) trebuie sa fie intotdeauna
mai mare decéat AV Short Delay (Intarziere AV scurt)

2. Perioada totald a evenimentului CCM (Alert Start + Alert Width +CCM Train Delay + CCM
Train Duration + Balancing Phase Duration) trebuie sa fie mai scurtd decét perioada
refractard A/V minus 86 ms (fereastra de zgomot).

Justificare: pentru a evita orice detectare de activitate falsa, terapia CCM trebuie sa fie
transmis perioada refractara a atriului si a ventriculului. Tnainte de sfarsitul acestor
perioade refractare, o fereastra lunga de zgomot de 86 ms este activata pentru a detecta
interferente externe. Prin urmare, administrarea terapiei CCM trebuie finalizata Tnainte ca
fereastra de zgomot sa fie deschisa.

3. Alert Start + CCM Train Delay sa fie egald cu sau mai mare de 3 ms

Justificare: ora Alert Start (Start alerta)se referd la activitatea ventriculului drept. Asadar,
daca valoarea Alert Start este negativa si o activitate locala este detectata in timpul
intervalului AV, trebuie s& aiba loc o activitate Tn ventriculul drept si trebuie sa fie detectata
Tnainte ca dispozitivul sa poata stabili daca activitatea a avut loc Tn interiorul ferestrei de
alerta. Acest lucru implica faptul ca administrarea terapiei CCM nu va avea loc inainte de
detectarea unui eveniment ventricular drept. Astfel, aceasta constrangere permite
detectarea unui eveniment ventricular drept Thainte de administrarea terapiei CCM.

4. Post LS Refractory Period nu poate fi mai mare decat CCM Train Delay

Justificare: deoarece Post LS Refractory Period mascheaza orice eveniment (de
exemplu, eveniment CCM) care poate aparea dupa detectarea evenimentului LS,
administrarea terapiei CCM nu poate incepe in timpul Post LS Refractory Period.

5. Perioada (in milisecunde) corespunzéatoare Atrial Tachycardia Rate trebuie sé& fie mai
mare decat Post-V atrial refractory plus Short AV delay plus 50 ms (RA/RV)
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Justificare: dupa ce a fost detectat un eveniment atrial, un nou eveniment atrial nu poate
fi detectat paAna cand nu se termina perioada refractara atriala post-V. In plus, perioada
minima de alerta necesara pentru detectarea tahicardiei este de 50 ms.

6. Perioada (in milisecunde) corespunzatoare Ventricular Tachycardia Rate trebuie sa fie
mai mare decat Post-V ventricular refractory plus 50 ms (RA/RV)

Justificare: Dupa ce a fost detectat un eveniment ventricular (RV), un nou eveniment
ventricular (RV) nu poate fi detectat pana cand nu se termina Post-V RV Refractory
Period. In plus, perioada minima de alerta necesara pentru detectarea tahicardiei este de
50 ms.

7. LS Alert Window Start (Inceputul ferestrei de alertd LS) nu poate fi in Pre si/sau Post RV
Refractory period.

Justificare: Tn cazul n care fereastra de alerta LS incepe in interiorul Pre si/sau Post RV
Refractory period, doar evenimentele LS care se incadreaza in fereastra de alerta si in
afara perioadelor refractare RV vor fi detectate si vor declansa administrarea terapiei
CCM. Acest lucru scurteaza efectiv fereastra de alerta LS si poate impiedica detectarea
unui eveniment LS.

8. LS Alert Window End (Finalul ferestrei de alertd LS) nu poate fi in Pre gi/sau Post RV
Refractory period

Justificare: in cazul in care fereastra de alerta LS se termina in interiorul Pre si/sau Post
RV Refractory period, doar evenimentele LS care se incadreaza in fereastra de alerta si
in afara perioadelor refractare RV vor fi detectate si vor declansa administrarea terapiei

CCM. Acest lucru scurteaza efectiv fereastra de alertd LS si poate impiedica detectarea
unui eveniment LS.

9. Post LS Refractory period nu trebuie séa fie mai mare decat CCM Train Delay

Justificare: daca CCM Train Delay este mai scurta decéat Post LS Refractory period,
atunci terapia CCM va fi administrata in perioada refractara post LS in timp ce
evenimentul LS nu este detectat., atunci terapia CCM va fi administrata in perioada
refractara post LS in timp ce evenimentul LS nu este detectat.

11.0 SERVICE $I GARANTIE
11.1 Informatii privind garantia limitata

Impulse Dynamics garanteaza ca toate IPG-urile (inclusiv firmware-ul si software-ul respectiv) vor
fi lipsite de defecte de manopera si materiale pentru 24 de luni de la implantarea initiala IPG-ului
cu exceptia cazului Tn care este necesara o perioada mai lunga in conformitate cu legislatia
aplicabila (denumita ,Perioada de garantie”).

Tn cazul in care se dovedeste ca orice IPG sau o parte a acestuia pare a fi defecta din punct de
vedere al manoperei sau al materialelor sau nu este conforma cu specificatiile aplicabile, Impulse
Dynamics va Tnlocui componentele implantabile defecte sau neconforme sau va repara sau
inlocui componentele neimplantabile defecte sau neconforme. Perioada de garantie pentru un
IPG Tnlocuit sau reparat este perioada ramasa din perioada de garantie initiala sau noua luni de
la administrarea IPG-ului reparat sau Tnlocuit, oricare dintre acestea este mai lunga.

In cadrul acestei garantii, Impulse Dynamics nu este raspunzatoare in cazul in care testele si
analizele arata ca presupusul defect sau neconformitate a IPG-ului nu este prezent sau a fost
cauzat de o utilizare necorespunzatoare, neglijentd, implantare necorespunzatoare sau urmarire,
Tncercari neautorizate de reparare de catre utilizator sau din cauza unui accident, a unui incendiu,
a fulgerului sau a altor pericole.

11.2 Incarcarea obligatorie a bateriei

Bateria reincarcabila din OPTIMIZER Smart Mini IPG este conceputa pentru a oferi performante
optime daca este complet reincarcata saptaméanal. Sunt necesare sesiuni regulate de reincarcare
saptamanala pentru a preveni deteriorarea bateriei, ceea ce poate duce la scaderea

longevitatii dispozitivului.
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ANEXA |

Pentru confortul utilizatorului, urmatoarea

Privire de ansamblu prezinta un rezumat scurt si succint al

caracteristicilor OPTIMIZER Smart Mini IPG. Unele dintre aceste informatii sunt, de asemenea,

prezentate in IFU sub forma de text.

Caracteristici fizice

Model CCM X11
Inaltime (mm) 61,3+15
Latime (mm) 44,0+0,5
Grosime (mm) 11,0+£0,5
Volum (cm?®) 23,0+0,5

Masa (g) 31+3,0

Zon? de expunere a ecranului metalic 325

(cm?)

ID radioopac |D()S|\/|ya
Materiale in contact cu tesutul uman Titan

Rasina epoxidica
Cauciuc siliconic

Conectori sonda

3,2 mm; 1S-1 BI

A ID" este codul producatorului pentru Impulse Dynamics; ,OSM" este codul modelului pentru OPTIMIZER Smart
Mini; ,y" este Tnlocuit cu codul anului: ,A” pentru 2019, ,B” pentru 2020, ,C” pentru 2021, etc....

Specificatii baterie

Tip model si IEC

2993, retncarcabil

retncarcarea la LBI

Producator Integer
Substante chimice Litiu-ion
Tensiune maxima a bateriei 4,1V
Durata de viata a bateriei* >20 ani
Capacitate aproximativa dupa 215 mAh

! Tnlocuire indicata atunci cand IPG nu mai poate mentine administrarea terapiei CCM timp de o saptaméana

intreaga cu Incarcare saptaméanala de rutina.

Consum actual

Mod

Consum actual

000

Mai putin de 23 pA

OVO-LS-CCM DEZACTIVAT sau
ODO-LS-CCM DEZACTIVAT

Mai putin de 48 pA

OVO-LS-CCM ACTIVAT sau
ODO-LS-CCM ACTIVAT

Mai putin de 1300 pA"

'Consumul de curent al OPTIMIZER Smart Mini IPG depinde de energia furnizata de trenul de impulsuri CCM.
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Modul de siguranta

Mod

Descriere

Modul DOWN (Dezactivat)

Are loc atunci cand dispozitivul Tntalneste conditii considerate a fi
rezultatul unor defectiuni hardware sau firmware ale dispozitivului. Tn
acest mod, dispozitivul este complet linistit; terapia CCM nu este
administrata si evenimentele cardiace nu sunt detectate.

Parametri programabili

PARAMETRI DE TERAPIE CCM

Nume parametri Valori Caracteristici
Modul Standby: nu sunt detectate evenimente si nu sunt
000 ; S X ;
transmise trenuri de impulsuri CCM
Mod activ in care dispozitivul detecteaza evenimente
Mod ODO-LS-CCM | atriale, ventriculare si evenimente de detectare locala, si
poate administrarea terapia CCM
Mod activ in care dispozitivul detecteaza evenimentele
OVO-LS-CCM | ventriculare si locale si poate administra terapie CCM fara
a fi nevoie de detectarea unor evenimente atriale.
CCM Therapy Mode DEZACTIVAT | Niciun tren de impulsuri activat
(Modul de terapie
CCM) ACTIVAT Asa cum este definit de valorile parametrilor de mai jos

CCM Therapy (hs/day)
(Terapie CCM (ore/zi))

De la 1 h/zi la 24 h/zi cu cresteri de 1 h/zi

Start Time (Ora de
pornire) (ora)

De la 00 h la 23 h cu cresteride 1 h

Start Time (Ora de
pornire) (minut)

De la 00 m la 59 m cu cresteri de 1 m

End Time (Ora de
terminare) (ora)

De la 00 h la 23 h cu cresteride 1 h

End Time (Ora de
terminare) (minut)

De la 00 m la 59 m cu cresteri de 1 m

CCM Magnet Mode
(Modul Magnet CCM)

Off 1 day (Dezactivat 1 zi) sau Off (Dezactivat)

Extend on Low CCM%
(Extindere la CCM%
scazut)

On (Activat) sau Off (Dezactivat)

PARAMETRI DE DETECTARE A/V

Nume parametru

Valori

Atrium Sensitivity' (Sensibilitate atriu)

11 posibile intre 0,3 mV si 5 mV

Atrium Polarity* (Polaritate atriu)

Bipolar sau unipolar

Ventricle 1 Sensitivity (Sensibilitate

ventricul 1)

16, posibil intre 0,3 mV si 10 mV

Ventricle 1 Polarity (Polaritate

ventricul 1)

Bipolar sau unipolar

Ventricle 2 Sensitivity (Sensibilitate

ventricul 2)

16, posibil intre 0,3 mV si 10 mV
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PARAMETRI DE DETECTARE A/V

Ventricle 2 Polarity (Polaritate
ventricul 2)

Bipolar sau unipolar

! Activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul ODO-LS-CCM

PARAMETRI DE REFRACTARE A/V

Nume parametru

Valori

Post-V Atrial Refractory Period*
(Perioada refractara atriala post-V)

De la 148,0 ms la 452,2 ms cu cresteri 7,8 ms

Post-V RV Refractory Period
(Perioada refractara Post-V RV)

De la 148,0 ms la 452,2 ms cu cresteri 7,8 ms

! Activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul ODO-LS-CCM

PARAMETRI DE INHIBARE CCM

Nume parametru

Valori

CCM Inhibit Cycles (Cicluri de
inhibare CCM)

De la 1 si 16, cu cresteri de 1

Short AV Limit* (Limita AV scurt)

49 posibile intre 23 ms si 397 ms

Long AV Limit" (Limitd AV lung)

49 posibile intre 23 ms si 397 ms

Atrial Tachycardia Rate' (Frecventa
de tahicardie atriala)

51 posibile intre 62 bpm si 179 bpm

Ventricular Tachycardia Rate?
(Frecventa de tahicardie ventriculara)

25 posibile intre 62 bpm si 110 bpm

1 Activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul ODO-LS-CCM
2 Activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul OVO-LS-CCM

PARAMETRI DE TEMPORIZARE CCM

Nume parametru

Valori

LS Assignment (Atribuire LS)

V1 sau V2

LS Alert Start (Start alerta LS)

De la -100 ms la 100 ms cu cresteri 2 ms

LS Alert Width (Latime alerta LS)

De la 1 ms la 40 ms cu cresteri 1 ms

PARAMETRI DE REFRACTARE DE STERGERE LS

Nume parametru

Valori

Pre LS Refractory Period* (Perioada
refractara pre-RV)

De la 0 ms la 55 ms cu cresteri 5 ms

Post A LS Refractory Period *
(Perioada refractara Post A LS)

De la 0 ms la 55 ms cu cresteri 5 ms

Pre RV LS Refractory Period
(Perioada refractara Pre RV LS)

De la 0 ms la 55 ms cu cresteri 5 ms

Post RV LS Refractory Period
(Perioada refractara Post RV LS)

De la 0 ms la 39 ms cu cresteri 1 ms

Post LS Refractory Period (Perioada
refractara Post LS)

De la 15 ms la 250 ms cu cresteri 5 ms
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PARAMETRI DE REFRACTARE DE STERGERE LS

! Activ numai atunci cand OPTIMIZER Smart Mini IPG este in modul ODO-LS-CCM

PARAMETRI DE TREN CCM

Nume parametri

Valori

CCM Train Delay (Intarziere tren
CCM)

De la 3 ms la 140 ms cu cresteri de 1 ms si 85 ms (pentru
testarea interactiunii)

CCM Amplitude (Amplitudinea CCM)

Dela4,5VIa 75V cucresteride 0,5V

Number of Biphasic Pulses (Numar
de impulsuri bifazice)

1,2sau3

Balancing (Echilibrare)

De la 40 ms la 100 ms cu cresteri 10 ms

First Phase Polarity (Polaritatea
primei faze)

~Positive” (Pozitiv) sau ,Negative” (Negativ)

Phase Duration (Durata fazei)

4 posibile intre 5,13 ms si 6,60 ms.

Interval De la 0 ms la 7 ms cu cresteri 1 ms
CCM Channels (Canale CCM) RV si/sau LS
Setari nominale

TERAPIE CCM

Nume parametru Valoare nominala
Mode (Mod) DEZACTIVAT
Timed (Temporizat) 7 hizi

CCM Magnet Mode (Modul Magnet CCM) Off 1 day (Dezactivat 1 zi)
Extend on low CCM% (Extindere la CCM% scazut) DEZACTIVAT
PLANIFICARE CCM

Nume parametru Valoare nominala
Start Time (Ora de incepere) 00:00

End Time (Ora de incheiere) 23:59
DETECTARE

Nume parametru Valoare nominala
Atrium Sensitivity (Sensibilitate atriu) 1,3mVvV

Atrium Polarity (Polaritate atriu) Bipolar

Ventricle 1 Sensitivity (Sensibilitate ventricul 1) 2mv

Ventricle 1 Polarity (Polaritate ventricul 1) Bipolar

Ventricle 2 Sensitivity (Sensibilitate ventricul 2) 2mv

Ventricle 2 Polarity (Polaritate ventricul 2) Bipolar
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REFRACTARI A/V

Nume parametru

Valoare nominala

Post-V Atrial Refractory Period (Perioada refractara atriala post-V)

249,4 ms

Post-V Ventricular Refractory Period (Perioada refractara ventriculara
post-V)

249,4 ms

INHIBARE CCM

Nume parametru

Valoare nominala

CCM Inhibit Cycles (Cicluri de inhibare CCM) 2 batai
Short AV Delay (Intarziere AV scurt) 70 ms

Long AV Delay (Intarziere AV lung) 397 ms
Tachycardia' (Tahicardie) 98 bpm

! Tahicardia controleaza frecventa atriala in modul ODO-LS-CCM si frecventa ventriculara in modul OVO-LS-CCM

ALGORITM DE TEMPORIZARE

Nume parametru

Valoare nominala

LS Assignment (Atribuire LS) V2
LS Alert Start (Start alerta LS) -10 ms
LS Alert Width (Latime alerta LS) 30 ms

REFRACTARI DE OBTURARE LS

Nume parametru

Valoare nominala

Pre A LS Refractory Period (Perioada refractara Pre A LS) 0 ms
Post A LS Refractory Period (Perioada refractara Post A LS) 0 ms
Pre RV LS Refractory Period (Perioada refractara Pre RV LS) 0 ms
Post RV LS Refractory Period (Perioada refractara Post RV LS) 0 ms
Post LS Refractory Period (Perioada refractara Post LS) 20 ms

TREN CCM

Nume parametri

Valoare nominala

CCM Train Delay (intarziere tren CCM) 30 ms
CCM Amplitude (Amplitudinea CCM) 75V
Number of Biphasic Pulses (Numar de impulsuri bifazice) 2
Balancing (Echilibrare) 40 ms
First Phase Polarity (Polaritatea primei faze) Pozitiva
Phase Duration (Durata fazei) 5,13 ms
Interval 0ms
CCM Channels (Canale CCM) RV, LS
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ALERTE PRIVIND PACIENTUL (Pentru mai multe informatii, consultati sistemul programatorului Intelio

si sistemul incarcatorului IFU)

Nume parametri

Valoare nominala

Alert Delivery Mode (Mod livrare alerte) Programat
Alert_ Delivery M_ode Start Time, End Time (Ora de pornire, Ora de 08:00, 21:00
terminare Mod livrare alerte)
Max L_ead Impedance Change (Schimbarea maxima a impedantei ACTIVAT
sondei)
Lead Impedance Change Percentage (Procentul de modificare a 30 %
impedantei sondei)
Minimum Target CCM Therapy (Tinta minima a terapiei CCM) ACTIVAT
Minimum Target CCM Therapy Rate (Frecventa minima tinta a terapiei

’ ’ 75 %
CCM)
Battery Recharge Reminder (Memento de reincarcare a bateriei) ACTIVAT
Battery Recharge Reminder days (Memento de reincarcare a bateriei 10 zile
zile)
CCM Therapy Suspended (Terapie CCM intrerupta) DEZACTIVAT
Long T_|me Without Communicating With the IPG (Timp Tndelungat fara DEZACTIVAT
comunicare cu IPG)
Long Time Without Communicating With the IPG Days (Timp .
- - : o 2 zile
indelungat fara comunicare cu IPG 1n zile)
l_ong Time Vyrghout Tra_nsmlttmg Datavto the Rgmote Monlt_or (Tlrpp DEZACTIVAT
indelungat fara transmitere de date catre monitorul de la distanta)
Modul Down (Dezactivat) DEZACTIVAT
CCM Not Sensing/Noise (ZgomotCCM/CCM nu detecteaza) DEZACTIVAT
Charger Battery Low (Baterie Tncarcator descarcata) DEZACTIVAT
Charger Failure (Defectiune incarcator) DEZACTIVAT
Rechargeable Battery Low (Baterie reincarcabila descarcata) DEZACTIVAT
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ANEXA I

Durata de incarcare a bateriei

Durata de incarcare a bateriei pentru OPTIMIZER Smart Mini IPG poate fi estimata din
urmatoarele tabele.

Nota: Datele privind durata de incarcare a bateriei de mai jos sunt estimari conservatoare.

Tabelul 1 arata longevitatea incarcaturii in functie de impedanta sondelor paralele atunci cand
terapia terapiei CCM este setata la 7 ore pe zi, in urmatoarele conditii:

e Numarul de impulsuri per tren CCM: 2
e Durata fazei: 5,13 ms

e Ritm cardiac: 75 bpm

e Administrarea terapiei CCM 100 %

Tabelul 1
Imgz?:lrétig Egif\c/)g)dei Amplitudinea CCM (V) Durata(lzTiTé:)ércérii
220 4,5 27
220 6 18
220 7,5 12
250 4,5 37
250 6 21
250 7,5 14
300 4,5 41
300 6 25
300 7,5 16
600 4,5 63
600 6 41
600 7,5 23
900 4,5 81
900 6 55
900 7,5 26
1200 4,5 93
1200 6 60
1200 7,5 28

35



Descarcarea de curent a bateriei

Scurgerea curentului din baterie a OPTIMIZER Smart Mini IPG depinde in mare masura de
cantitatea de energie utilizata atunci cand pacientului i se administreaza terapia CCM.

Tabelul 2 arata consumul mediu de curent masurat de la bateria OPTIMIZER Smart Mini IPG In
timpul administrarii terapiei CCM n urmatoarele conditii:

e Numarul de impulsuri per tren CCM: 2
e Durata fazei: 5,13 ms

¢ Ritm cardiac: 75 bpm

¢ Administrarea terapiei CCM 100 %

Tabelul 2
Voar (V) Impedanta (Q) sondei Amplitudinea CCM Des%é;(éirreerr;r:edie
paralele (V1+V2) (V) mésuraté (mA)
3,5 220 4,5 0,96
3,5 220 6 1,84
3,5 220 7,5 2,9
3,5 250 4,5 0,88
3,5 250 6 1,36
3,5 250 7,5 2,4
3,5 300 4,5 0,75
3,5 300 6 1,22
3,5 300 7,5 2,2
3,5 600 4,5 0,41
3,5 600 6 0,78
3,5 600 7,5 1,5
3,5 900 4,5 0,34
3,5 900 6 0,6
3,5 900 7,5 1,3
3,5 1200 4,5 0,31
3,5 1200 6 0,5
3,5 1200 7,5 1,2
4,1 220 4,5 1,21
4,1 220 6 1,46
4,1 220 7,5 2,13
4,1 250 4,5 0,7
4,1 250 6 1,42
4,1 250 7,5 1,8
4,1 300 4,5 0,68
4,1 300 6 1,08
4,1 300 7,5 1,47
4,1 600 4,5 0,52
4,1 600 6 0,65
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4,1 600 7,5 1,06
4,1 900 4,5 0,38
4,1 900 6 0,46
4,1 900 7,5 0,97
4,1 1200 4,5 0,32
4,1 1200 6 0,48
4,1 1200 7,5 0,91
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ANEXA Il

Imunitate electromagnetica

ORIENTARI S| DECLARATIA PRODUCATORULUI — IMUNITATEA ELECTROMAGNETICA A
GENERATORULUI DE IMPULSURI IMPLANTABIL OPTIMIZER SMART MINI

OPTIMIZER Smart Mini IPG, parte a sistemului OPTIMIZER Smart Mini, este destinat utilizarii intr-un
mediu electromagnetic, asa cum se specifica mai jos. Pacientul caruia i s-a implantat dispozitivul
OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa se asigure ca acesta este utilizat in mediul specificat.

Performanta esentiald OPTIMIZER Smart Mini IPG:

IPG trebuie sa poata functiona cu setari sigure. Este admisibil ca aceste setari sa dezactiveze

stimularea CCM.?

NOTA: In caz de urgenta, plasarea unui magnet de stimulator cardiac peste locul de implantare al
OPTIMIZER Smart Mini IPG si mentinerea acestuia in imediata apropiere a dispozitivului timp de cel
putin doud cicluri cardiace (2-3 secunde), seteazd OPTIMIZER Smart Mini IPG in modul Magnet,

suspendand terapia CCM.

Test de imunitate®

Nivel de testare

Nivel de
conformitate

Mediul electromagnetic—
orientari®

ISO 14117:2019
Clauza 4.2 — Curent
indus de plumb — 16,6
Hz pana la 20 kHz

Testul 1 si Testul
2 conform
standardului

Curentul indus de
plumb nu
depaseste
limitele pentru
testul 1 si testul 2
conform
standardului.

SO 14117:2019
Clauza 4.3 — Protectie

Conform clauzelor
4.3.2.1,4322si

Nu prezinta
defectiuni care sa

impotriva functionarii 4.3.2.3 din persiste dupa
defectuoase standard eliminarea
persistente datorate semnalului de
campurilor incercare
electromagnetice electromagnetica
ambientale conform clauzelor
4321,4322si
4.3.2.3din
standard
ISO 14117:2019 Conform Mentine
Clauza 4.4 — Protectia | standardului performantele
impotriva functionarii esentiale®
defectuoase cauzate conform

de expunerea
temporara la surse CW

standardului

Consultati sectiunea Atentionari >
privind conditiile de mediu din
acest manual.

¢ Manifestati prudenta in
apropierea echipamentelor
care genereaza campuri
electrice sau
electromagnetice puternice.

¢ Nu intrati Intr-o zona in care
sunt afisate avertismente
prin care pacientii cu
stimulatoare cardiace (sau
pacientii cu alte tipuri de
dispozitive implantabile)
sunt sfatuiti sa nu se
apropie.

e Pot aparea interferente n
apropierea echipamentelor
marcate cu urmatorul
simbol:

©)

ISO 14117:2019 Conform clauzelor | Mentine
Clauza 4.5 — Protectie | 4.5.2,4.5.3, 4.5.4. | performantele
impotriva detectarii EMI esentiale®
ca semnale cardiace conform clauzelor
452,453,
454,
ISO 14117:2019 Conform Functionarea Mentineti o distanta de 6 toli

Clauza 4.6 — Protectie
Tmpotriva cAmpurilor
magnetice statice cu
densitate de flux de
panalalmT

standardului

dispozitivului nu
este afectata
conform
standardului

(15 cm) intre magnetii de uz casnic
sau obiectele care contin magneti
(de exemplu, casti, telefoane
mobile, echipamente de exercitii
fizice care contin magneti etc.) si
implant.
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ISO 14117:2019
Clauza 4.7 — Protectie
Tmpotriva cAmpurilor
magnetice statice cu
densitate de flux de
panala 50 mT

Conform
standardului

Nu prezinta o
functionare
defectuoasa care
sa persiste dupa
scoaterea din
camp, conform
standardului

Consultati sectiunea
Avertismentele privind 2>
Rezonanta Magnetica Nucleara
(RMN), Imagistica prin Rezonanta
Magnetica (IRM) din acest manual.

ISO 14117:2019
Clauza 4.8 — Protectie
Tmpotriva expunerii la
campuri magnetice CA
in intervalul de la 1 kHz
la 140 kHz

Conform
standardului

Nu prezinta o
functionare
defectuoasa care
sa persiste dupa
scoaterea din
camp, conform
standardului

Consultati sectiunea Atentionari >
privind conditiile de mediu,
Atentionari - privind utilajele
industriale si Atentionari >
privind aparatele electrocasnice
din acest manual.

e Manifestati prudenta in
apropierea echipamentelor
care genereaza campuri
magnetice puternice CA.

e Nu intrati intr-o zona in care
sunt afisate avertismente
prin care pacientii cu
stimulatoare cardiace (sau
pacientii cu alte tipuri de
dispozitive implantabile)
sunt sfatuiti sa nu se
apropie.

ISO 14117:2019
Clauza 4.9. Conditii de
testare pentru domeniul
de frecventa de 385
MHz £ f < 3000 MHz

Conform
standardului

Functioneaza la
fel ca Thainte de
testare, fara alte
ajustari dupa
aplicarea
semnalului de
testare conform
standardului

Consultati sectiunea Atentionari >
privind dispozitivele de
transmisie si Atentionari
—>privind telefoanele celulare si
mobile din acest manual.

e Manifestati prudenta in
apropierea echipamentelor
care genereaza campuri
magnetice puternice de
radiofrecventa.

¢ Nu intrati intr-o zona in care
sunt afisate avertismente
prin care pacientii cu
stimulatoare cardiace (sau
pacientii cu alte tipuri de
dispozitive implantabile)
sunt sfatuiti sa nu se
apropie.

e Pot aparea interferente in
apropierea echipamentelor
marcate cu urmatorul
simbol:

@)
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SO 14117:2019
Clauza 5 — Testari
peste frecventa de
3000 MHz

Standardul nu
impune testarea
dispozitivelor de
peste 3 GHz.

Campurile
electromagnetice
>3 GHznuar
trebui sa
interfereze cu
functionarea
dispozitivului,
datorita protectiei
sporite a
dispozitivului
asigurata de
atenuarea
carcasei si a
tesutului corpului
la frecvente de
microunde,
performantei
asteptate a
elementelor de
control EMI
implementate
pentru a satisface
cerintele de
frecventa mai
joasa si
sensibilitatii
reduse a
circuitelor la
frecvente de
microunde.

Nu se aplica

Evitati expunerea directa la lobul
principal al radarelor de mare
putere si al fasciculelor de
comunicare cu microunde.

ISO 14117:2019

Clauza 6.1 — Protectia
dispozitivului Tmpotriva
deteriorarii cauzate de
expunerea chirurgicala

de Tnalta frecventa

Conform
standardului

Nu prezinta o
functionare
defectuoasa care
sa persiste dupa
eliminarea
semnalului de
testare
electromagnetica
conform
standardului

Consultati sectiunea Avertizari
privind - Electrocauterizarea si
Avertizari privind > Ablatia RF
din acest manual.

SO 14117:2019
Clauza 6.2 Protectia

dispozitivului impotriva
deteriorarii cauzate de
defibrilatoarele externe

Conform
standardului

Nu prezinta o
functionare
defectuoasa care
sa persiste dupa
eliminarea
semnalului de
testare
electromagnetica
conform
standardului

Consultati sectiunea Avertismente
privind - Defibrilarea si
cardioversia din acest manual.
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GTRI E3 Sisteme Conform Conform Consultati sectiunea Atentionari

reprezentative de protocolului E3 protocolului E3 privind - sistemele antifurt din
securitate si logistica magazine/sistemele de securitate
(supraveghere cu ecranare din aeroporturi din
electronica a acest manual.

articolelor, detectoare

Sisteme de supraveghere
de metale, RFID) b 9

electronica a articolelor (EAS), cum
ar fi cele care se gasesc in marile
magazine:

e Nu zaboviti Tn apropierea
unui sistem EAS mai mult
decat este necesar.

o Fiti constienti de faptul ca
sistemele EAS sunt adesea
ascunse sau camuflate
langa iesirile unor
Tntreprinderi, cum ar fi
comerciantii cu amanuntul.

e Nu va sprijiniti de senzorii
sistemului.

Arcuri cu detector de metale:

e Nu va opriti si nici nu
zaboviti in arcul de trecere;
pur si simplu treceti prin el
ntr-un ritm normal.

Cititoare de identificare prin
radiofrecventa (RFID):

e Mentineti separarea de
unitatea de perete (cititor) si
de dispozitivul implantat.

e Nu va sprijiniti de cititor.
Dispozitive de dezactivare a
etichetelor de identificare prin

radiofrecventa (RFID) si a
etichetelor de la casele de marcat:

e Mentineti o distanta de un
brat fatad de suprafata
dezactivatorului.

e Nu va sprijiniti de
dezactivator.

NOTE:

# OPTIMIZER Smart Mini IPG nu trebuie sa furnizeze nicio stimulare necorespunzatoare. Administrarea
normald a CCM sau inhibarea administrarii CCM din cauza interferentelor, dar nu este permisa
declansarea necorespunzatoare a administrarii CCM prin interferente.

® OPTIMIZER Smart Mini IPG nu este un stimulator cardiac, un CRT sau un dispozitiv ICD. Ca atare,
criteriile din 1ISO 14117:2019 au fost adaptate pentru a fi aplicabile la CCM.

¢ Consultati sectiunea AVERTISMENTE si ATENTIONARI din acest manual

¢ Prezentul ghid nu trebuie s4 fie considerat ca fiind sursa exclusivé sau unicd pentru aceste informatii.
Cea mai buna practica este sa consultati producatorul original al articolului cu potential de interferenta
electromagnetica pentru a verifica orice indrumare specifica privind functionarea si compatibilitatea cu
dispozitivele implantabile. Solicitati intotdeauna sfatul medicului dvs. sau al altui furnizor de servicii
medicale calificat pentru orice intrebari pe care le aveti cu privire la OPTIMIZER Smart Mini IPG.

41




Emisii electromagnetice

OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa emita energie electromagnetica pentru a-si indeplini
functia prevazuta atunci cand comunica cu programatorul Intelio sau cu incarcatorul Vesta.
Echipamentele electronice din apropiere pot fi afectate.

ETSI EN 301 839

ORIENTARI S| DECLARATIA PRODUCATORULUI — EMISII ELECTROMAGNETICE ALE OPTIMIZER
SMART MINI IPG IN CONFORMITATE CU:

ETSI EN 301 839 V2.1.1 — Implanturi medicale active de foarte mica putere (ULP-AMI) si perifericele
asociate (ULP-AMI-P) care functioneaza in gama de frecvente de la 402 MHz la 405 MHz; standard
armonizat acoperind cerintele esentiale ale articolului 3.2 al Directivei 2014/53/UE

Generatorul de impulsuri implantabil OPTIMIZER Smart Mini IPG, parte a sistemului OPTIMIZER Smart
Mini, este destinat utilizarii intr-un mediu electromagnetic, asa cum se specificad mai jos. Pacientul caruia i
s-a implantat generatorul de impulsuri implantabil OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa se asigure ca
acesta este utilizat in mediul specificat.

Test privind emisiile Conformitate Mediul electromagnetic —
orientari
Eroare de frecventa in conformitate cu clauza 5.3.1 OPTIMIZER Smart Mini IPG
Latime de band& ocupaté In conformitate cu clauza 5.3.2 trebuie sa emitd energie
— = : electromagnetica pentru a-si

Putere de iesire In conformitate cu clauza 5.3.3 indeplini functia prevazuta atunci
Emisiile perturbatoare ale In conformitate cu clauza 5.3.4 cand comunica cu programatorul
emitatorului (de la 30 MHz pana Intelio sau cu incarcatorul Vesta.
la 6 GHz) Echipamentele electronice din
Stabilitatea frecventei in conditii | In conformitate cu clauza 5.3.5 apropiere pot fi afectate.
de joasa tensiune
Radiatiile perturbatoare ale in conformitate cu clauza 5.3.6
receptorilor

ETSI EN 301 489-1 si ETSI EN 301 489-27

ORIENTARI S| DECLARATIA PRODUCATORULUI — EMISII ELECTROMAGNETICE ALE OPTIMIZER
SMART MINI IPG IN CONFORMITATE CU:

ETSI EN 301 489-1 V2.2.3 — Standard de compatibilitate electromagnetica (CEM) pentru
echipamente si servicii radio; Partea 1: Cerinte tehnice comune; Standard armonizat pentru
compatibilitate electromagnetica

ETSI EN 301 489-27 — Standard de compatibilitate electromagnetica (CEM) pentru echipamente si
servicii radio; Partea 27: Conditii specifice pentru implanturi medicale active de putere foarte mica
(ULP-AMI) si dispozitive periferice aferente (ULP-AMI-P) care functioneaza in benzile de frecvente
cuprinse intre 402 MHz si 405 MHz; standard armonizat acoperind cerintele esentiale ale articolului
3.1 litera (b) din Directiva 2014/53/UE

Generatorul de impulsuri implantabil OPTIMIZER Smart Mini IPG, parte a sistemului OPTIMIZER Smart
Mini, este destinat utilizarii intr-un mediu electromagnetic, asa cum se specifica mai jos. Pacientul caruia i
s-a implantat generatorul de impulsuri implantabil OPTIMIZER Smart Mini IPG trebuie sa se asigure ca
acesta este utilizat in mediul specificat.

Test privind emisiile Conformitate Mediul electromagnetic —
orientari
Emisii radiate Clasa B OPTIMIZER Smart Mini IPG
EN 55032:2012/AC:2013 trebuie sa emita energie

electromagnetica pentru a-si
Tndeplini functia prevazuta atunci
cand comunica cu programatorul
Intelio sau cu Incarcatorul Vesta.
Echipamentele electronice din
apropiere pot fi afectate.
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ANEXA IV

Tehnologie wireless

Tehnologia wireless RF este utilizata Tn comunicarea dintre un generator de impulsuri implantabil
OPTIMIZER Smart Mini (IPG) si Programator Intelio. Aceasta are loc prin intermediul unui canal
criptat pe o legatura de radiofrecventa care respecta cerintele Sistemului de comunicare pentru
implanturi medicale (MICS) (interval specificat pana la 2 m, 402-405 MHz) din banda MedRadio.
Canalul MICS criptat ,OPTIlink” este stabilit dupa ce IPG este identificat in mod pozitiv si cheile
de criptare sunt schimbate prin intermediul unei comunicatii cu raza foarte scurta de actiune

(<4 cm) pe canalul de reincarcare de 13,56 MHz.

Tehnologia wireless RF este, de asemenea, utilizata pentru a transmite transcutanat energia de
la incarcatorul Vesta pentru a reincarca OPTIMIZER Smart Mini IPG la frecventa ISM de 13,56
MHz. Intervalul de transmisie este specificat la un maxim de 4 cm intre bobina incarcatorului si
bobina de receptie a IPG-ului. Controlul asupra procesului de reincarcare, precum si
comunicarea mesajelor de alerta de la IPG la Incarcator au loc prin intermediul unui canal
MICS criptat.

Specificatii nominale OPTIMIZER Smart Mini IPG

Caracteristic Nominal
OPTIlink MICS MedRadio
Banda frecventa 402-405 MHz Serviciul de

comunicare pentru implanturi
medicale (MICS)

Serviciul de comunicatii radio pentru
dispozitive medicale (MedRadio)

Latime de banda < 145 kHz

Modulare FSK

Putere radiata <25 puW E.l.LR.P.
Interval De la 0 la cel putin 1,5m

Calitatea serviciului (QoS) pentru tehnologia wireless

QoS pentru comunicatiile dintre programatorul Intelio si OPTIMIZER Smart
Mini IPG

Tehnologia wireless MedRadio ih subbanda MICS (402-405 MHz) permite
comunicarea intre OPTIMIZER Smart Mini IPG si Programator Intelio.

Tnainte ca programatorul Intelio s& poata fi utilizat pentru a programa
OPTIMIZER Smart Mini IPG, trebuie mai intai sa se stabileasca o sesiune de
comunicare OPTIlink intre programatorul Intelio si IPG. Acest lucru se realizeaza
cu ajutorul baghetei de programare Intelio, care trebuie sa fie plasata peste locul
implantului si la o distanta de 4 cm de IPG. Odata ce bagheta de programare
Intelio se afla deasupra locului implantului pacientului, se stabileste legatura de
comunicare prin initierea comenzii Start OPTIlink. Cheile de criptare sunt
schimbate printr-un proces brevetat care utilizeaza canalul de reincarcare de
13,56 MHz, dupa care bagheta de programare Intelio poate fi plasata la o
distanta de pana la 1,5 m fata de locul implantului, iar comunicatiile au loc

prin MedRadio.

Indicatorul de intensitate a semnalului OPTIlink afiseaza in mod dinamic calitatea
serviciului (QoS) pentru legatura dintre bagheta de programare Intelio si
OPTIMIZER Smart Mini IPG. Tn functie de calitatea legaturii, ,valurile” curbe ale
indicatorului de intensitate a semnalului sunt afisate in felul urmator:
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OPTIlink

% OPTIMIZER —
0 SMART

SN: A00011

e Legatura de buna calitate — 3 unde de semnal verde
e Legatura de calitate medie — 2 unde de semnal galben
e Legatura de calitate scazuta — 1 unda de semnal rosu

QoS pentru comunicatiile dintre incarcatorul Vesta si OPTIMIZER Smart
Mini IPG

Tehnologia wireless MedRadio ih subbanda MICS (402-405 MHz) permite
comunicarea intre OPTIMIZER Smart Mini IPG si incarcéatorul Vesta. Cerintele

privind calitatea serviciului (QoS) variaza in functie de mediul de utilizare (sala de
operatie, sala de recuperare, clinica si mediu familial).

Incarcatorul Vesta va incepe prin afisarea ecranelor Descércare date IPG i
Descarcare date IPG reusita:

Dupa finalizarea descarcarii datelor, incarcatorul Vesta afiseaza ecranul Stare
incércare IPG:

Pictograma de Nivel de cuplare din ecranul Stare incarcare IPG (ﬂ), al carei
numar de bare iluminate este proportional cu proximitatea baghetei de incarcare
fatd de OPTIMIZER Smart Mini IPG implantat, este un indicator al calitatii
serviciului (QoS) pentru legatura wireless de transmitere de energie
transcutanate. Bagheta de incarcare trebuie repozitionata pana cand se aprind
cel putin 2 bare ale pictogramei ,Nivel de cuplare” din ecranul Stare incarcare
IPG, ceea ce indica o calitate a serviciului suficienta pentru Tncarcarea
OPTIMIZER Smart Mini IPG.

O bara luminata indica o calitate a serviciilor degradata, ceea ce poate necesita
o perioada mai lunga de incarcare. Barele luminate la zero de pe pictograma
Nivel de cuplare din ecranul Stare incarcare IPG, insotite de un semnal sonor,
indica o pozitionare necorespunzatoare a baghetei de incarcare. Daca bagheta
de ncarcare nu este repozitionata pe locul implantului in decurs de 20 de
secunde, Tncarcatorul Vesta va emite 3 semnale sonore lungi, va afisa ecranul
Eroare cuplare incarcare IPG si apoi se va opri.

Pe langa incarcarea OPTIMIZER Smart Mini, incarcatorul Vesta serveste, de
asemenea, ca mijloc de transmitere a mesajelor catre pacient cu privire la alerte si
alte conditii. Incarcatorul Vesta este configurat sa comunice cu OPTIMIZER Smart
Mini IPG cel putin o data pe zi. Aceastd comunicare are loc ori de céte ori IPG se
afla la mai putin de 1,5 m (5 pasi) de incarcatorul Vesta timp de cateva minute.
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Daca incarcatorul Vesta si OPTIMIZER Smart Mini IPG nu comunica intr-o
perioada de timp programabila, pacientul poate vedea ecranul de alerta , Timp
indelungat fara descarcare de date de la IPG” afisat de incarcatorul Vesta:

Tn acest caz, instruiti pacientul sa incerce sa isi incarce OPTIMIZER Smart Mini
IPG cu incarcatorul Vesta. Daca pacientul reuseste sa isi incarce cu succes
dispozitivul implantat, atunci ecranul de alerta nu ar trebui sa mai fie afisat de
incarcatorul Vesta. In cazul in care incercarea de a incarca OPTIMIZER Smart
Mini IPG cu incarcatorul Vesta nu reuseste, trebuie contactat reprezentantul
Impulse Dynamics.

Depanarea problemelor de coexistenta in retelele wireless

Depanarea conexiunii OPTIlink intre OPTIMIZER Smart Mini IPG si
programatorul Intelio

Daca intampinati probleme la stabilirea unei sesiuni OPTIlink Tntre OPTIMIZER
Smart Mini IPG si programatorul Intelio Tncercati urmatoarele:

e Repozitionati bagheta de programare Intelio astfel incat sa fie paralela cu
planul IPG-ului si centrul sau sa fie coaxial cu centrul antetului IPG-ului.

e Micsorati distanta dintre dispozitive.

e Mutati dispozitivele departe de alte dispozitive care ar putea cauza
interferente.

¢ Nu folositi alte dispozitive fara fir (de exemplu, programatoare pentru alte
dispozitive, laptop, tableta, telefon mobil sau telefon wireless) in
acelasi timp.

Daca intdmpinati probleme la mentinerea unei sesiuni OPTIlink Tntre OPTIMIZER
Smart Mini IPG si programatorul Intelio, incercati urmatoarele:

e Micsorati distanta dintre dispozitive.
e Mutati dispozitivele astfel incat sa aiba aceeasi linie de vedere.

e Mutati dispozitivele departe de alte dispozitive care ar putea
cauza interferente.

¢ Nu folositi alte dispozitive fara fir (de exemplu, programatoare pentru alte
dispozitive, laptop, tableta, telefon mobil sau telefon wireless) in
acelasi timp.

e Asteptati cateva minute si incercati sa va conectati din nou

NOTA: Echipamentele de comunicatii wireless, cum ar fi dispozitivele de retea
casnica wireless, telefoanele mobile si fara fir si tabletele, ar putea afecta
calitatea conexiunii OPTIlink.
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Depanarea conexiunii fara fir intre OPTIMIZER Smart Mini IPG si
incarcatorul Vesta

Daca intampinati probleme la stabilirea unei conexiuni wireless intre OPTIMIZER
Smart Mini IPG si Tncarcéatorul Vesta, incercati urmatoarele:

e Ori de cate ori incarcatorul Vesta nu este utilizat pentru a incarca
OPTIMIZER Smart Mini IPG, asezati-l intr-o zona frecventatad de pacient (de
exemplu, pe noptiera in dormitor), conectat la adaptorul sau CA, iar
adaptorul CA conectat la priza de perete. Acest lucru va asigura comunicatii
regulate intre OPTIMIZER Smart Mini IPG si incarcatorul Vesta.

e Ramaneti nemiscat in timpul procesului de incarcare sau de transfer
de date.

e Micsorati distanta dintre dispozitive.
e Mutati dispozitivele astfel incat sa aiba aceeasi linie de vedere.

e Mutati dispozitivele departe de alte dispozitive care ar putea
cauza interferente.

e Nu folositi alte dispozitive fara fir (de exemplu, programatoare pentru alte
dispozitive, laptop, tableta, telefon mobil sau telefon wireless) in
acelasi timp.

e Asteptati cateva minute si incercati sa va conectati din nou.

NOTA: Echipamentele de comunicatii wireless, cum ar fi dispozitivele de retea
casnica wireless, telefoanele mobile si fara fir si tabletele, ar putea afecta
calitatea conexiunii wireless.

ANEXA V

Procedura de testare a interactiunii IPG-ICD:

Pacientii cu un defibrilator implantat concomitent (ICD) necesita teste suplimentare la finalul
procedurii de implantare pentru a asigura functionarea corespunzatoare atat a OPTIMIZER Smart
Mini IPG, cét si a dispozitivului concomitent. Etapele necesare procedurii de testare sunt dupa
cum urmeaza:

1. Programati ICD astfel incat sa nu administreze terapie anti-tahicardica in timpul
acestui test.

2. Activati terapia CCM si programati ferestrele de detectie ale OPTIMIZER Mini IPG pentru
a administra in mod constant terapia CCM in prezenta dispozitivului concomitent.

3. Prelungiti CCM Train Delay (intarziere tren CCM) cu cel putin 40 ms pana la 50 ms
dincolo de setarea cronica a CCM Train Delay in mod repetat si observati electrogramele
intracardiace n timp real (ICD-EGM) pentru a determina valoarea maxima a CCM Train
Delay permisa Tnainte ca ICD sa inceapa sa detecteze in mod necorespunzator
impulsurile de terapie CCM ca unde R.

4. Consemnati valoarea maxima a CCM Train Delay si introduceti informatiile ca parte a
datelor privind implantul.

Reprogramati CCM Train Delay la valoarea dinainte de testare.
Documentati reprogramarea CCM Train Delay cu un parametru de listare a setarii IPG.

Reprogramati ICD astfel incat sa poata administra o terapie anti-tahicardica.

o N o a

Obtineti intervalul R-R minim al zonei VT a ICD de la programatorul ICD sau de pe o
imprimare si introduceti informatiile ca parte a datelor de implant.

9. Documentati reactivarea terapiei anti-tahicardice cu un parametru de listare a setarii ICD.
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ANEXA VI

Rezumat clinic actual FIX-HF-5C

Proiectul studiului

FIX-HF-5C a fost un studiu prospectiv, randomizat, in regim orb de terti, multicentric, la
care au participat 160 de pacienti. Criteriile cheie de includere au inclus FE = 25 % si

< 45 %, ritm sinusal normal, duratd QRS <130 ms si insuficienta cardiaca de clasa lll
NYHA sau IV ambulatorie Tn ciuda GDMT (inclusiv ICD atunci cand este indicat).
Principalele criterii de excludere au inclus VO, de varf initial < 9 sau > 20 ml/min/kg,
spitalizare pentru insuficienta cardiaca cu 30 de zile Thainte de Tnscriere, ectopie
ambientala semnificativa din punct de vedere clinic (> 8.900 de contractii ventriculare
premature [PVC]/24 ore), interval PR > 375 ms si fibrilatie atriala cronica sau flutterului
atrial Tn termen de 30 de zile de la inscriere.

A fost programata o data de implantare a dispozitivului pentru toti pacientii eligibili, care a
servit drept data de incepere a studiului (SSD) pentru toti pacientii. Pacientii au fost apoi
repartizati aleatoriu in proportie de 1:1 fie la continuarea OMT singura (grup de control),
fie la OMT plus CCM (grup CCM). Pacientii repartizati aleatoriu in grupul CCM au primit
implantul cu dispozitivul, iar data implantului a fost anulata pentru pacientii repartizati
aleatoriu Tn grupul de control. Pacientii s-au Tntors la clinica pentru evaluare la

2 saptamani, 12 saptamani si 24 de saptamani. Vizitele de urmarire au inclus 2 teste
CPX, o evaluare NYHA in regim orb, o evaluare a calitatii vietii MLWHFQ si o evaluare a
evenimentelor adverse (AE).

Utilizarea regimului orb NYHA si CPX

NYHA a fost evaluata de un clinician de la fata locului, in conformitate cu practica clinica
standard a acestuia.

Testele CPX au fost evaluate de un laborator central in regim orb, care nu a fost martor
la repartizarea aleatorie a fiecarui pacient in parte.

Punct final primar de evaluare a eficacitafii

Punct final primar de evaluare a eficacitatii a fost definit ca fiind modificarea VO, de varf
fata la 24 de saptamani de la vizita initiald intre grupurile de control si CCM, asa cum a
fost evaluat de catre laboratorul de baza in regim orb. Analiza primaréa a eficacitatii a
utilizat un model liniar Bayesian cu masuri repetate pentru a estima diferentele de grup n
ceea ce priveste VO, de varf mediu la 24 de saptamani de la momentul initial, cu un
Tmprumut fix de informatii de 30 % (70 % de reducere a ponderii) din diferenta
corespunzatoare grupului de tratament observata in subgrupul studiului FIX-HF-5 definit
ca EF 2 25 %.

Puncte finale secundare de evaluare a eficacitafii

Deoarece au fost testate mai multe ipoteze secundare, metoda de control alfa a fost
metoda ierarhica cu forma Tnchisa. Pentru aceste analize, in cazul in care valoarea p
unilaterala pentru punctul final secundar a fost < 0,025, ipoteza nula a fost respinsa, iar
urmatorul punct final secundar a fost testat. lerarhia pentru testarea punctelor finale
secundare este urmatoarea:

e Chestionar pentru cei care traiesc cu insuficienta cardiaca din Minnesota
e Clasificare NYHA

e VO2 de varf cu un raport echivalent respirator de varf (RER) = 1,05
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Puncte finale de siguranta

Punctul final primar de siguranta a fost proportia de pacienti care au prezentat o
complicatie legata de dispozitivul OPTIMIZER sau de procedura in perioada de urmarire
de 24 de saptamani, asa cum a fost determinatd de comitetul de atribuire a
evenimentelor (EAC). Punctul final primar de siguranta a fost evaluat in raport cu un
obiectiv prestabilit de performanta de 70 %, care a fost derivat din mai multe studii
anterioare care au implicat CRT (PMAs P010012: Contak CD CRT D, P030005: Contak
Renewal TR, P030035: St. Jude Frontier, and P010012/S37: Contak Renewal 3AVT; Van
Rees, 2011).

Alte puncte finale de siguranta au inclus decesul, decesul cardiovascular, rata compozita
a decesului sau spitalizari din toate cauzele, rata compozita a decesului cardiovascular
sau agravarea spitalizarilor legate de insuficienta cardiaca si rata globala a AE si SAE.

Date demografice si caracteristici de baza

Dintre cei 160 de pacienti eligibili, 74 au fost repartizati aleatoriu in grupul CCM si 86 au
fost repartizati aleatoriu in grupul de control. in grupul CCM, 6 pacienti nu au primit
dispozitivul si 2 pacienti au decedat Tnainte de vizita de 24 de saptamani (inclusiv

1 pacient care a decedat inainte de randomizare). In grupul de control, 4 pacienti au
murit, iar 3 pacienti s-au retras inainte de vizita de 24 de saptamani.

Grupurile au fost bine echilibrate in ceea ce priveste caracteristicile demografice si de
baza (tabelul 3). In general, varsta medie a fost de aproximativ 63 de ani. Majoritatea
pacientilor au fost albi si de sex masculin, iar etiologia a fost predominant cardiomiopatia
ischemicd, caracteristici care sunt tipice pentru studiile recente privind insuficienta
cardiaca. VO, de varf mediu la momentul initial a fost de aproximativ 15 ml/kg/min, ceea
ce este moderat redus in comparatie cu populatia normald. Caracteristicile pacientilor
FIX-HF-5C inrolati prospectiv au fost similare cu cele ale subgrupului FIX-HF-5 utilizat
pentru analiza bayesiana (tabelul 3).

Tabelul 3: Date demografice si caracteristici de baza

FIX-HFSC (259 % £F £ 35 %
CCM Control CCM Control
(N=74) (N=86) (N=117) (N=112)

Varsta medie (ani) 63 63 59 60
Masculin 73 % 79 % 1% 74 %
Rasa alba 74 % 71% 75 % 72 %
Insuficienta cardiaca ischemica 62 % 59 % 2% 69 %
MI anterior 49 % 59 % 67 % 59 %
Sistem PM/ICD anterior 88 % 85 % 80 % 79 %
Diabet 51 % 49 % 49 % 52 %
NYHA

Clasa lll 87 % 91 % 93 % 87 %

Clasa IV 14 % 9% 7% 13 %
Durata QRS (ms) 103 104 99 101
LVEF ( %) 33 33 31 32
LVEDD (mm) 58 60 57 56
VO, de varf (mL/kg/min) 15,5 15,4 14,6 14,8
Timp de exercitiu (minute) 11,4 10,6 11,3 11,7
6MHW (metri) 317 324 326 324
MLWHFQ (scor total) 56 57 60 56

Medie sau % (n/N)
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Rezultatele eficacitatii

Punct final primar de evaluare a eficacitatii

Punctul final primar de eficacitate a fost indeplinit. Diferenta medie estimata pe baza
de model in VO, de varf la 24 de saptaméani intre CCM si grupurile de control a fost de
0,84 ml/kg/min, cu un interval credibil Bayesian de 95 % de (0,12, 1,55) ml/kg/min.
Probabilitatea ca CCM sa fie superioara controlului a fost de 0,989, ceea ce depaseste
criteriul de 0,975 necesar pentru semnificatia statistica a punctului final primar.

Figura 2 arata ca estimarea punctuala a modelului bayesian este foarte
asemanatoare cu estimarea obtinuta doar din studiul FIX-HF-5C. Cu toate acestea,
modelul Tncorporeaza n continuare datele de Tnalta calitate din studiul anterior
randomizat, in orb, care sporeste precizia estimarii. Daca FIX-HF-5C ar fi fost un
studiu de sine statator, Cl de mijloc ar fi fost adecvat. Cu toate acestea, modelul
bayesian ne permite sa incorporam totalitatea experientei clinice, ceea ce reprezinta
0 precizie sporita in estimarea marimii efectului si este evidentiat de Cl 95 % cu
spectru de actiune mai Tngust in cazul estimarii bayesiene.

Diferenta VO, de

varf medie Probabilitate
Diferenta (95 % Cl) (ml/kg/min) posterioara
Model bayesian — 0.84 (0.12, 1.55) 0.989
FIX-HF-5C —— 0.79 (-0.10, 1.68)
Subgrup FIX-HF-5 1.08 (0.41, 1.76)
-2 -1 0 1 2 3
Favt;rizeazé controlul  Favorizeaza CCM -

Figura 2: VO2 de vérf in functie de studiu

Imbunéatatirea VO, de varf a crescut in timp, de la 3 la 6 luni (figura 3). Efectul
tratamentului poate fi vazut in acest grafic ca fiind rezultatul unei scaderi
semnificative a VO2 pentru grupul de control cu o crestere relativ mica a VO2 pentru
grupul de tratament.
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Figura 3: Evolutia in timp a efectului tratamentului asupra VO2 maxim (FIX-HF-5C)

Au fost efectuate analize de sensibilitate care au implicat punctul final primar de
eficacitate Tn care datele lipsa au fost tratate cu diferite mecanisme sau modificari
(tabelul 4). Metoda de imputare a afectat rezultatele, iar estimarea VO2 a variat de la
0,48 la 0,84 in functie de metoda. Concluzia de superioritate a CCM in ceea ce
priveste VO, de véarf mediu a fost consecventa in toate analizele de sensibilitate. n
plus, analiza primara ar atinge semnificatia statistica cu orice pondere de Tmprumut
de 0,11 sau mai mare (dupa cum s-a mentionat mai sus, 0,30 a fost pre-specificat in
planul de analiza).

Tabelul 4: VO, Efectul tratamentului in cadrul studiilor

Estimare | Probabilitatea
Studiu Populatie bayesiana posterioara
VO, bayesiana
) _ Imputare (deces = 0) 0,836 0,989
Analiza primara cu d _ de varf f
imprumut Imputare( eces = VO, de varf foarte 0,693 0,988
FIX-HF-5C si FIX-HF-5 scazut)
Cazuri finalizate (fara imputare) 0,603 0,978
Comasat e .y
FIX-HF-5C si FIX-HF-5 Cazuri finalizate (fara imputare) 0,749 0,999
Imputare (deces = 0) 0,799 0,960
FIX-HF-5C Singur ImEJutare (deces = VO, de varf foarte 0,611 0,957
scazut)
Cazuri finalizate (fara imputare) 0,480 0,916
FIX-HF-5 Singur Imputare (deces = 0) 1,074 1,00
Caz finalizat (fara imputare) 1,080 1,00

Puncte finale secundare de evaluare a eficacitatii

Rezultatele MLWHFQ la 24 de saptamani sunt prezentate in tabelul 5 si arata ca
grupul CCM a fost semnificativ superior din punct de vedere statistic fatd de grupul
de control (p < 0,001) in fiecare studiu.
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Tabelul 5: Schimbarea in MLWHFQ la 24 de saptaméani in functie de studiu

Diferenta (95 % CI) in scorul valoare-p
total MLWHFQ intre grupuri (unilateral)
Date grupate | -10,9 (-14,6, -7,2) < 0,001
FIX-HF-5C -11,7 (-17,6, -5,9) <0,001
Subgrup FIX- | : )
HE.5 10,8 (-15,6, -6,1) <0,001

Procentul de pacienti care s-au imbunétatit cu 1 sau mai multe clase NYHA in functie
de studiu a fost semnificativ superior din punct de vedere statistic in grupul CCM in
comparatie cu grupul de control (p < 0,001 n fiecare studiu; tabelul 6).

Tabelul 6: Pacienti care au obtinut o imbunatatire de 2 1 clasa in NYHA la 24 de saptamani,

in functie de studiu

clas n clasahvha | COM Control | el
Date grupate 104/173 (60,1 %) | 59/169 (34,9 %) | < 0,001
FIX-HF-5C 57/70 (81,4 %) 32/75 (42,7 %) < 0,001
Subgrup FIX-HF-5 47/103 (45,6 %) 27/94 (28,7 %) < 0,001

in studiul FIX-HF-5C, valoarea p pentru compararea VO, de varf mediu la 24 de
saptamani pentru CCM in comparatie cu controlul in randul observatiilor cu RER >
1,05 a fost de 0,1100. Prin urmare, acest punct final secundar de eficacitate nu a fost
Tndeplinit doar cu datele FIX-HF-5C. Atunci cand datele au fost reunite din studiile
FIX-HF-5 si FIX-HF-5C, efectul tratamentului a fost estimat la 0,62 ml/kg/min cu o
valoare p de 0,009. In plus, punctul final a fost indeplinit in subgrupul FIX-HF-5
(tabelul 7).

Tabelul 7: Modificarea VO, de varf in testele cu RER 2 1,05 la 24 de saptamani, in functie de studiu

Diferenta (95 % Cl) in VO, de ‘(’ﬂ‘l’;gg
varf (ml/kg/min) intre grupuri )
Date grupate | 0,62 (0,11, 1,14) 0,009
FIX-HF-5C 0,43 (-0,25, 1,11) 0,1100
Subgrup FIX-
HE-5 0,83 (0,06, 1,61) 0,017

Rezultate privind siguranta

Incidenta reactiilor adverse in acest studiu a fost relativ scazuta. Comparatiile dintre
grupuri nu au evidentiat nicio diferenta statistica intre grupurile CCM si grupurile de
control in ceea ce priveste niciunul dintre AE-urile tabulate pentru analiza.

Punct final primar de sigurantd

Punctul final de evaluare a sigurantei a fost indeplinit, asa cum se arata in tabelul 8.
Proportia fara complicatii in cohorta grupului CCM a fost de 89,7 % (61/68), cu o
limita inferioara de Tncredere de 79,9 % (alfa unilateral = 0,025), care a fost mai mare
decét pragul predefinit de 70 %. Majoritatea complicatiilor (5/7, 71,4 %) au constat in
dislocari de sonde.
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Tabelul 8: Punct final primar de siguranta (FIX-HF-5C, doar pentru grupul CCM, agsa cum
a fost tratat)

Rata fara complicatii & ®
nIN (%) 95 % LCL 95 % UCL
61/68 (89,7 %) 79,9 % 95,8 %

Puncte finale de sigurantd (FIX-HF-5C)

Dupa cum se arata in tabelul 9, lipsa de deces, lipsa de deces cardiovascular si
lipsa de deces sau de spitalizare din orice cauza la 24 de saptaméani au fost similare
n ambele grupuri.

Tabelul 9: Puncte finale de siguranta la 24 saptamani (FIX-HF-5C)

Lipsa CCM Control valoare-
p

Toate cauzele decesului 98,3% | 95,3% 0,2549

Deces cardiovascular 100 % 96,5 % 0,1198

Deces sau spitalizare din orice cauza 781% | 77,7% 0,9437

Rezumat clinic actual FIX-HF-5C2
Introducere

Versiunile anterioare ale dispozitivului OPTIMIZER utilizate in cadrul actualului IDE din
SUA au necesitat detectarea depolarizarii atriale prin intermediul unei sonde atriale
pentru a sincroniza in mod corespunzator livrarea impulsurilor CCM. Tn consecintd,
prezenta fibrilatiei atriale sau a flutterului rapid a impus o limitare tehnica la transmiterea
semnalelor CCM. Versiunea actuala a OPTIMIZER, OPTIMIZER Smart cu 2 sonde, a
depasit nevoia de detectare atriala, mentinand in acelasi timp administrarea sigura si
eficienta a CCM in ventricul. OPTIMIZER Smart cu 2 sonde reduce necesarul total de
sonde de la 3 la 2 sonde, permitand astfel ca terapia CCM sa fie administrata unei game
mai largi de pacienti cu IC simptomatici, reducand in acelasi timp sarcina totala a
hardware-ului si evenimentele adverse legate de sonde corespunzatoare la toti pacientii
care primesc CCM.

Cele mai frecvente complicatii observate in cadrul studiilor FIX-HF-5 si FIX-HF-5C au fost
dislocarea sondei, ruptura izolatiei sondei si fractura sondei, care au necesitat o
interventie chirurgicald suplimentara pentru revizuirea sau inlocuirea sondei. In mod
similar, astfel de complicatii legate de electrozi sunt cele mai frecvent citate in cazul
dispozitivelor CRT, ICD si stimulatoare cardiace. Prin urmare, capacitatea de a reduce
numarul total de sonde necesare pentru un anumit dispozitiv, cum ar fi OPTIMIZER
Smart, are potentialul de a reduce rata generala de complicatii a dispozitivului respectiv.
Imbunatatirea sigurantei inerente a OPTIMIZER Smart va permite medicilor s& extinda
utilizarea acestuia, ajutand astfel mai multi pacienti cu insuficienta cardiaca cronica.

Prezentare generala a proiectului de studiu

Studiul FIX-HF-5C2 a fost un studiu multicentric, prospectiv, cu un singur brat de
tratament, al configuratiei cu 2 sonde a sistemului OPTIMIZER Smart. Saizeci de pacienti
au fost Tnrolati si li s-a implantat sistemul OPTIMIZER Smart. Principalul punct final de
eficacitate a fost o Tmbunatatire a tolerantei la efort, masurata prin VO2 maxim obtinut la
testarea exercitiilor cardiopulmonare (CPX). Datele CPX au fost evaluate de un laborator
central independent. Rezultatele pentru subiectii carora li s-a implantat OPTIMIZER
Smart au fost comparate cu rezultatele VO2 de varf pentru subiectii din grupul de control
al studiului FIX-HF-5C in ceea ce priveste modificarea medie a VO2 de varf la 24 de
saptamani de la momentul initial.

Punctul final secundar de eficacitate pentru studiul FIX-HF-5C2 a fost o evaluare a
cantitatii medii zilnice de terapie CCM administrate pe parcursul celor 24 de saptamani
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de studiu. S-a facut o comparatie intre subiectii cu dispozitivul OPTIMIZER cu 2 sonde
din studiul FIX-HF-5C2 si subiectii cu dispozitivul OPTIMIZER cu 3 sonde din studiul FIX-
HF-5C pentru a determina daca exista sau nu o diferenta intre terapia oferita de cele
doua configuratii de dispozitive.

Criteriul principal de evaluare a sigurantei in cadrul studiului FIX-HF-5C2 a fost procentul
de subiecti care au prezentat o complicatie legata de dispozitivul OPTIMIZER sau de
procedura pe parcursul perioadei de urmarire de 24 de saptaméani. Complicatiile au fost
adjudecate de un comitet independent de evenimente.

Prezentare generala a metodologiei

Centrele au identificat potentiali pacienti din populatia cu insuficienta cardiaca cronica a
clinicii lor. Populatia tinta de pacienti a fost alcatuita din subiecti cu fractii de ejectie de la
25 la 45 % (inclusiv) ale caror simptome au fost in concordanta cu clasa functionala
NYHA Il sau cu clasa ambulatorie NYHA IV. Consimtamantul informat a fost obtinut de
la subiectii potentiali, care au fost apoi inscrisi in studiu pentru a fi supusi unui test de
screening initial pentru a determina eligibilitatea pentru studiu. Examenele de screening
de baza au inclus: istoricul medical, examenul fizic, istoricul medicatiei, testele de sange,
testul de efort cardiopulmonar (CPX) pentru a determina VO2 maxim, ecocardiografia
pentru a determina fractia de ejectie a ventriculului stdng (LVEF), ECG cu 12 sonde si 0
evaluare a clasei NYHA. Testele CPX si ecocardiografice au fost evaluate de un
laborator central independent.

Subiectii care au trecut testele initiale si criteriile de eligibilitate au fost programati pentru
a li se implanta OPTIMIZER Smart cu 2 sonde cat mai curénd posibil. Subiectii s-au
intors apoi la clinica pentru evaluare la 2 saptamani, 12 saptamani si 24 de saptdméni de
la implantarea initiala. La vizitele de 12 saptamani si 24 de saptamani, subiectii au
efectuat o examinare fizica, o evaluare a medicatiei, teste de sange, un test CPX, o
evaluare NYHA si o evaluare a evenimentelor adverse. Colectarea datelor pentru
evaluarea punctelor finale ale studiului s-a Tncheiat cu vizita de 24 de saptamani.

Rezultate

Numarul de investigatori si numarul de centre

La studiul FIX-HF-5C2 au participat 8 centre si 8 investigatori principali, care sunt
prezentati in tabelul 10 de mai jos.

Tabelul 10: Lista centrelor

Invest.igator_/Centru de Testat Tnrolat
investigare

Centru A 7 4 (6,7 %)
Centru B 33 18 (30,0 %)
Centru C 3 11,7 %)
Centru D 43 12 (20,0 %)
Centru E 8 3 (5,0 %)
Centru F 14 3 (5,0 %)
Centru G 6 1 (1,7 %)
Centru H 39 18 (30,0 %)
TOTAL 153 60

Responsabilitatea subiectilor cu vizite de studiu

Tabelul 11 contine dispozitia pacientilor. Au fost selectati 153 de subiecti. Dintre
acestia, 60 de subiecti au fost inrolati si toti cei 60 de subiecti au primit implantul cu
dispozitivul de studiu. Un subiect s-a retras inainte de 24 de saptamani. Nu s-a
inregistrat niciun deces. Monitorizarea in functie de vizita de studiu este prezentata in
tabel impreuna cu numarul si procentul de subiecti care au finalizat cu succes testul
de efort pentru punctul final primar. Un total de 53 de subiecti au revenit pentru
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testarea exercitiilor fizice la 12 saptamani, in timp ce 55 de subiecti au finalizat vizita
de testare a exercitiilor fizice la 24 de saptaméni. Un (1) subiect a avut testele
considerate inadecvate la 12 saptamani, in timp ce 3 subiecti au avut teste
inadecvate la 24 de saptamani, ramanand 52 de teste evaluabile la 12 saptamani si
52 de teste evaluabile la 24 de saptamani. Un subiect s-a retras din studiu Thainte de
24 de saptamani.

Tabelul 11: Dispozitia pacientului

Variabil OPTIMIZER
Testat 153
Tnrolat/Implantat 60 (39,2 %)
Conform protocolului (PP) 59 (98,3 %)
Decedat’ 0 (0,0 %)
Retras* 1 (1,7 %)
Vizita de 12 saptamani finalizata 59 (98,3 %)
Test de toleranta la efort finalizat de 12 saptamani 53 (88,3 %)
Test de toleranta la efort evaluabil de 12 saptamani 52 (86,7 %)
Vizita de 24 saptamani finalizata 59 (98,3 %)
Test de toleranta la efort finalizat de 24 saptamani 55 (91,7 %)
Test de toleranta la efort evaluabil de 24 saptamani 52 (86,7 %)

‘Inainte de vizita de 24 de saptamani
%Include numai subiectii cu VO, de varf valid, determinat de laboratorul
principal, la vizita indicata.

Caracteristici de baza

Caracteristicile de baza ale subiectilor din studiul FIX-HF-5C2 sunt prezentate Tn
tabelul 12, impreuna cu caracteristicile de baza ale grupurilor de studiu FIX-HF-5C.
De remarcat in primul rand comparatiile dintre grupul OPTIMIZER din studiul FIX-HF-
5C2 si grupul de control din studiul FIX-HF-5C, deoarece aceste grupuri formeaza
grupurile de comparatie primare pentru analizele de eficacitate. La un nivel nominal
de semnificatie de 0,05, subiectii FIX-HF-5C2 au fost mai in varsta

(66,3 £ 8,9 comparativ cu 62,8 + 11,4), au avut o prevalentd mai mica a diabetului
(30 % comparativ cu. 48,8 %) si o valoare mai mica a LVEDD (57,7 + 6,8 comparativ
cu 60,2 + 7,0) decét subiectii din grupul de control FIX-HF-5C. Desi subiectii FIX-HF-
5C2 au avut un LVEDD mai mic, LVEF intre cele doua grupuri (34,1 + 6,1 comparativ
cu. 32,5 + 5,2 %) nu a fost semnificativ statistic diferit. VO2 de vérf la testarea CPX la
momentul initial a fost similar intre cele doua grupuri, dar subiectii FIX-HF-5C2 au
facut exercitii Tn medie cu un minut mai mult decét subiectii din grupul de control FIX-
HF-5C (11,6 + 2,9 comparativ cu 10,6 + 3,1 minute). Aceasta diferenta a fost
semnificativa din punct de vedere statistic (p<0,04).

In concordanta cu scopul si proiectul studiului, un numar semnificativ mai mare de
subiecti din studiul FIX-HF-5C2 au avut fibrilatie atriald permanenta la momentul
initial, dupa cum reiese din prezenta fibrilatiei atriale pe traseul ECG initial. Desi nu a
atins semnificatia statistica, la FIX-HF-5C2 a existat doar un singur subiect de clasa
IV NYHA, in timp ce la FIX-HF-5C au fost 8 subiecti de clasa IV NYHA. Aceasta
diferenta reflecta practica clinica. Nu este o limitare de reglementare, deoarece
protocolul a fost stabilit inainte ca indicatiile de utilizare sa fie restranse la subiectii
NYHA Il si subiectii NYHA IV au fost admisi in studiul FIX-HF-5C2. Selectia clara in
practica clinica a subiectilor din clasa Ill NYHA in cadrul studiului FIX-HF-5C2
confirma faptul ca grupul de clase functionale NYHA Il este tinta adecvata pentru
terapia cu CCM. Toate celelalte caracteristici au fost similare ntre cele doua grupuri.

Utilizarea de baza a medicamentelor este prezentata in tabelul 13.
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Tabelul 12: Caracteristici de baza: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Variabil OPTIMIZER OPTIMIZER | valoare P* | Control | valoare P*
Varsta (ani) 66,3 + 8,9 (60) 63,1+ 10,9 (74) 0,071 62,8 + 11,4 (86) 0,049
Masculin 53 (88,3 %) 54 (73,0 %) 0,032 68 (79,1 %) 0,182
Etnicitate (alb) 40 (66,7 %) 55 (74,3 %) 0,346 61 (70,9 %) 0,590
Etnicitate CHF (ischemica) 41 (68,3 %) 46 (62,2 %) 0,473 51 (59,3 %) 0,299
MI anterior 36 (60,0 %) 36 (48,6 %) 0,224 51 (59,3 %) 1,000
CABG anterior 13 (21,7 %) 18 (24,3 %) 0,837 23 (26,7 %) 0,560
Sistem ICD sau PM anterior 55 (91,7 %) 67 (94,4 %) 0,731 73 (85,9 %) 0,432
ICD anterior (ICD,CRT-D,S-ICD) 53 (88,3 %) 66 (93,0 %) 0,382 73 (85,9 %) 0,804
PM anterior 2 (3,3 %) 1(1,4 %) 0,593 0 (0,0 %) 0,170
Angina 2 (3,3 %) 5 (6,8 %) 0,459 6 (7,0 %) 0,471
Diabet 18 (30,0 %) 38 (51,4 %) 0,014 42 (48,8 %) 0,027
Fibrilatie atriala permanenta de baza 9 (15,0 %) 0 (0 %) 0,0005 0 (0 %) 0,0002
Istoric de aritmii atriale 34 (56,7 %) 25 (33,8 %) 0,009 35 (40,7 %) 0,065
Flutter atrial 5 (8,3 %) 8 (10,8 %) 0,772 6 (7,0 %) 0,761
Fibrilatie atriala 28 (46,7 %) 20 (27,0 %) 0,029 27 (31,4 %) 0,082
PAC frecvente 3 (5,0 %) 3 (4,1 %) 1,000 1(1,2 %) 0,306
Alte anomalii atriale 2 (3,3%) 2 (2,7 %) 1,000 3 (3.5%) 1,000
Istoric de aritmii ventriculare 17 (28,3 %) 26 (35,1 %) 0,459 28 (32,6 %) 0,716
Fibrilatie ventriculara 5 (8,3 %) 5 (6,8 %) 0,752 8 (9,3 %) 1,000
Tahicardie ventriculara 13 (21,7 %) 19 (25,7 %) 0,685 19 (22,1 %) 1,000
PVC frecvent 5 (8,3 %) 8 (10,8 %) 0,772 7 (8,1 %) 1,000
NYHA | ‘
Clasa lll 59 (98,3 %) 64 (86,5 %) 0,023 78 (90,7 %) 0,082
Clasa IV 1 (1,7 %) 10 (13,5 %) 0,023 8 (9,3 %) 0,082

*In comparatie cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER prin intermediul testului Fishers exact pentru variabilele binare si al testului t cu dou&

esantioane pentru variabilele continue.
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Tabelul 13: Medicamente de baza: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Variabil OPTIMIZER OPTIMIZER | valoare P* | Control | valoare P*

ACEi/ARB/ARNi 45 (75,0 %) 61 (82,4 %) 0,393 72 (83,7 %) 0,212

Inhibitor ACE 29 (48,3 %) 40 (54,1 %) 0,603 49 (57,0 %) 0,317

ARB 8 (13,3 %) 18 (24,3 %) 0,128 22 (25,6 %) 0,096

ARNi 9 (15,0 %) 3 (4,1 %) 0,035 3 (3.5%) 0,028
Beta blocant 57 (95,0 %) 72 (97,3 %) 0,656 82 (95,3 %) 1,000
Diuretic 44 (73,3 %) 57 (77,0 %) 0,689 67 (77,9 %) 0,558
Diuretic secundar 5 (8,3 %) 6 (8,1 %) 1,000 8 (9,3 %) 1,000
Ivabradina 3 (5,0 %) 2 (2,7 %) 0,656 4 (4,7 %) 1,000
Digoxin 4 (6,7 %) 10 (13,5 %) 0,260 8 (9,3 %) 0,762
Inhibitor de aldosteron 25 (41,7 %) 26 (35,1 %) 0,477 33 (38,4 %) 0,733
Hidralazina 3 (5,0 %) 5 (6,8 %) 0,731 10 (11,6 %) 0,240
Nitrati 11 (18,3 %) 18 (24,3 %) 0,527 26 (30,2 %) 0,124
Blocant al canalului de calciu 6 (10,0 %) 9 (12,2 %) 0,787 8 (9,3 %) 1,000
Antiaritmic 19 (31,7 %) 14 (18,9 %) 0,108 12 (14,0 %) 0,013
Antitrombotic 41 (68,3 %) 54 (73,0 %) 0,572 59 (68,6 %) 1,000
Anticoagulant 27 (45,0 %) 19 (25,7 %) 0,028 18 (20,9 %) 0,003

*Comparat cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER prin testul exact Fishers.
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Medicamentele de baza pentru insuficienta cardiaca sunt rezumate in tabelul 13.
Singurele diferente semnificative au fost o utilizare mai mare a ARNi-urilor, a
antiaritmicelor si a anticoagulantelor la subiectii FIX-HF-5C2. Utilizarea mai mare a
ARNI reflecta faptul ca acestea au fost introduse spre sfarsitul studiului FIX-HF-5C.
Utilizarea mai mare de antiaritmice si anticoagulante reprezinta probabil includerea
pacientilor cu fibrilatie atriala; acesti pacienti au fost exclusi din studiul FIX-HF-5C.
Tabelul 14 defalca utilizarea medicamentelor antiaritmice n studiile FIX-HF-5C2 si
FIX-HF-5C pentru comparatie.

Tabelul 14: Medicamente antiaritmice de baza

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Variabil OPTIMIZER OPTIMIZER Control
Antiaritmic 19 (31,7 %) 14 (18,9 %) 12 (14,0 %)
Amiodarona 12 (20,0 %) 11 (14,9 %) 6 (7,0 %)
Sotalol 5 (8,3 %) 3 (4,1 %) 2 (2,3 %)
Mexiletina 1 (1,7 %) 0 3 (3,5%)
Dofetilida 1 (1,7 %) 0 1(1,2%)

Punct final primar de evaluare a eficacitatii

Analiza bayesiana

Un model Bayesian de masuratori repetate a fost utilizat pentru a estima diferentele
de grup in VO, de varf mediu la 24 de saptaméani de la vizita initiala la pacientii cu
dispozitiv din grupul FIX-HF-5C2 comparativ cu pacientii din grupul de control FIX-
HF-5C, cu 30 % imprumut de informatii (70 % ponderare in scadere) din diferenta de
grup corespunzatoare observata n datele subgrupului FIX-HF-5.

Tn grupul cu dispozitive FIX-HF-5C2, 55 din cei 60 de pacienti au furnizat cel putin o
masurare VO, de vérf dupa vizita initiala si 52 de pacienti au furnizat masuratori VO,
de vérf la 24 de saptamani. Nu au existat decese la subiectii FIX-HF-5C2 in perioada
de evaluare de 24 de saptamani si nu au existat observatii lipsa din cauza
spitalizarilor pentru insuficienta cardiaca. Cu toate acestea, pacientii din grupul de
control FIX-HF-5C la care lipsesc observatiile privind VO, maxim din cauza decesului
sunt imputate ca fiind zerouri conform protocolului FIX-HF-5C. Exista un total de

146 de pacienti si 397 de observatii VO, de varf care nu lipsesc in grupurile
combinate FIX-HF-5C2 cu dispozitiv si FIX-HF-5C de control pentru aceasta analiza.

Tabelele 15 si 16 ofera rezultatele analizelor bayesiene, in timp ce figurile 4 si 5
prezinta grafic rezultatele VO2 de varf.

Tabelul 15: Numar de observatii, medie, abatere standard a VO2 de varf dupa grup si timp

(ol;;.e?\t/);t.e) Nr. obs. (lipsa) Medie Abatere standard

Control | Dispozitiv Control Dispozitiv Control Dispozitiv Control Dispozitiv
De baza 86 60 0 0 15,36 15,01 2,81 2,94
12 saptamani 73 52 13 8 14,59 16,01 4,29 3,34
24 saptamani 74 52 12 8 14,34 16,22 4,69 3,09

Tabelul 16: Rezultatele analizelor bayesiene primare (cu imprumut)

Imprumut (Bayes)

. Diferenta de ;

Timp tratament LL UL SE P(Superior)
12 saptamani 1,079 0,381 | 1,776 | 0,356 0,999
24 saptamani 1,722 1,021 | 2,417 | 0,356 1,000
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Figura 4: Diferenta medie de tratament modelata Bayesian (A) a VO2 de vérf in functie de timp
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Figura 5: Diferenta medie de tratament modelata a PVO2 de varf la 24 de saptamani dupa studiu
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Probabilitatea bayesiana posterioara ca Az sa fie mai mare de 0 (indicand
superioritatea grupului FIX-HF-5C2 cu dispozitive fata de grupul FIX-HF-5C) este 1.
Deoarece aceasta valoare depaseste 0,975, ipoteza nula este respinsa si se
revendica superioritatea fata de criteriul final primar de evaluare.

Analiza frecventistd

Analiza bayesiana indica faptul ca grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER a avut o crestere
superioara a VO2 de véarf fata de grupul de control FIX-HF-5C cu o probabilitate
posterioara care depaseste 0,975 necesara pentru semnificatia statistica.

O analiza de sprijin, non-bayesiana a VO2 de varf apare in tabelul 17 rezumate
generale).

Unsprezece (11) subiecti nu au avut rezultate evaluabile ale VO2 de varf la
saptamanile 12 sau 24. Cinci (5) subiecti au lipsit la ambele vizite.

Nu au existat decese sau absente cauzate de spitalizari pentru insuficienta cardiaca,
astfel incat nu au existat imputari de zerouri sau de cea mai mica valoare in datele
FIX-HF-5C2. Rezultatele studiilor anterioare sunt prezentate in scopuri comparative,
inclusiv diferentele dintre rezultatele OPTIMIZER actuale si rezultatele studiului FIX-
HF-5C. VO2 de vérf a crescut semnificativ atat la 12 cat si la 24 de saptamani in
grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER, iar modificarea fata de linia de baza a fost
semnificativ diferita fata de grupul de control in studiul FIX-HF-5C. Acest lucru a fost
confirmat Tn rezultatele modelului mixt frecventist comparativ cu grupul de control din
studiul FIX-HF-5C.

Tn total, am observat o imbunétatire a VO, maxim pentru subiectii cu dispozitiv in
studiul FIX-HF-5C2, care nu a depins de o scadere a VO2 pentru grupul de control.
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Tabelul 17: Rezumatul eficacitatii: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Variabil OPTIMIZER OPTIMIZER Diferenta’ Control Diferenta’
VO2 de varf (ml/kg/min)
De baza Medie + SD (n) 15,0 + 2,9 (60) 15,5+ 2,6 (73) -0,48 + 2,76 15,4 + 2,8 (86) -0,36 + 2,87
(min, max) (9,8, 19,9) (9,8, 19,7) (9,1, 19,9)
[95 % CI] [14,2, 15,8] [14,9, 16,1] [-1,44, 0,47] [14,8, 16,0] [-1,31, 0,60]
Valoare P* 0,317 0,462
12 saptamani Medie + SD (n) 16,0 + 3,3 (52) 15,6 + 3,2 (67) 0,43 3,25 15,2 + 3,1 (70) 0,80 + 3,20
(min, max) (10,2, 22,2) (9,0, 23,3) (8,5, 21,9)
[95 % CI] [15,1, 16,9] [14,8, 16,4] [-0,76, 1,62] [14,5, 15,9] [-0,36, 1,96]
Valoare P? 0,478 0,174
Modificare fata de vizita Medie £ SD (n) 0,77 £ 1,64 (52) 0,10 + 2,34 (67) 0,67 + 2,06 -0,35+ 2,11 (70) 1,13+1,92
initiala la 12 saptamani
(min, max) (-5,30, 4,60) (-7,35, 5,95) (-6,10, 4,80)
[95 % CI] [0,32, 1,23] [-0,47, 0,67] [-0,09, 1,42] [-0,86, 0,15] [0,43, 1,82]
Valoare P? 0,001 0,716 0,082 0,164 0,002
24 saptamani Medie + SD (n) 16,2 + 3,1 (52) 15,5 + 3,5 (66) 0,73+3,33 15,2 + 3,3 (70) 1,06 + 3,20
(min, max) (10,2, 23,9) (8,9, 23,2) (8,8, 22,7)
[95 % CI] [15,4, 17,1] [14,6, 16,3] [-0,49, 1,95] [14,4, 15,9] [-0,10, 2,21]
Valoare P? 0,239 0,074
Modificare fata de vizita Medie + SD (n) 1,13+1,50 (52) | -0,027 + 2,745 (66) 1,15+ 2,28 -0,50 + 2,36 (70) 1,63 + 2,04
initiald la 24 saptamani
(min, max) (-2,60, 4,20) (-7,30, 5,90) (-6,85, 4,90)
[95 % CI] [0,71, 1,54] [-0.701, 0,648] [0,32, 1,99] [-1,07, 0,06] [0,89, 2,37]
Valoare P? <0,001 0,938 0,007 0,078 <0,001

“‘In comparatie cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER.

*\/alorile sunt comparate cu valorile initiale cu ajutorul testului t imperecheat, iar diferentele sunt comparate cu ajutorul testului t cu doua esantioane, fara a lua
n considerare alte puncte de timp.
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Analize secundare de eficacitate

Avand in vedere c& punctul final principal a fost indeplinit, punctul final secundar al administrarii totale de CCM a putut fi testat in mod oficial. Tn
tabelul 18 este prezentata administrarea totala de CCM pentru populatiile IP. Rezultatele sunt prezentate pentru toate datele disponibile si pentru
abordarea prin imputare multipla, asa cum a fost descrisa anterior. Desi toti subiectii din FIX-HF-5C2 au primit implantul, 1 subiect din grupul FIX-
HF-5C OPTIMIZER a decedat inainte de inceperea studiului, iar alti 5 subiecti nu au primit implantul, astfel incat populatia IP difera pentru studiul
FIX-HF-5C utilizat Tn comparatie. Dupa cum se poate observa in tabelul 18, pentru toate datele disponibile si datele imputate, administrarea totala
de CCM la 24 de saptamani este echivalenta intre grupurile OPTIMIZER din studiile FIX-HF-5C2 si FIX-HF-5C, deoarece intervalul de incredere

de 95 % al diferentei dintre cele 2 grupuri se afla in intregime in intervalul definit de (O.,0y).

Tabelul 18: Eficacitate secundara — Interogare OPTIMIZER: Populatie IP

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C Ifgm";f]gnthABFfl'B
Variabil OPTIMIZER (N=60) | OPTIMIZER (N=60) Diferenta’ OPTIMIZER (N=9)
Administrarea totala a CCM
24 saptamani Medie + SD (n) 19892 + 3472 (59) 19583 + 4998 (67) 310 * 4352 19734 + 4187 (9)
(min, max) (11618, 28284) (3645, 31009) (12787, 24578)
[95 % CI] [18988, 20797] [18364, 20802] [-1228, 1847] [16515, 22952]
Valoare P* 0,691
(©L, By) (-2448, 2448)
Administrarea totala a CCM
(IMPUTAT)
24 saptamani Medie + SE 19897 £ 463 19618 £ 610 279 + 783
(min, max) (19811, 20037) (19553, 19722)
[95 % ClI] [18988, 20805] [18421, 20814] [-1256, 1813]
Valoare P* 0,722
(O, Bu) (-2452, 2452)

‘Bioechivalenta este admisa daca intervalul de incredere biunivoca de 95 %, pentru diferenta, este complet cuprins n intervalul (O, Oy).
*\/aloare P pentru media din testul t cu dou3 esantioane pentru diferenta dintre grupuri.
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Punct final primar de siguranta

Criteriul principal de evaluare a sigurantei a fost punctul final compozit al procentului de
subiecti din grupul OPTIMIZER care au prezentat fie o complicatie legata de dispozitivul
OPTIMIZER, fie o complicatie legata de procedura OPTIMIZER péna la perioada de
urmarire de 24 de saptamani, asa cum a fost determinata de un comitet independent de
atribuire a evenimentelor (EAC). EAC a analizat toate rapoartele de evenimente adverse
grave (SAE), a confirmat clasificarea ca fiind ,grave” si a hotarét relatia dintre eveniment
si dispozitivul sau procedura sistemului OPTIMIZER. SAE pe care EAC le-a stabilit ca
fiind Tn mod cert legate fie de sistemul OPTIMIZER, fie de procedura OPTIMIZER au fost
considerate o complicatie.

A existat o singura complicatie observata la subiectii FIX-HF-5C2. Este vorba de un
subiect care a avut un hematom minor la locul implantarii OPTIMIZER IPG si care a fost
tinut in spital peste noapte pentru observatie dupa implantarea dispozitivului. Hematomul
s-a rezolvat fara tratament si nu au existat alte complicatii in acest caz. EAC a adjudecat
evenimentul ca fiind o complicatie legata de procedura pentru a tine cont ca indicele de
sedere in spital a fost prelungit o zi suplimentara pentru observare. Nu a fost raportat
niciun SAE legat de dispozitivul OPTIMIZER la subiectii cu dispozitiv cu 2 sonde.

Astfel, rata complicatiilor in grupul ITT al studiului FIX-HF-5C2 a fost de 1,7 % (1/60), cu
un IC 95 % exact (0,0 %, 8,9 %). Dupa cum se poate observa in tabelul 19, rata
complicatiilor in studiul FIX-HF-5C2 a fost nominal mai mica decét cea observata in
studiul anterior, desi nu a fost semnificativa din punct de vedere statistic. Dimensiunea
redusd a esantionului pentru studiul FIX-HF-5C2 face dificila prezentarea unei diferente
statistice Tn puncte procentuale. Cu toate acestea, diferenta absoluta dintre rata
complicatiilor pentru studiul FIX-HF-5C2 (1,7 %) si studiul FIX-HF-5C (10,3 %) este
relevanta din punct de vedere clinic.

Prin urmare, putem concluziona ca punctul final primar de siguranta al studiului FIX-HF-5C2
a fost indeplinit si ca administrarea de CCM printr-un dispozitiv cu 2 sonde este la fel de
sigura ca si administrarea terapiei CCM printr-un dispozitiv cu 3 sonde. Aceste rezultate se
pot datora, Tn parte, unei reduceri a numarului de sonde implantate cu dispozitivul cu 2
sonde, precum si reducerii volumului total de sonde introduse in vascularizatia venoasa.

Tabelul 19: Siguranta: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
— Sonda Sonda 1
Variabil OPTIMIZER2 | OPTIMIZER3 | valoareP

Siguranta primara
Complicatii legate de dispozitivul N ( %) 1 (1,7 %) 7 (10,3 %) 0,0660

OPTIMIZER sau de procedura 19505 Cl] ~ (0,0%, 8,9%) (4,2 %, 20,1 %)
pana la 24 de saptamani

Siguranta secundara

PVC sau VT SAE N ( %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)
PVC N ( %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)
VT N ( %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)

*Comparat cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER prin testul exact Fishers.
*Valorile reprezintd numarul si procentul de subiecti. Subiectii sunt numarati o singura data in
cadrul fiecarei categorii.

Evenimente adverse

Toate evenimentele adverse non-grave raportate la fata locului si evenimentele adverse
grave adjudecate de la data inceperii studiului pana la 24 de saptamani; sunt tabelate Tn
Tabelul 20 si Tabelul 21 in populatia ITT. Se indica numarul total de evenimente,
precum si numarul si procentul de subiecti care au avut cel putin un eveniment de tipul
celor enumerate. Ratele de evenimente au fost similare cu cele observate atat in grupul
FIX-HF-5C OPTIMIZER, cét si in grupul de control. La un nivel nominal de semnificatie
de 0,05, a existat un procent mai mic de subiecti care au avut o defectiune grava a
sistemului OPTIMIZER in studiul FIX-HF-5C2 decét in studiul anterior (p=0,03).
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Tabelul 20: Reactii adverse grave, ziua 0-168: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 OPTIMIZER

FIX-HF-5C OPTIMIZER

FIX-HF-5C Control

#

Variabil # Evenimente Subiecti® e Subiecti Valoare P! | #Evenimente Subiecti Valoare P!
In total 26 19 (31,7 %) 29 20 (27,0 %) 0,572 27 19 (22,1 %) 0,250
(20,3 %, 45,0 %) (17,4 %, 38,6 %) (13,9 %, 32,3 %)
Medicale generale 8 7 (11,7 %) 7 7 (9,5 %) 0,779 8 7 (8,1 %) 0,571
(4,8 %, 22,6 %) (3,9 %, 18,5 %) (3,3 %, 16,1 %)
Aritmie 3 2 (3,3 %) 3 3 (4,1 %) 1,000 2 2 (2,3 %) 1,000
(0,4 %, 11,5 %) (0,8 %, 11,4 %) (0,3 %, 8,1 %)
Insuficienta cardiaca agravanta 7 5 (8,3 %) 4 3 (4,1 %) 0,466 8 7 (8,1 %) 1,000
(2,8 %, 18,4 %) (0,8 %, 11,4 %) (3,3 %, 16,1 %)
Cardiopulmonare generale 2 2 (3,3 %) 4 3(4,1%) 1,000 2 2 (2,3 %) 1,000
(0,4 %, 11,5 %) (0,8 %, 11,4 %) (0,3 %, 8,1 %)
Séangerare 1 1 (1,7 %) 0 0 (0,0 %) 0,448 1 1 (1,2 %) 1,000
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 4,9 %) (0,0 %, 6,3 %)
Neurologie 1 1 (1,7 %) 0 0 (0,0 %) 0,448 0 0 (0,0 %) 0,411
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 4,9 %) (0,0 %, 4,2 %)
Tromboembolism 1 1 (1,7 %) 1 1(1,4 %) 1,000 1 1(1,2%) 1,000
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 7,3 %) (0,0 %, 6,3 %)
Infectie locala 1 1 (1,7 %) 1 1 (1,4 %) 1,000 4 4 (4,7 %) 0,649
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 7,3 %) (1,3 %, 11,5 %)
Sepsis 1 1 (1,7 %) 1 1(1,4 %) 1,000 1 1(1,2 %) 1,000
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 7,3 %) (0,0 %, 6,3 %)
Defectarea ICD sau defectarea 1 1 (1,7 %) 2 2 (2,7 %) 1,000 0 0 (0,0 %) 0,411
sistemului stimulatorului cardiac
(0,0 %, 8,9 %) (0,3 %, 9,4 %) (0,0 %, 4,2 %)
Defectarea sistemului 0 0 (0,0 %) 6 6 (8,1 %) 0,033 -
OPTIMIZER System
(0,0 %, 6,0 %) (3,0 %, 16,8 %)

Numele programului: AE.sas

lComparat cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER prin testul exact Fishers.

’Numarul si procentul de subiecti. Subiectii sunt numérati o singura data in cadrul fiecérei categorii.
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Tabelul 21: Evenimente adverse non-grave, Ziua 0-168: Populatie ITT

FIX-HF-5C2 OPTIMIZER

FIX-HF-5C OPTIMIZER

FIX-HF-5C Control

Variabil # Evenimente Subiect,i2 # Evenimente Subiecti Valoare P! Eveni?nente Subiecti Vallglare
in total 39 26 (43,3 %) 41 21 (28,4 %) 0,101 35 23 (26,7 %) 0,050
(30,6 %, 56,8 %) (18,5 %, 40,1 %) (17,8 %, 37,4 %)
Medicale generale 23 19 (31,7 %) 22 14 (18,9 %) 0,108 23 13 (15,1 %) 0,025
(20,3 %, 45,0 %) (10,7 %, 29,7 %) (8,3 %, 24,5 %)
Aritmie 1 1 (1,7 %) 1 1 (1,4 %) 1,000 4 4 (4,7 %) 0,649
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 7,3 %) (2,3 %, 11,5 %)
Insuficienta cardiaca agravanta 3 3 (5,0 %) 6 5 (6,8 %) 0,731 4 4 (4,7 %) 1,000
(1,0 %, 13,9 %) (2,2 %, 15,1 %) (1,3 %, 11,5 %)
Cardiopulmonare generale 4 4 (6,7 %) 3 3 (4,1 %) 0,700 3 3 (3,5%) 0,446
(1,8 %, 16,2 %) (0,8 %, 11,4 %) (0,7 %, 9,9 %)
Sangerare 2 2 (3,3 %) 2 2 (2,7 %) 1,000 0 0 (0,0 %) 0,167
(0,4 %, 11,5 %) (0,3 %, 9,4 %) (0,0 %, 4,2 %)
Neurologie 0 0 (0,0 %) 1 1 (1,4 %) 1,000 0 0 (0,0 %)
(0,0 %, 6,0 %) (0,0 %, 7,3 %) (0,0 %, 4,2 %)
Tromboembolism 1 1 (1,7 %) 0 0 (0,0 %) 0,448 0 0 (0,0 %) 0,411
(0,0 %, 8,9 %) (0,0 %, 4,9 %) (0,0 %, 4,2 %)
Infectie locala 5 5 (8,3 %) 3 3 (4,1 %) 0,466 1 1 (1,2 %) 0,043
(2,8 %, 18,4 %) (0,8 %, 11,4 %) (0,0 %, 6,3 %)
Sepsis 0 0 (0,0 %) 0 0 (0,0 %) 0 0 (0,0 %)
(0,0 %, 6,0 %) (0,0 %, 4,9 %) (0,0 %, 4,2 %)
Defectarea ICD sau defectarea 0 0 (0,0 %) 0 0 (0,0 %) 0 0 (0,0 %)
sistemului stimulatorului cardiac
(0,0 %, 6,0 %) (0,0 %, 4,9 %) (0,0 %, 4,2 %)
Defectarea sistemului 0 0 (0,0 %) 3 2 (2,7 %) 0,502 -
OPTIMIZER System
(0,0 %, 6,0 %) (0,3 %, 9,4 %)

Numele programului: AE.sas

lComparat cu grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER prin testul exact Fishers.
*Numarul si procentul de subiecti. Subiectii sunt numérati o singura dat& in cadrul fiecérei categorii.
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Incidenta generald a evenimentelor adverse care nu sunt grave a fost semnificativ mai mare in
cohorta de subiecti OPTIMIZER din cadrul studiului FIX-HF-5C2 decét in cazul grupului de
control din cadrul studiului FIX-HF-5C. Aceasta nu a fost semnificativ mai mare decét incidenta
evenimentelor adverse care nu sunt grave in grupul OPTIMIZER pentru studiul FIX-HF-5C. Rata
mai mare intre subiectii FIX-HF-5C2 OPTIMIZER si subiectii din grupul de control pentru FIX-HF-
5C poate fi atribuita diferentelor in ceea ce priveste evenimentele medicale generale si infectiile
localizate. Evenimentele medicale generale includ o gama larga de evenimente adverse, cum ar
fi durerile de gat, pana la evenimente mai grave, cum ar fi colelitiaza. Din punct de vedere clinic,
este dificil de interpretat semnificatia oricaror diferente in ceea ce priveste evenimentele medicale
generale. Doar una dintre cele 5 infectii localizate care nu sunt grave a fost legata de dispozitiv
(buzunar IPG). Ceea ce este important este faptul ca rata de infectii localizate nu a fost ridicata la
inceput si nu a fost semnificativ diferita intre subiectii OPTIMIZER pentru studiul FIX-HF-5C2 si
subiectii OPTIMIZER pentru studiul FIX-HF-5C.

Discutie

Studiul si-a indeplinit criteriul principal de eficacitate pe baza analizei bayesiene prezentate, care
a fost sustinutd de analizele frecvente. In ceea ce priveste siguranta, nu au existat complicatji
legate de dispozitiv si doar o singura complicatie legata de procedura (<2 %). Aceasta rata a fost
semnificativ mai mica decét cea observata in studiul FIX-HF-5C cu dispozitiv cu 3 sonde. Nu a
existat nicio dovada a unei diferente intre grupurile de studiu in ceea ce priveste evenimentele
adverse sau evenimentele adverse grave adjudecate, desi grupul FIX-HF-5C2 OPTIMIZER a
parut sa aiba o rata mai mica de evenimente grave legate de sistemul OPTIMIZER decét s-a
observat anterior.

Astfel, se poate concluziona ca studiul FIX-HF-5C2 si-a indeplinit obiectivele finale pre-
specificate si configuratia cu 2 sonde a OPTIMIZER Smart este cel putin la fel de sigura si
eficienta ca si configuratia cu 3 sonde a OPTIMIZER Smart aprobata de FDA in P180036.

VO2 de varf s-a imbunatatit mai mult la pacientii OPTIMIZER din prezentul studiu FIX-HF-5C2
decat la grupul de control al studiului anterior FIX-HF-5C, atat pentru analizele statistice
bayesiene, cat si pentru cele frecvente.

Raportul risc-beneficiu

Beneficiile configuratiei cu 2 sonde OPTIMIZER Smart sunt o imbunétatire a VO2 de varf, o stare
functionalad imbunatéatita, evidentiata prin imbunatatiri ale clasei functionale NYHA si o incidenta
redusa a complicatiilor procedurale in comparatie cu configuratia cu 3 sonde OPTIMIZER Smart
(studiul FIX-HF-5C). Riscurile asociate cu sistemul OPTIMIZER Smart sunt similare cu cele
asociate cu ICD-urile si stimulatoarele cardiace, care sunt bine documentate in literatura de
specialitate. Tn studiul FIX-HF-5C2, dislocarile sondei au fost principala complicatie raportata. in
cadrul studiului FIX-HF-5C2 nu au fost raportate dislocarile sondei. Astfel, este clar ca beneficiile
potentiale ale configuratiei cu 2 sonde OPTIMIZER Smart depasesc riscurile potentiale.

Concluzii

Pe baza rezultatelor studiului FIX-HF-5C2 descris in prezentul document, concluzionam
urmatoarele:

1. Configuratia cu 2 sonde a sistemului OPTIMIZER Smart este siguréa si eficientd pentru
administrarea terapiei CCM la pacientii cu simptome de insuficienta cardiaca clasa 11l NYHA.

2. Toleranta la efort, evidentiata prin imbunatatirea VO2 de varf, este imbunatatita prin
terapia CCM administrata de configuratia cu 2 sonde a sistemului OPTIMIZER Smart.

3. Administrarea terapiei CCM cu sistemul cu 2 sonde este eficace din punct de vedere
clinic si este identica cu cea cu dispozitivul cu 3 sonde.

4. Ratele de complicatii sunt mai mici cu dispozitivul cu 2 sonde, posibil datorita reducerii
numarului de sonde implantate.

5. Profilul evenimentelor adverse grave pentru dispozitivul cu 2 sonde nu este semnificativ
diferit de cel al dispozitivului cu 3 sonde.
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Abstract

Titlu: Modularea contractilitatii cardiace imbunatateste supravietuirea pe termen
lung si spitalizarile in insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie redusa.

OBIECTIVE:

Modularea contractilitatii cardiace (CCM) imbunatateste simptomele si toleranta la efort si
reduce spitalizarile pentru insuficienta cardiaca (IC) pe parcursul a 6 luni de urmarire la
pacientii cu simptome de clasa Ill sau IV din cadrul New York Heart Association (NYHA),
QRS < 130 ms si 25 % < fractia de ejectie a ventriculului stang (FEVS) < 45 % (studiul
FIX-HF-5C). Actualul studiu de registru prospectiv (CCM-REG) a urmarit sa evalueze
impactul pe termen mai lung al CCM asupra spitalizarilor si mortalitatii Tn experienta din
lumea reala a aceleiasi populatii.

METODE S| REZULTATE:

Au fost inclusi un total de 140 de pacienti cu 25 % < FEVS < 45 % care au primit terapie
CCM (CCM-REG25-45) pentru indicatii clinice. Spitalizarile cardiovasculare si de IC,
chestionarul pentru cei care traiesc cu insuficienta cardiaca din Minnesota (MLHFQ) si
clasa NYHA au fost evaluate pe parcursul a 2 ani. Mortalitatea a fost urmarita timp de

3 ani si a fost comparata cu previziunile modelului de insuficientd cardiaca din Seattle
(SHFM). O analiza separata a fost efectuata pe pacientii cu 35 % < FEVS < 45 % (CCM-
REG35-45) si 25 % < FEVS < 35 % (CCM-REG25-34). Spitalizarile au scazut cu 75 %
(de la 1,2/pacient/an in anul anterior, la 0,35/pacient/an n cei 2 ani care au urmat CCM,
P < 0,0001) in CCM-REG25-45 si cu o valoare similara in CCM-REG35-45 (P < 0,0001)
si CCM-REG25-34. MLHFQ si clasa NYHA s-au imbunatatit in toate cele trei cohorte, cu
imbunatatiri progresive in timp (P < 0.002). Rata de supravietuire la trei ani la CCM-
REG25-45 (82,8 %) si CCM-REG24-34 (79,4 %) a fost similara cu cea prezisa de SHFM
(76,7 %, P = 0,16; respectiv 78,0 %, P = 0,81) si a fost mai buna decét cea prezisa la
CCM-REG35-45 (88,0 % vs. 74,7 %, P = 0,046).

CONCLUZIL:

In experienta din lumea reala, CCM produce rezultate similare cu cele din studiile
anterioare la subiectii cu 25 % < LVEF = 45 % si QRS < 130 ms; spitalizarile
cardiovasculare si de IC sunt reduse, iar MLHFQ si clasa NYHA sunt imbunatatite.
Mortalitatea generala a fost comparabila cu cea prezisa de SHFM, dar a fost mai mica
decét cea prezisa la pacientii cu 35 % < FEVS < 45 %.

CUVINTE CHEIE:

Spitalizari; Fractia de ejectie ventriculara stanga; Chestionar pentru cei care traiesc cu
insuficienta cardiaca din Minnesota; Supravietuire
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