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DESCRIGAO GERAL

Este Resumo da segurancga e do desempenho clinico (SSCP) destina-se a fornecer acesso publico
a um resumo atualizado dos principais aspetos da seguranca e do desempenho clinico do

dispositivo.

O SSCP néao se destina a substituir as Instrugbes de utilizagdo como documento principal para
garantir a utilizagdo segura do dispositivo, nem se destina a fornecer sugestées de diagndstico ou

SSCP: AtriClip LAA Exclusion System

terapéuticas aos utilizadores ou pacientes previstos.

INFORMAGOES DESTINADAS A UTILIZADORES/PROFISSIONAIS DE SAUDE:

Apdés estas informagbes, encontra-se um resumo destinado aos pacientes.

1. Identificacao do dispositivo e informacoes gerais

Nome do produto

AtriClip LAA Exclusion System with Selection Guide

UDI-DI basico do grupo/familia
de produtos

AtriClip LAA Exclusion System:
084014390000000000000162Q

Selection Guide (CGG100):
08401439000000000000017ZS

Nome legal do fabricante,
enderec¢o e numero Unico
de registo (NUR)

AtriCure

7555 Innovation Way
Mason, OH 45040 EUA
NUR: US-MF-000002974

Nome do Representante
autorizado na UE, endereco e
numero unico de registo (NUR)

AtriCure Europe B.V.

De entree 260

1101 EE Amsterdam

NL

NUR: NL-AR-000000165

Codigo e descrigao da
Nomenclatura Europeia dos
Dispositivos Médicos (EMDN)

ACH1: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

ACH2: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

PRO1: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

PRO2: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

PROV: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

ACHV: P070404 — Oclusores do apéndice auricular
esquerdo

CGG100: 212059099 — Varios instrumentos para
cardiologia e cirurgia cardiaca — Outros

Classificagao e regra do produto
(em conformidade com o RDM)

ACH1: Classe lll, Regra 8
ACH2: Classe lll, Regra 8
PRO1: Classe lll, Regra 8
PRO2: Classe lll, Regra 8
PROV: Classe lll, Regra 8
ACHYV: Classe lll, Regra 8
CGG100: Classe lll, Regra 6
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Nome do produto AtriClip LAA Exclusion System with Selection Guide
Ano em que foi emitido o primeiro | ACH1: 2010
certificado (CE) do dispositivo ACH2: 2015
PRO1: 2012
PRO2: 2016
PROV: 2019
ACHV: 2019
CGG100: 2009
Nome, morada e nimero do BSI
organismo notificado Say Building

John M. Keynesplein 9
1066 EP Amsterdam
NL

+31 20 346 0780

CE 2797

2. Utilizacao prevista do dispositivo

2.1.

2.2.

Utilizacao prevista

O AtriClip LAA Exclusion System facilita a colocagao e o posicionamento do dispositivo
AtriClip para exclusdo do apéndice auricular esquerdo do coragao.

O AtriClip Selection Guide (Guia) é utilizado para ajudar na selegdo do tamanho
adequado do AtriClip para a exclusao do apéndice auricular esquerdo com o AtriClip LAA
Exclusion System.

Indicacoes e popula¢oes-alvo
Indicagdes de utilizagéo:

O AtriClip LAA Exclusion System ¢ indicado para utilizagdo em pacientes com elevado
risco de tromboembolismo, para os quais se justifica a exclusao do apéndice auricular
esquerdo.

O AtriClip Selection Guide (Guia) é utilizado para ajudar na selegdo do tamanho
adequado do AtriClip para a exclusao do apéndice auricular esquerdo com o AtriClip LAA
Exclusion System.

Populagbes-alvo de pacientes:

Pacientes com elevado risco de tromboembolismo que sdo anatomicamente elegiveis
para exclusdo do apéndice auricular esquerdo.

2.3. Contraindicacoes e/ou limitacoes

AtriClip LAA Exclusion System:
Nao utilize este dispositivo como dispositivo de oclusao tubaria contracetiva.

Nao utilize este dispositivo se o paciente tiver uma alergia conhecida ao nitinol (liga
de niquel e titanio). [Nota: isto ndo se aplica ao PROV e ACHV.]

N&ao utilize este dispositivo se houver evidéncia de infecdo sistémica, endocardite
bacteriana ou na presenca de um campo de operagéao infetado.

Selection Guide:

Nenhuma conhecida.
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3. Descricao do dispositivo
3.1. Descricao do dispositivo

Aplicadores pré-carregados do Clip de AAE Gillinov-Cosgrove (AOD1): ACH1 (Figura 1),
ACH?2 (Figura 2), PRO1 (Figura 3), PRO2 (Figura 4):

O AtriClip LAA Exclusion System contém o Clip de AAE Gillinov-Cosgrove (Clip) para
exclusdo do apéndice auricular esquerdo (AAE) do coragdo. O Clip encontra-se pré-
carregado num aplicador de clips descartavel. O AtriClip LAA Exclusion System com o
Clip Gillinov-Cosgrove pré-carregado ndo contém latex de borracha natural nem ftalatos.

O AtriClip LAA Exclusion System ¢é utilizado para colocar um clip pré-carregado no local
do AAE pretendido. O Clip Gillinov-Cosgrove € um implante permanente; a vida util do
dispositivo é igual ao periodo de vida do paciente. O Clip foi determinado como sendo
«Condicional para RM» de acordo com os requisitos da norma ASTM F2503-20.

O AtriClip LAA Exclusion System é um dispositivo de colocagédo e implantagao pré-
carregado com um Clip de AAE Gillinov-Cosgrove. O Clip € um implante estéril e
permanente, composto por titanio de grau 2, barras de poliuretano, molas de nitinol e
coberto por um tecido de polietileno tereftalato entrangado que contém uma pequena

fragcao de didxido de titanio.

[ 4

Figura 1. AtriClip Standard LAA Figura 2. AtriClip Flex LAA Exclusion
Exclusion System com Clip Gillinov- System com Clip Gillinov-Cosgrove

Cosgrove pré-carregado (ACH1) pré-carregado (ACH2)
PN >

Figura 3. AtriClip PRO LAA Exclusion Figura 4. AtriClip PRO2 LAA Exclusion
System com Clip Gillinov-Cosgrove System com Clip Gillinov-Cosgrove
pré-carregado (PRO1) pré-carregado (PRO2)

Aplicador de clips pré-carregado do PRO*V (Figura 5):

O AtriClip PRO+V LAA Exclusion System contém um Clip V (AOD2) para exclusao do
apéndice auricular esquerdo (AAE) do coragéo. O Clip encontra-se pré-carregado num
aplicador de clips descartavel. O AtriClip PRO+V LAA Exclusion System com Clip V pré-
carregado nao contém latex de borracha natural nem ftalatos.
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O AtriClip PRO<V LAA Exclusion System ¢é utilizado para colocar um clip pré-carregado
no local do AAE pretendido. O Clip V é um implante permanente; a vida util do dispositivo
é igual ao periodo de vida do paciente. O Clip foi determinado como sendo «Condicional
para RM» de acordo com os requisitos da norma ASTM F2503-20.

O AtriClip PRO+V LAA Exclusion System é um dispositivo de colocagao e implantagédo
pré-carregado com um Clip V. O Clip € um implante estéril e permanente, composto por
titinio de grau 5 e coberto por um tecido de polietileno tereftalato entrangado que contém
uma pequena fragédo de didxido de titanio.

7'"

Figura 5. AtriClip PRO*V LAA
Exclusion System (PROV)

Aplicador de clips pré-carregado do FLEX*V (Figura 6):

O AtriClip FLEX+V LAA Exclusion System contém um Clip V para exclusdo do apéndice
auricular esquerdo (AAE) do coragéo. O Clip encontra-se pré-carregado num aplicador
de clips descartavel. O FLEX+V LAA Exclusion System com Clip V pré-carregado nao
contém latex de borracha natural nem ftalatos.

O AtriClip FLEX<V LAA Exclusion System é utilizado para colocar um clip pré-carregado
no local do AAE pretendido. O Clip V é um implante permanente; a vida util do dispositivo
€ igual ao periodo de vida do paciente. O Clip foi determinado como sendo «Condicional
para RM» de acordo com os requisitos da norma ASTM F2503-20.

O AtriClip FLEX<V LAA Exclusion System & um dispositivo de colocagéo e implantagédo
pré-carregado com um Clip V. O Clip € um implante estéril e permanente, composto por
titinio de grau 5 e coberto por um tecido de polietileno tereftalato entrangado que contém
uma pequena fragao de didxido de titanio.

Figura 6. AtriClip FLEX-V LAA Exclusion
System (ACHV)
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3.2.

AtriClip Selection Guide (CGG100; Figura 7):

O AtriClip Selection Guide € um acessério que funciona em conjunto com o AtriClip LAA
Exclusion System. O AtriClip LAA Exclusion System é composto pelo Dispositivo AtriClip
LAA Exclusion (Clip), pelo Aplicador AtriClip e pelo Selection Guide.

O Selection Guide é um instrumento cirdrgico para utilizagdo num Unico paciente
concebido para ajudar a selecionar o Clip adequado. O Selection Guide é maleavel e
pode ser colocado diretamente adjacente ao apéndice auricular esquerdo (AAE) para
fazer o calculo do dimensionamento. As marcas na guia facilitam a avaliagdo da estrutura
e a selegdo do tamanho de Clip adequado. As marcas na Guia sdao 4 mm +/— 0,5 mm
(0,16 pol. +/— 0,02 pol.) mais curtas do que as dimensdées nominais do clip para
corresponderem a compressao do apéndice quando o clip é aplicado. A espessura do
tecido, a geometria do apéndice e outros fatores podem afetar as decisbes de
dimensionamento. Portanto, cabe ao médico selecionar o tamanho adequado.

O Selection Guide (CGG100) é um acessorio estéril composto por aluminio e tinta de
poliuretano curada. Ndo contém latex nem ftalatos.

Figura 7. Selection Guide (CGG100)

Uma referéncia as geragoes ou variantes anteriores, caso existam, e uma
descricao das diferencas

O aplicador de clips ACH1 pré-carregado com o AOD1 recebeu a marcacao CE em 2010.
O ACH1 apresenta variagbes de design que se destinam a proporcionar uma opgao
adicional ao cirurgido, incluindo uma haste rigida, uma pega tipo émbolo e um atuador
de extremidade nao articulado, em forma de argola, que é fixado num angulo de 90° em
relacdo a haste. O Clip AOD1 é colocado manualmente, cortando a sutura na zona de
corte de suturas na pega do ACH1.

O aplicador de clips PRO1 pré-carregado com o AOD1 recebeu a marcagdo CE em 2012.
O dispositivo PRO1 foi apresentado como um design alternativo para proporcionar uma
opgéao adicional ao cirurgido. O PRO1 possui um atuador de extremidade que pode ser
configurado manualmente para + 30°, tanto vertical como lateralmente, e que pode ser
bloqueado e desbloqueado. O PRO1 possui uma alavanca na pega que pode abrir e
bloquear o Clip na posi¢do totalmente aberta, bem como um botdo na pega que
desbloqueia e fecha o Clip. Tal como o ACH1, o dispositivo PRO1 apresenta um atuador
de extremidade em forma de argola. O PRO1 inclui uma patilha de colocacdo que,
quando puxada, liberta o Clip AOD1 e a sutura de fixagdo do aplicador.

O aplicador de clips ACH2 pré-carregado com o AOD1 recebeu a marcagcdo CE em 2015.
O ACH2 foi baseado no ACH1, com o objetivo de proporcionar uma opg¢éao adicional ao
cirurgido. O ACH2 possui uma haste maleével. Tal como o ACH1, o ACH2 apresenta
uma pega tipo émbolo, um atuador de extremidade n&o articulado, em forma de argola e
colocagédo manual do Clip AOD1 através do corte da sutura na zona de corte de suturas.
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O aplicador de clips PRO2 pré-carregado com o AOD1 recebeu a marcagdo CE em 2016.
O PRO2 foi baseado no dispositivo PRO1, com o objetivo de proporcionar uma opgao
adicional ao cirurgido. Tal como o PRO1, o dispositivo PRO2 apresenta um atuador de
extremidade que pode ser configurado manualmente para + 30°, tanto vertical como
lateralmente, e que pode ser bloqueado e desbloqueado. O PRO2 inclui alavancas ativas
de articulagdo na pega para controlar a articulagdo vertical e lateral do atuador de
extremidade. O atuador de extremidade possui um design de extremidade aberta, sem
argola, com um didmetro inferior (12 mm) ao do atuador de extremidade em forma de
argola do PRO1. Tal como o PRO1, o PRO2 inclui uma patilha de colocagéo que, quando
puxada, liberta o Clip AOD1 e a sutura de fixagao do aplicador.

O aplicador de clips PROV pré-carregado com o AOD2 recebeu a marcagdo CE em 2019.
O PROQV foi baseado no PRO2, com o objetivo de proporcionar uma opg¢éo adicional ao
cirurgido. O atuador de extremidade do PROV foi concebido para acomodar o Clip AOD2
em forma de V. O Clip AOD2 possui uma forma diferente do Clip AOD1 (extremidade
aberta em forma de V versus forma de caixa/laco, respetivamente). O AOD2 é fabricado
a partir de uma unica pecga de titdnio, enquanto o AOD1 é fabricado a partir de duas
barras de titanio revestidas por poliuretano e ligadas por molas de nitinol. O AOD2 fecha
primeiro a ponta, enquanto o AOD1 fecha uniformemente todo o comprimento ao mesmo
tempo. Tal como o PRO1 e PRO2, o aplicador de clips PROV inclui uma patilha de
colocagao que, quando puxada, liberta o Clip AOD2 e a sutura de fixagao do aplicador.

O aplicador de clips ACHV pré-carregado com o AOD2 recebeu a marcagéo CE em 2019.
O ACHYV foi baseado no ACH2, com o objetivo de proporcionar uma opgao adicional ao
cirurgido. O ACHV possui um atuador de extremidade concebido para rodar e articular
um punho tipo pistola para proporcionar uma opgdo alternativa de estilo de pega ao
utilizador e um gatilho de colocagéo de clips para libertar o Clip AOD2 do atuador de
extremidade.

A Tabela 1 enumera as alteracdes ao AtriClip LAA Exclusion System desde a introducgao
no mercado da UE em 2009.

Tabela 1. Alteragées ao AtriClip LAA Exclusion System

Descrigéo da Data de Modelos Objetivo da alteragao
alteracao alteracdao | afetados
Introducéo inicial | Setembro | LAAO*; CGG100 | Colocagao no mercado da UE do
no mercado de 2009 primeiro AtriClip LAA Exclusion
System with Selection Guide.
Adicdo do ACH1 | Dezembro | ACH1 Adicionado ACH1 como opgéao
ao sistema de 2010 alternativa para os utilizadores.
Adicdo do PRO | Dezembro | PRO1 Adicionado PRO1 como op¢ao
ao sistema de 2012 alternativa para os utilizadores.
Alteragéo do QOutubro LAAO*, ACH1, O material da sutura foi alterado
material da de 2014 PRO1 de seda para poliéster para
sutura corresponder a matéria-prima

utilizada no revestimento de
malha entrangada de poliéster
dos clips AOD1.

Lubrificante Outubro PRO1 Lubrificante adicionado ao
adicionado ao de 2014 atuador de extremidade do PRO1
atuador de para reduzir a fricgdo da junta de
extremidade articulagao.

do PRO
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Descricdo da Data de Modelos Objetivo da alteragao

alteracao alteracdo | afetados

Alteragéo da Qutubro LAAO*, ACH1, A especificagdo do didmetro do

especificagao de 2014 PRO1 tubo interno foi alterada para

do didmetro do evitar uma possivel interferéncia

tubo interno do com as molas de nitinol durante

Clip AOD1 a montagem.

Adicdo do ACH2 | Marcode | ACH2 Adicionado ACH2 como opgéao

ao sistema 2015 alternativa para os utilizadores.

Adicdo do PRO2 | Junho de PRO2 Adicionado PRO2 como op¢ao

ao sistema 2016 alternativa para os utilizadores.

Alteragéo do Maio de PRO2 O aplicador PRO2 foi objeto de

design e 2017 pequenas alteragdes de design

componentes do e componentes.

aplicador PRO2

Fornecedor Maio de LAAO*, ACH1, Adicionado um fornecedor

alternativo 2019 ACH2, PRO1, alternativo para o tecido e a mola

qualificado para PRO2 do Clip.

o tecido e mola

do Clip AOD1

Alteragdo de Maio de LAAO*, ACH1, O fornecedor de suturas cessou a

fornecedor 2019 ACH2, PRO1, atividade, pelo que foi qualificado

de suturas, PRO2 um novo fornecedor de suturas.

introdugao de

suturas de baixa

elasticidade

Alteragéo do Maio de PRO1 Os designs da placa de fixacao

design da 2019 e do tubo retratil foram alterados

ancora do cabo para designs de gancho e anilha

de articulagao para fixar os cabos e evitar que
os cabos escorreguem do ponto
de ancoragem.

Adicdo do Setembro | PROV, ACHV Adicionados os aplicadores

PROV e ACHV de 2019 PROV e ACHV (pré-carregados

ao sistema com o Clip AOD2) como opgdes
alternativas para os utilizadores.

Fornecedor Novembro | LAAO*, ACH1, Foram adicionados fornecedores

alternativo e de 2020 ACH2, PRO1, alternativos para dois materiais

alteragdes de PRO2, PROV, utilizados em componentes dos

processamento ACHV clips implantados (tubos de titanio

qualificadas do AOD1 e tecido do AOD2),

para os clips: incluindo alteragdes no

Tubos de titanio processamento de componentes

do AOD1 e relacionados.

tecido do AOD2

*O LAAO néo é abrangido pelo presente Resumo da seguranga e do desempenho

clinico.
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3.3. Descricao de acessorios que se destinem a ser utilizados em conjunto com o
dispositivo

Outros dispositivos, nao incluidos com o Sistema, podem ser utilizados em conjunto com
o AtriClip LAA Exclusion System. Estes podem incluir, entre outros:

e Selection Guide (CGG100) (Guia) — embalado em separado
e Porta com, pelo menos, 12 mm [Nota: apenas PRO2 e PROV.]
3.4. Descricao de outros dispositivos e produtos que se destinem a ser utilizados em
combinacao com o dispositivo

Nenhuma.

4. Riscos e avisos
4.1. Riscos residuais e efeitos indesejaveis

As possiveis complicagbes associadas a utilizagdo do AtriClip LAA Exclusion System e
ao procedimento incluem, entre outras, as seguintes:

Tabela 2. Possiveis complicag¢ées

Possiveis complicagées Risco residual: probabilidade de ocorréncia em
30 dias’
Acidente vascular cerebral <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

(AVC)/Ataque isquémico
transitério (AIT)/Derrame
(isquémico ou hemorragico)

Aneurisma <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Angina <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Arritmia que necessita de <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

tratamento médico (inicio

recente)

Atelectasia (colapso <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

pulmonar grave com
sintomas significativos, como
cianose, falta de ar extrema,
dispneia e/ou dor lancinante
no lado afetado)

Bloqueio atrioventricular com | <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
a necessidade de pacemaker
permanente (inicio recente)

Choque anafilatico? <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel
Complicagdes do acesso <20%; <20 em cada 100 pessoas Mais comum
vascular™

Complicagdes embdlicas <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
pos-operatérias

Compresséao da artéria <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel
coronaria?
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Possiveis complicagées

Risco residual: probabilidade de ocorréncia em

30 dias’

Danos nas valvulas <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

cardiacas

Danos nos vasos <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

sanguineos

Deiscéncia no AAE? <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Derrame pleural <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Dificuldade ou insuficiéncia <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

respiratéria (problemas

respiratérios)

Disseccao e/ou perfuragéo <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

arterial ou venosa

Dobras na artéria coronaria® | <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

Dor toracica persistente <20%; <20 em cada 100 pessoas Mais comum

(dor na incisao cirurgica apos
a alta, que ndo angina)

Dor/desconforto

<20%; <20 em cada 100 pessoas

Mais comum

Dor/desconforto no peito*

<50%; <50 em cada 100 pessoas

Muito comum

Edema pulmonar <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Efusao pericardica <20%; <20 em cada 100 pessoas Mais comum

Embolia gasosa <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Embolia na auricula <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

esquerda?

Embolia pulmonar <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Emergéncia durante um <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

procedimento que exija

uma alteragao do acesso

planeado

Empiema® <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Endocardite (bacteriana) <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Enfarte do miocardio (EM) <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
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Possiveis complicagées

Risco residual: probabilidade de ocorréncia em

30 dias’

Espasmo arterial <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Estenose da artéria <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

circunflexa esquerda?

Extenséo de bypass <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

cardiopulmonar/extracorporal

Falha ou insuficiéncia renal <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Febre <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Fistula arteriovenosa <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Fistula atrioesofagica® <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas Extremamente
raro

Flutter auricular iatrogénico® | <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

Hematoma <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Hematuria <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Hemorragia com <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

necessidade de intervencao

Hemorragia gastrointestinal <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Hemotorax <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Hipertensao <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Hipotensao <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Infecdo de ferida superficial® | <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Infecdo no local da cirurgia'® | <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Infegéo relacionada com <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente

a esterilidade? raro

Insuficiéncia cardiaca <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

congestiva (inicio recente

ou exacerbacao)

Isquemia <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Lesao da artéria coronaria <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Lesdo do esofago® <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel
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Possiveis complicagées

Risco residual: probabilidade de ocorréncia em

30 dias’
Lesao dos tecidos <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
Lesao nos nervos (frénico, <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
laringeo, toracico, etc.)
Lesao pulmonar iatrogénica <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
(p. ex., colocacao de dreno
toracico)
Morte <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro
Morte relacionada com o <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

dispositivo

Pacemaker permanente’

<10%; <10 em cada 100 pessoas

Relativamente

comum

Paralisia diafragmatica <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

(unilateral ou bilateral)

Paralisia no nervo frénico <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Perfuracao cardiaca <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Perfuragéo de tecidos? <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Pericardite <20%; <20 em cada 100 pessoas Mais comum

Perturbagdes de condugao <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Perturbagdes na motilidade <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente

gastrica raro

Pneumonia® <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Pneumotérax <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Pseudoaneurisma <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Quebra do dispositivo/ <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente

incapacidade de remogao raro

Rasgos no AAE? <0,5%; <5 em cada 1000 pessoas | Extremamente
raro

Reacgdo a medicamentos <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

(reacao significativa a

qualquer medicamento

relacionado com o estudo

que exija tratamento,

incluindo reagdo alérgica

e choque anafilatico)

Reacéo adversa sistémica <0,1%; <1 em cada 1000 pessoas | Improvavel

devido a corrosao do
dispositivo?
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Possiveis complicagées Risco residual: probabilidade de ocorréncia em
30 dias’

Reacao alérgica a anestesia, | <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

anticoagulante, material de

implante

Riscos da anestesia <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Rutura arterial <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Rutura auricular <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Rutura do esofago <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Sépsis <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Tamponamento cardiaco <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

Traumatismo <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

esofagotraqueal

Trombo e/ou <5%; <5 em cada 100 pessoas Raro

tromboembolismo (incluindo

trombose venosa profunda)

' Salvo indicagdo em contrario, as probabilidades de risco residual foram obtidas a
partir do formulario de consentimento informado do Ensaio clinico LeAAPS da
AtriCure, que reflete o efeito cumulativo do dispositivo, implantagdo e riscos
concomitantes associados ao procedimento.

2 Probabilidade de risco residual proveniente dos ficheiros de gestdo de risco da
AtriCure. Este valor baseia-se nas taxas de reclamagdes comerciais, que podem nao
ser sempre comunicadas.

3 Fonte de probabilidade: Han et al. (2017). Circ Arrhythm Electrophysiol. 10(11),
e005579.

4 Fontes de probabilidade: Guimaraes-Pereira et al. (2017). Pain. 158(10):1869-85.
Gimpel et al. (2019). BMJ (Clinical research ed.). 365:11303.

5 Fonte de probabilidade: Grijalva et al. (2011). Thorax. 66(8):663-8.

8 Fonte de probabilidade: Piercy et al. (2009). J Cardiothorac Vasc Anesth. 23(1):62-5.

7 Fontes de probabilidade: Jilaihawi et al. (2012). Catheter Cardiovasc Interv.
80(1):128-38.

Worku et al. (2011). Ann Thorac Surg. 92(6):2085-9.
Toledano et al. (2016). Interact Cardiovasc Thorac Surg. 23(6):861-8.
Emkanjoo et al. (2008). Indian Pacing Electrophysiol J. 8(1):14-21.

8 Fontes de probabilidade: Kilic et al. (2016). Thorac Cardiovasc Surg. 151(5):1415-20.
Ailawadi et al. (2017). J Thorac Cardiovasc Surg. 153(6):1384-91.

® Fontes de probabilidade: Montrief et al. (2018). AJEM. 36(12):2289-97.

Lemaignen et al. (2015). Clin Microbiol Infect. 21(7):674.e11-8.

0 Fontes de probabilidade: Montrief et al. (2018). AJEM. 36(12):2289-97.
Lepelletier et al. (2005). Infect Control Hosp Epidemiol, 26(5):466-72.

" Fonte de probabilidade: Mach et al. (2021). J Clin Med. 10(21):5046.
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4.2. Avisos e precaucoes
Avisos: ACH1/ACH2

Leia cuidadosamente todas as instru¢des do AtriClip LAA Exclusion System antes
de o utilizar e utilize o dispositivo apenas conforme previsto. A utilizagdo do
AtriClip LAA Exclusion System deve ser limitada a pessoal médico com formacao
e qualificagdo adequadas. A utilizagéo indevida deste sistema pode provocar um
funcionamento inadequado do mesmo, o n&o fornecimento do tratamento
pretendido e/ou lesbes graves no utilizador ou paciente.

N&o utilize em tecidos que, na opinido do cirurgido, ndo iriam tolerar materiais de
sutura convencionais ou técnicas de fechamento convencionais (tal como a
aplicacdo de agrafos cirurgicos). Tal pode resultar em lesdes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

A colocagao do AtriClip, que permite o fluxo sanguineo para o AAE, pode nao
resultar na exclusao completa e/ou no isolamento elétrico.

NAO REESTERILIZE. O AtriClip LAA Exclusion System ¢é fornecido ESTERIL e
destina-se a uma UNICA utilizagdo. A reesterilizagdo pode comprometer o
funcionamento ou causar lesdes no paciente.

Avalie a presencga de trombo no AAE. O tratamento do trombo depende do padrao
de cuidados do cirurgido. Nao se recomenda a colocagao do Clip no AAE se
houver evidéncia de trombo no AAE. Se o fizer, pode provocar lesbes graves no
paciente.

N&o use o Clip em temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F). A aplicagédo do Clip em
temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F) pode afetar o desempenho do dispositivo
e resultar na exclusao incompleta da estrutura.

A segurancga e a eficacia deste dispositivo na gestdo do controlo do ritmo auricular,
isoladamente ou em combinagdo com o tratamento de ablagdo, ndo foram
estabelecidas.

Os dispositivos ACH1 contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0)
e cobalto (CAS n.° 7440-48-4). Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver
sensibilidade ao niquel ou ao cobalto, pois isso podera provocar uma reagao
adversa no paciente.

Os dispositivos ACH2 contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0).
Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver sensibilidade ao niquel, pois isso
podera provocar uma reagao adversa no paciente.

Considere cuidadosamente qualquer tratamento pré-cirdrgico ao qual o paciente
possa ter sido submetido ao selecionar o tamanho de Clip. A radioterapia pré-
operatoéria pode resultar em alteragdes no tecido. Estas alteragbes podem, por
exemplo, fazer com que a espessura do tecido exceda o intervalo indicado para o
tamanho de Clip selecionado. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em:
lesbes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo, auséncia da
hemostasia desejada e/ou exclusdo incompleta da estrutura.

N&o utilize num AAE com menos de 29 mm (1,14 pol.) de largura € 1,0 mm
(0,04 pol.) de espessura de parede. Tal pode resultar em lesdes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.
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N&o utilize num AAE com um tamanho superior a 50 mm (1,97 pol.) quando o
tecido nao estiver comprimido. Tal pode resultar na exclusdo incompleta da
estrutura.

Se a embalagem estéril estiver danificada e/ou se a barreira estéril tiver sido
violada, elimine o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infegdo do
paciente.

N&o abra e feche o clip mais de 3 vezes com o é&mbolo antes da colocagdo. Tal
pode levar a exclusdo incompleta da estrutura.

Posicione e coloque o Clip de forma a proporcionar uma visualizagéo direta de
todos os tecidos a que tera de aceder. A visualizagao direta, neste contexto,
requer que o cirurgido seja capaz de ver o coragao diretamente, com ou sem a
ajuda de uma camara, endoscopio, etc., ou outras tecnologias de visualizagédo
adequadas. Uma fraca visualizagao pode resultar numa colocagao nio ideal e em
danos ou obstrugao das estruturas circundantes.

Avalie cuidadosamente a posi¢ao do Clip, a espessura dos tecidos e a largura do
tecido antes da colocacgao do Clip. Para determinar o tamanho de Clip apropriado,
consulte as Instrugdes de Utilizagdo do guia. Um tamanho de Clip incorreto ou
uma ma colocagao do mesmo pode resultar em: lesdes tecidulares, deiscéncia,
rutura dos tecidos, deslocagéo e/ou auséncia da hemostasia desejada.

Salvo medicamente necessario, nao tente reposicionar ou remover o Clip apds a
colocacdo. Podera danificar ou rasgar os tecidos.

Precaugbes: ACH1/ACH?2

Nao deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

Nao torca nem dobre excessivamente a haste, uma vez que tal pode afetar o
desempenho do dispositivo.

Nao segure na algca de colocagdo para dobrar a haste, uma vez que podera
danificar o dispositivo. Dobre, concentrando a forga suavemente nos polegares.
Dobrar ou torcer excessivamente a haste pode afetar o desempenho do
dispositivo. Nao tente rodar a alca de colocagao, uma vez que podera provocar
danos no dispositivo.

Tenha o cuidado de minimizar a manipulagdo do AAE e do Clip apds a colocagéo
do Clip.

Avisos: PRO1

Leia cuidadosamente todas as instrugdes do AtriClip LAA Exclusion System antes
de o utilizar e utilize o dispositivo apenas conforme previsto. A utilizagdo do
AtriClip LAA Exclusion System deve ser limitada a individuos devidamente
formados e a pessoal médico devidamente qualificado. A utilizagéo indevida deste
sistema pode provocar um funcionamento inadequado do mesmo, o nao
fornecimento do tratamento pretendido e/ou lesbes graves no utilizador ou
paciente.

Nao utilize em tecidos que, na opinido do cirurgido, nao iriam tolerar materiais de
sutura convencionais ou técnicas de fechamento convencionais (tal como a
aplicagdo de agrafos cirurgicos). Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

A colocacao do AtriClip, que permite o fluxo sanguineo para o AAE, pode nao
resultar na exclusdo completa e/ou no isolamento elétrico.
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NAO REESTERILIZE. O AtriClip LAA Exclusion System €& fornecido ESTERIL e
destina-se a uma UNICA utilizagdo. A reesterilizacdo pode comprometer o
funcionamento ou causar lesdes no paciente.

Avalie a presenca de trombo no AAE. O tratamento do trombo depende do padrao
de cuidados do cirurgido. Nao se recomenda a colocagdo do Clip no AAE se
houver evidéncia de trombo no AAE. Se o fizer, pode provocar lesbes graves no
paciente.

N&o use o Clip em temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F). A aplicagéo do Clip em
temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F) pode afetar o desempenho do dispositivo
e resultar na exclusao incompleta da estrutura.

A seguranca e a eficacia deste dispositivo na gestao do controlo do ritmo auricular,
isoladamente ou em combinagdo com o tratamento de ablagdo, ndo foram
estabelecidas.

Este dispositivo contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0) e
cobalto (CAS n.° 7440-48-4). Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver
sensibilidade ao niquel ou ao cobalto, pois isso podera provocar uma reagao
adversa no paciente.

Considere cuidadosamente qualquer tratamento pré-cirdrgico ao qual o paciente
possa ter sido submetido ao selecionar o tamanho de Clip. A radioterapia pré-
operatéria pode resultar em alteragdes no tecido. Estas alteragdes podem, por
exemplo, fazer com que a espessura do tecido exceda o intervalo indicado para o
tamanho de Clip selecionado. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em:
lesdes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo, auséncia da
hemostasia desejada e/ou exclusdo incompleta da estrutura.

Nao utilize num AAE com menos de 29 mm (1,14 pol.) de largura e 1,0 mm
(0,04 pol.) de espessura de parede. Tal pode resultar em lesdes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

Nao utilize num AAE com um tamanho superior a 50 mm (1,97 pol.) quando o
tecido ndo estiver comprimido. Tal pode resultar na exclusdo incompleta da
estrutura.

Se a embalagem estéril estiver danificada e/ou se a barreira estéril tiver sido
violada, elimine o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infegdo do
paciente.

Nao abra e feche o Clip mais de 3 vezes com a alavanca de ativagado antes da
colocagédo. Tal pode levar a exclusdo incompleta da estrutura.

Posicione e coloque o Clip de forma a proporcionar uma visualizagédo direta de
todos os tecidos a que tera de aceder. A visualizagao direta, neste contexto,
requer que o cirurgido seja capaz de ver o coragéo diretamente, com ou sem a
ajuda de uma camara, endoscopio, etc., ou outras tecnologias de visualizagédo
adequadas. Uma fraca visualizagao pode resultar numa colocacao nao ideal e em
danos ou obstrugao das estruturas circundantes.

Avalie cuidadosamente a posigao do Clip, a espessura dos tecidos e a largura do
tecido antes da colocagéo do Clip. Para determinar o tamanho de Clip apropriado,
consulte as Instrugbes de Utilizagdo do guia. Um tamanho de Clip incorreto ou
uma ma colocagao do mesmo pode resultar em: lesbées tecidulares, deiscéncia,
rutura dos tecidos, deslocagéo e/ou auséncia da hemostasia desejada.

Salvo medicamente necessario, nao tente reposicionar ou remover o Clip apés a
colocagéo. Podera danificar ou rasgar os tecidos.
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Precaugbes: PRO1

N&o deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

Nao torgca nem dobre a haste, uma vez que tal pode afetar o desempenho do
dispositivo.

N&o tente articular a alga de colocagao na posicao bloqueada. A aplicagdo de
forgca na posicao bloqueada pode causar danos ao dispositivo.

Tenha o cuidado de minimizar a manipulagdo do AAE e do Clip apés a colocagéo
do Clip.

Avisos: PRO2

Leia cuidadosamente todas as instru¢des do AtriClip LAA Exclusion System antes
de o utilizar e utilize o dispositivo apenas conforme previsto. A utilizagdo do
AtriClip LAA Exclusion System deve ser limitada a individuos devidamente
formados e a pessoal médico devidamente qualificado. A utilizagao indevida deste
sistema pode provocar um funcionamento inadequado do mesmo, o nao
fornecimento do tratamento pretendido e/ou lesdes graves no utilizador ou
paciente.

Nao utilize em tecidos que, na opinido do cirurgido, nao iriam tolerar materiais de
sutura convencionais ou técnicas de fechamento convencionais (tal como a
aplicagdo de agrafos cirurgicos). Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

A colocagado do AtriClip, que permite o fluxo sanguineo para o AAE, pode nao
resultar na exclusdo completa e/ou no isolamento elétrico.

NAO REESTERILIZE. O AtriClip LAA Exclusion System ¢é fornecido ESTERIL e
destina-se a uma UNICA utilizagdo. A reesterilizagdo pode comprometer o
funcionamento ou causar lesdes no paciente.

Avalie a presencga de trombo no AAE. O tratamento do trombo depende do padrao
de cuidados do cirurgido. Nao se recomenda a colocagdo do Clip no AAE se
houver evidéncia de trombo no AAE. Se o fizer, pode provocar lesbes graves no
paciente.

Nao use o Clip em temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F). A aplicagéo do Clip em
temperaturas inferiores a 20 °C (68 °F) pode afetar o desempenho do dispositivo
e resultar na exclusdo incompleta da estrutura.

A seguranca e a eficacia deste dispositivo na gestdo do controlo do ritmo auricular,
isoladamente ou em combinagdo com o tratamento de ablagcdo, ndo foram
estabelecidas.

Este dispositivo contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0) e
cobalto (CAS n.° 7440-48-4). Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver
sensibilidade ao niquel ou ao cobalto, pois isso podera provocar uma reagao
adversa no paciente.

Considere cuidadosamente qualquer tratamento pré-cirdrgico ao qual o paciente
possa ter sido submetido ao selecionar o tamanho de Clip. A radioterapia pré-
operatéria pode resultar em alteragdes no tecido. Estas alteragdes podem, por
exemplo, fazer com que a espessura do tecido exceda o intervalo indicado para o
tamanho de Clip selecionado. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em:
lesdes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo, auséncia da
hemostasia desejada e/ou exclusdo incompleta da estrutura.
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N&o utilize num AAE com menos de 29 mm (1,14 pol.) de largura e 1,0 mm
(0,04 pol.) de espessura de parede. Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

Nao utilize num AAE com um tamanho superior a 50 mm (1,97 pol.) quando o
tecido nao estiver comprimido. Tal pode resultar na exclusao incompleta da
estrutura.

Se a embalagem estéril estiver danificada e/ou se a barreira estéril tiver sido
violada, elimine o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infecdo do
paciente.

Verifique visualmente a existéncia de ferrugem nas garras do aplicador antes da
utilizagao. O aplicador ndo deve ser utilizado durante periodos superiores a 1 hora
para evitar a formagédo de ferrugem. Caso contrario, pode ocorrer uma reagao
adversa sistémica.

Nao abra e feche o clip mais de 3 vezes com a alavanca de ativacédo antes da
colocacéo. Tal pode levar a exclusao incompleta da estrutura.

Posicione e coloque o Clip de forma a proporcionar uma visualizagédo direta de
todos os tecidos a que tera de aceder. A visualizagdo direta, neste contexto,
requer que o cirurgido seja capaz de ver o coragao diretamente, com ou sem a
ajuda de uma cémara, endoscopio, etc., ou outras tecnologias de visualizagao
adequadas. Uma fraca visualizagao pode resultar numa colocagao nao ideal e em
danos ou obstrugao das estruturas circundantes.

Avalie cuidadosamente a posi¢ao do Clip, a espessura dos tecidos e a largura do
tecido antes da colocacgédo do Clip. Para determinar o tamanho de Clip apropriado,
consulte as Instrugbes de Utilizagdo do guia. Um tamanho de Clip incorreto ou
uma ma colocagao do mesmo pode resultar em: lesdes tecidulares, deiscéncia,
rutura dos tecidos, deslocacao e/ou auséncia da hemostasia desejada.

Salvo medicamente necessario, nao tente reposicionar ou remover o Clip apds a
colocagéo. Podera danificar ou rasgar os tecidos.

Precaucgées: PRO2

N&o deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

Nao torca nem dobre a haste, uma vez que tal pode afetar o desempenho do
dispositivo.

Nao tente articular o atuador de extremidade enquanto estiver na posi¢cao
bloqueada. A aplicagdo de for¢a na posi¢céo bloqueada pode causar danos ao
dispositivo.

Tenha o cuidado de minimizar a manipulagdo do AAE e do Clip apds a colocagao
do Clip.

Avisos: PROV

Leia cuidadosamente todas as instru¢des do AtriClip LAA Exclusion System antes
de o utilizar e utilize o dispositivo apenas conforme previsto. A utilizacdo do
AtriClip LAA Exclusion System deve ser limitada a pessoal médico com formagao
e qualificagéo adequadas. A utilizagédo indevida deste sistema pode provocar um
funcionamento inadequado do mesmo, o nao fornecimento do tratamento
pretendido e/ou lesGes graves no utilizador ou paciente.
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N&o utilize em tecidos que, na opinido do cirurgido, ndo iriam tolerar materiais de
sutura convencionais ou técnicas de fechamento convencionais (tal como a
aplicacdo de agrafos cirargicos). Tal pode resultar em lesdes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

A seguranca e a eficacia deste dispositivo na gestao do controlo do ritmo auricular,
isoladamente ou em combinagdo com o tratamento de ablagdo, ndo foram
estabelecidas.

A colocagado do AtriClip, que permite o fluxo sanguineo para o AAE, pode nao
resultar na exclusdo completa e/ou no isolamento elétrico.

NAO REESTERILIZE. O AtriClip LAA Exclusion System é fornecido ESTERIL e
destina-se a uma UNICA utilizagdo. A reesterilizagdo pode comprometer o
funcionamento ou causar lesdes no paciente.

Avalie a presenca de trombo no AAE. O tratamento do trombo depende do padrao
de cuidados do cirurgido. Nao se recomenda a colocagdo do Clip no AAE se
houver evidéncia de trombo no AAE. Se o fizer, pode provocar lesbes graves no
paciente.

Este dispositivo contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0) e
cobalto (CAS n.° 7440-48-4). Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver
sensibilidade ao niquel ou ao cobalto, pois isso podera provocar uma reagao
adversa no paciente.

Considere cuidadosamente qualquer tratamento pré-cirdrgico ao qual o paciente
possa ter sido submetido ao selecionar o tamanho de Clip. A radioterapia pré-
operatoéria pode resultar em alteragdes no tecido. Estas alteragbes podem, por
exemplo, fazer com que a espessura do tecido exceda o intervalo indicado para o
tamanho de Clip selecionado. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em:
lesdes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo, auséncia da
hemostasia desejada e/ou exclusdo incompleta da estrutura.

N&o utilize num AAE com menos de 29 mm (1,14 pol.) de largura e 1,0 mm
(0,04 pol.) de espessura de parede. Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

Nao utilize num AAE com um tamanho superior a 50 mm (1,97 pol.) quando o
tecido n&o estiver comprimido. Tal pode resultar na exclusdo incompleta da
estrutura.

Se a embalagem estéril estiver danificada e/ou se a barreira estéril tiver sido
violada, elimine o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infe¢cao do
paciente.

Verifique visualmente a existéncia de ferrugem nas garras do aplicador antes da
utilizagéo. O aplicador ndo deve ser utilizado durante periodos superiores a 1 hora
para evitar a formagéo de ferrugem. Caso contrario, pode ocorrer uma reagao
adversa sistémica.

Posicione e coloque o Clip de forma a proporcionar uma visualizagédo direta de
todos os tecidos a que tera de aceder. A visualizagédo direta, neste contexto,
requer que o cirurgido seja capaz de ver o coragao diretamente, com ou sem a
ajuda de uma cémara, endoscopio, etc., ou outras tecnologias de visualizagdo
adequadas. Uma fraca visualizagdo pode resultar numa colocagao nao ideal e em
danos ou obstrugao das estruturas circundantes.
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Avalie cuidadosamente a posi¢ao do Clip, a espessura dos tecidos e a largura do
tecido antes da colocacgao do Clip. Para determinar o tamanho de Clip apropriado,
consulte as Instrugdes de Utilizagdo do guia. Um tamanho de Clip incorreto ou
uma ma colocagao do mesmo pode resultar em: lesdes tecidulares, deiscéncia,
rutura dos tecidos, deslocagao e/ou auséncia da hemostasia desejada.

Salvo medicamente necessario, nao tente reposicionar ou remover o Clip apos a
colocacdo. Podera danificar ou rasgar os tecidos.

Precaugbes: PROV

Nao deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

Nao torca nem dobre a haste, uma vez que tal pode afetar o desempenho do
dispositivo.

Nao tente articular o atuador de extremidade enquanto estiver na posigcao
bloqueada. A aplicagao de forga na posicdo bloqueada pode causar danos ao
dispositivo.

Tenha o cuidado de minimizar a manipulagédo do AAE e do Clip apds a colocagéo
do Clip.

Avisos: ACHV

Leia cuidadosamente todas as instru¢des do AtriClip LAA Exclusion System antes
de o utilizar e utilize o dispositivo apenas conforme previsto. A utilizagdo do
AtriClip LAA Exclusion System deve ser limitada a pessoal médico com formagao
e qualificacao adequadas. A utilizagao indevida deste sistema pode provocar um
funcionamento inadequado do mesmo, o ndo fornecimento do tratamento
pretendido e/ou lesbes graves no utilizador ou paciente.

Nao utilize em tecidos que, na opinido do cirurgido, nao iriam tolerar materiais de
sutura convencionais ou técnicas de fechamento convencionais (tal como a
aplicagdo de agrafos cirurgicos). Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

A segurancga e a eficacia deste dispositivo na gestdo do controlo do ritmo auricular,
isoladamente ou em combinagdo com o tratamento de ablagdo, ndo foram
estabelecidas.

A colocagao do AtriClip, que permite o fluxo sanguineo para o AAE, pode nao
resultar na exclusdo completa e/ou no isolamento elétrico.

NAO REESTERILIZE. O AtriClip LAA Exclusion System € fornecido ESTERIL e
destina-se a uma UNICA utilizagdo. A reesterilizagdo pode comprometer o
funcionamento ou causar lesdes no paciente.

Avalie a presenca de trombo no AAE. O tratamento do trombo depende do padrao
de cuidados do cirurgido. Nao se recomenda a colocagédo do Clip no AAE se
houver evidéncia de trombo no AAE. Se o fizer, pode provocar lesdes graves no
paciente.

Este dispositivo contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0) e
cobalto (CAS n.° 7440-48-4). Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver
sensibilidade ao niquel ou ao cobalto, pois isso podera provocar uma reagao
adversa no paciente.
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Considere cuidadosamente qualquer tratamento pré-cirdrgico ao qual o paciente
possa ter sido submetido ao selecionar o tamanho de Clip. A radioterapia pré-
operatoéria pode resultar em alteragdes no tecido. Estas alteragbes podem, por
exemplo, fazer com que a espessura do tecido exceda o intervalo indicado para o
tamanho de Clip selecionado. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em:
lesbes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo, auséncia da
hemostasia desejada e/ou exclusao incompleta da estrutura.

N&o utilize num AAE com menos de 29 mm (1,14 pol.) de largura € 1,0 mm
(0,04 pol.) de espessura de parede. Tal pode resultar em lesbes tecidulares,
deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocacdo e/ou auséncia da hemostasia
desejada.

Nao utilize num AAE com um tamanho superior a 50 mm (1,97 pol.) quando o
tecido n&o estiver comprimido. Tal pode resultar na exclusdo incompleta da
estrutura.

Se a embalagem estéril estiver danificada e/ou se a barreira estéril tiver sido
violada, elimine o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infecdo do
paciente.

Posicione e coloque o Clip de forma a proporcionar uma visualizagéo direta de
todos os tecidos a que tera de aceder. A visualizagdo direta, neste contexto,
requer que o cirurgido seja capaz de ver o coragao diretamente, com ou sem a
ajuda de uma camara, endoscopio, etc., ou outras tecnologias de visualizagao
adequadas. Uma fraca visualizagao pode resultar numa colocagao nao ideal e em
danos ou obstrugao das estruturas circundantes.

Avalie cuidadosamente a posi¢ao do Clip, a espessura dos tecidos e a largura do
tecido antes da colocagéao do Clip. Para determinar o tamanho de Clip apropriado,
consulte as Instrugdes de Utilizagdo do guia. Um tamanho de Clip incorreto ou
uma ma colocagao do mesmo pode resultar em: lesdes tecidulares, deiscéncia,
rutura dos tecidos, deslocagéo e/ou auséncia da hemostasia desejada.

Salvo medicamente necessario, nao tente reposicionar ou remover o Clip apos a
colocacdo. Podera danificar ou rasgar os tecidos.

Precaugbes: ACHV

N&o deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

N&o segure no atuador de extremidade do dispositivo para dobrar a haste, uma
vez que podera danificar o dispositivo. Dobre, concentrando a forga suavemente
nos polegares. Todo o comprimento da haste € maleavel e destina-se a ajustes
de até 45 graus em qualquer dire¢do. Dobrar ou torcer excessivamente a haste
pode afetar o desempenho do dispositivo. Nao tente rodar o atuador de
extremidade do dispositivo, pois pode provocar danos no dispositivo.

Nao tente rodar o atuador de extremidade do dispositivo sem o retirar da posi¢ao
bloqueada. A aplicagao de forga na posicdo bloqueada pode causar danos ao
dispositivo.

Tenha o cuidado de minimizar a manipulagédo do AAE e do Clip apds a colocagéo
do Clip.

Avisos: Selection Guide

Se a embalagem esteril estiver danificada e/ou se a barreira esteril estiver violada,
descarte o dispositivo e NAO O UTILIZE para evitar o risco de infe¢cao do paciente.
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N&o aplique forca excessiva ao utilizar a Guia. Tal pode provocar danos aos
tecidos.

Leia todas as instrugcdes da Guia antes de a utilizar e utilize o dispositivo apenas
como previsto. A utilizagdo da Guia deve ser limitada a pessoal médico
devidamente formado e qualificado. A utilizagao indevida deste dispositivo pode
provocar um funcionamento inadequado do mesmo, ndo fornecimento do
tratamento pretendido e/ou lesdes graves.

Nao dobre a Guia na area das marcas de indicacdo. Isto pode levar a uma
determinacao incorreta do tamanho do AtriClip correspondente. Um tamanho de
Clip incorreto pode resultar em: lesbes tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos,
deslocagéao e/ou auséncia da hemostasia desejada.

NAO REESTERILIZE. A Guia é fornecida ESTERIL e destina-se a uma UNICA
utilizagao. A reesterilizagao pode provocar lesdes no paciente.

Tenha cuidado ao utilizar a Guia para determinar o tamanho do AtriClip
correspondente. Um tamanho de Clip incorreto pode resultar em: lesdes
tecidulares, deiscéncia, rutura dos tecidos, deslocagdo e/ou auséncia da
hemostasia desejada.

Este dispositivo contém pequenas quantidades de niquel (CAS n.° 7440-02-0).
Nao utilize o dispositivo se o paciente tiver sensibilidade ao niquel, pois isso
podera provocar uma reagao adversa no paciente.

Precaugbes: Selection Guide

A Guia apenas deve ser utilizada para ajudar na sele¢ao do Clip adequado.

N&o deixe cair o dispositivo, pois pode provocar danos no mesmo. Se deixar cair
o dispositivo, ndo o utilize. Substitua-o por um novo.

Outros aspetos de seguranca relevantes, incluindo um resumo de qualquer acao
corretiva de seguranca no terreno (FSCA incluindo FSN), se aplicavel

Informagdo de seguranga para RM: Clip Gillinov-Cosgrove (pré-carregado no ACH1,
ACH2, PRO1 e PRO2)

Condicional para RM: testes nao clinicos demonstraram que o Clip Gillinov-
Cosgrove é condicional para RM. Um paciente com este dispositivo pode ser
examinado em seguranga num sistema de RM imediatamente apds a colocagao
nas seguintes condigdes:

= Campo magnético estatico de 1,5 Tesla e 3 Tesla apenas

» Campo magnético com gradiente espacial maximo de 4000 gauss/cm
(40 T/m) (extrapolado) ou inferior.

» Sistema de RM maximo registado, taxa de absorgdo especifica (SAR)
média de corpo inteiro de 4 W/kg durante 15 minutos de exame (ou seja,
por sequéncia de impulso) no modo de funcionamento controlado de
primeiro nivel para o sistema de RM.

= Prevé-se que as condi¢cdes de exame definidas para o Clip Gillinov-
Cosgrove produzam um aumento maximo de temperatura de 2,9 °C
(5,22 °F) apés 15 minutos de exame continuo (ou seja, por sequéncia de
impulso).
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Informacdes sobre artefactos: em testes ndo clinicos, o artefacto nas imagens
causado pelo Clip Gillinov-Cosgrove estende-se por, aproximadamente, 10 mm
(0,39 pol.) do Clip Gillinov-Cosgrove, quando a imagem € gerada usando uma
sequéncia de impulsos gradiente-eco e um sistema de RM de 3 Tesla.

Informacgéo de seguranca para RM: Clip V (pré-carregado no PROV e ACHV)

Condicional para RM: testes nao clinicos demonstraram que o Clip V é condicional
para RM. Um paciente com este dispositivo pode ser examinado em segurancga
num sistema de RM imediatamente apos a colocagao nas seguintes condigoes:

= Campo magnético estatico de 1,5 Tesla e 3 Tesla apenas

= Campo magnético com gradiente espacial maximo de 4000 gauss/cm
(40 T/m) (extrapolado) ou inferior.

» Sistema de RM maximo registado, taxa de absorgdo especifica (SAR)
média de corpo inteiro de 4 W/kg durante 15 minutos de exame (ou seja,
por sequéncia de impulso) no modo de funcionamento controlado de
primeiro nivel para o sistema de RM.

= Prevé-se que as condi¢cdes de exame definidas para o Clip V produzam
um aumento maximo de temperatura de 3,1 °C (5,58 °F) ap6s 15 minutos
de exame continuo (ou seja, por sequéncia de impulso).

Informacdes sobre artefactos: em testes ndo clinicos, o artefacto nas imagens
causado pelo Clip V estende-se por, aproximadamente, 20 mm (0,79 pol.) do Clip
V, quando a imagem é gerada usando uma sequéncia de impulsos gradiente-eco
e um sistema de RM de 3 Tesla.

Acbes de recolha

Desde 1 de janeiro de 2016, registaram-se duas agbes de recolha do AtriClip LAA
Exclusion System. Uma acgéo de recolha iniciada a 22 de setembro de 2016 afetou
os dispositivos PRO2 vendidos na UE e nos EUA. A razdo para esta acao de
recolha foi o bloqueio da ferramenta de colocagéo na posi¢édo aberta. A segunda
acao de recolha também afetou os dispositivos PRO2 na UE e nos EUA. Esta
acao de recolha, iniciada a 30 de novembro de 2016, envolveu uma queixa
relacionada com a quebra da garra do PRO2 antes da realizagdo da cirurgia.
Ambas as agbes de recolha foram posteriormente encerradas. Nao se registaram
lesdes nos pacientes devido a estes problemas com os dispositivos.

5. Resumo da avaliagao clinica e do acompanhamento clinico pés-comercializacao

(ACPC)

Esta secgao resume exaustivamente os resultados da avaliagao clinica e os dados clinicos
que constituem a evidéncia clinica para a confirmacdo da conformidade com os requisitos
gerais de seguranca e desempenho relevantes, a avaliagdo dos efeitos secundarios
indesejaveis e a aceitabilidade da relagao beneficio-risco. Inclui um resumo de todos os dados
clinicos, quer sejam favoraveis, desfavoraveis ou inconclusivos.
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5.1. Resumo dos dados clinicos relativo ao dispositivo equivalente, se aplicavel

A conformidade do AOD2 (Clip V) e dos respetivos aplicadores pré-carregados, o PROV
e ACHYV, foi avaliada pelo organismo notificado com base na equivaléncia. O AOD2 foi
demonstrado como sendo equivalente ao AOD1 (Clip Gillinov-Cosgrove), o PROV foi
demonstrado como sendo equivalente ao PRO2 e o ACHYV foi demonstrado como sendo
equivalente ao ACH2. Todos estes produtos sao dispositivos antigos na Unido Europeia
e todos eles estao abrangidos pelo presente Resumo da seguranga e do desempenho
clinico. Os estudos clinicos que apoiam estes dispositivos sdo descritos na Secg¢ao 5.2
abaixo.

5.2. Resumo dos dados clinicos das investigacoes relativas ao dispositivo antes da
marcacao CE, se aplicavel

A AtriCure promoveu quatro ensaios clinicos concluidos: o Zurich Clinical Trial,
EXCLUDE, Stroke Feasibility Study e ATLAS. Estes ensaios clinicos estdo resumidos
nas tabelas que se seguem.

Tabela 3. Resumo do Zurich Clinical Trial

Identidade da investigagao/ Zurich Clinical Trial

estudo [NCT00567515 em clinicaltrials.gov]

Identidade do dispositivo Clip Gillinov-Cosgrove com ferramenta de
colocacio reutilizavel® e Selection Guide

Utilizagao prevista do Exclusao do apéndice auricular esquerdo (AAE)

dispositivo em investigacao do coragao em pacientes com fibrilhagdo auricular

(FA) que sao submetidos a cirurgia cardiaca

aberta eletiva

Objetivos do estudo e Segurancga aguda e a longo prazo
do AtriClip (30 dias durante 3 anos
de acompanhamento)

e Eficacia aguda e a longo prazo do AtriClip
para excluir o AAE (3 meses durante 3 anos
de acompanhamento)

Desenho do estudo e duragdao | Desenho do estudo: ensaio prospetivo, de brago

do acompanhamento unico, aberto, monocéntrico, testado pela primeira

vez em humanos

Duracdo do acompanhamento: 3 meses,
12 meses, 24 meses, 36 meses

Parametros de avaliacédo Sequranca: o parametro de avaliagao da
primarios e secundarios segurancga do estudo foi a ocorréncia de qualquer

uma das seguintes complica¢des relacionadas
com o dispositivo:
o Acidente vascular cerebral (AVC) ou ataque
isquémico transitorio (AIT)
o Migracéao do dispositivo
o Infecéo (local e generalizada)

' Os resultados do Zurich Clinical Trial estéo publicados. Os primeiros resultados do ensaio estio publicados
em Salzberg et al. 2010. J Thorac Cardiovasc Surg, 139(5):1269-74. Os resultados finais do ensaio estao
publicados em Emmert et al. 2014. Euro J Cardiothorac Surg, 45(1):126-31. O acompanhamento a longo
prazo dos 40 pacientes do Zurich Clinical Trial e dos 251 pacientes do registo institucional esta publicado em
Caliskan et al. 2018. Europace, 20(7):e105-14.

2 A ferramenta de colocagdo reutilizavel € de uma geragdo anterior ao AtriClip LAA Exclusion System
atualmente comercializado. A ferramenta de colocacéo reutilizavel ndo é abrangida pelo presente Resumo
da seguranca e do desempenho clinico.
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o Evento cardiaco adverso grave (MACE)
o Lesbes/erosdes do tecido adjacente

Desempenho: os parametros de avaliagao da
eficacia do estudo foram os seguintes pardmetros
hemodinamicos que confirmam a auséncia de
fluxo sanguineo no AAE:
o Visao direta e medigao da pressao (AAE)
no implante (agudo)
o Ecocardiografia intraoperatoria (aguda)
o TAC (3 meses, 12 meses, 24 meses,
36 meses)

Critérios de inclusao/exclusao
para a sele¢ao dos
participantes

Critérios de incluséo:

o Historial documentado (paroxistico,
persistente ou permanente) de FA [um
episddio nos ultimos 12 meses antes da
inscrigao]

o Procedimento do labirinto eletivo

o Anatomia adequada

o Capaz de e disposto a assinar o
consentimento informado

o ldade superior a 18 anos

Critérios de exclusdo:

o Paciente da unidade de cuidados intensivos
com:

= catecolaminas intravenosas ou

= ventilador ou

= indice cardiaco <1,8 I/min.
Cirurgia cardiaca reoperativa
Doenca sistémica ou inflamatoéria
Dialise
Enfarte do miocardio recente (<21 dias)
Historial de pericardite
Paciente a participar em qualquer outro
estudo de dispositivos ou de medicamentos
Paciente com sensibilidade ou alergia
conhecida a qualquer um dos componentes
do dispositivo
o Gravidez

O O O O O O

@)

Numero de participantes
inscritos

Foram incluidos quarenta e um (41) pacientes
neste ensaio e 40 foram tratados. Quatro dos
pacientes tratados sofreram mortalidade precoce
devido a causas nao relacionadas com o
dispositivo. Assim, 36 pacientes foram incluidos
no acompanhamento.

Populagdo do estudo

As caracteristicas da linha de base dos

41 pacientes incluidos sdo apresentadas abaixo.
Caracteristica Valor

Sexo masculino, n (%) | 25 (61%)

Sexo feminino, n (%) 16 (39%)

Idade média, anos 69
Idade max., anos 84
Idade min., anos 44
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Resumo dos métodos do
estudo

Os pacientes elegiveis para este estudo foram
selecionados para serem submetidos a uma
cirurgia cardiaca eletiva durante a qual estava
previsto um procedimento de ablagao de FA
de qualquer tipo.

Os pacientes que cumpriram os critérios de
inclusdo/exclusdo do estudo foram implantados
com o AtriClip durante o procedimento
concomitante e acompanhados até trés anos
com exames fisicos, exames laboratoriais,
eletrocardiogramas, radiografias ao térax e TAC.

Apés a preparagao de rotina do paciente para
o procedimento cirdrgico previsto e antes

da abertura do térax, foi realizado um
ecocardiograma transesofagico (ETE) para
confirmar a auséncia de trombos na AE ou
AAE. Apds o posicionamento correto, o Clip

foi fechado e a ferramenta de colocagéo foi
removida do Clip e retirada do campo estéril.

A colocagéo satisfatéria do Clip implica que o Clip
esteja tdo proximo da base do apéndice quanto
anatomicamente possivel, numa orientacao
transversal ao teto da AE.

O Clip foi aplicado antes da insercéo da prétese
aquando da realizagao de uma substituicdo da
véalvula mitral. Em todos os outros casos de
bypass cardiopulmonar, o Clip foi aplicado
imediatamente antes da abertura do pingamento
aortico. No caso de bypass da artéria coronaria
sem circulagdo, o Clip foi aplicado apos a
revascularizagdo do miocardio.

Resumo dos resultados

Sucesso cirurgico:

o Nao foram comunicados casos de
reposicionamento dos Clips; todos os Clips
foram aplicados numa unica tentativa.

Mortalidade:
o A mortalidade precoce foi de 10%
(4 em 40 pacientes) devido a razbes néao
relacionadas com o dispositivo. Estas incluem:
= hemorragia pulmonar iatrogénica
(1.° dia ap6s a operacgao)

» insuficiéncia hepatica aguda pds-
operatéria (dia 16 apds a operagao)

»= hemorragia devido a laceracao da
aorta na linha de sutura da aortotomia
(dia 20 apds a operagao)

» tamponamento por excesso de
anticoagulagéo (dia 24 apos a
operagao)

o A mortalidade tardia foi de 11,1%
(4 em 36 pacientes) devido a razdes néo
relacionadas com o dispositivo. Estas incluem:
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» insuficiéncia cardiaca e renal (8 meses
apos a operagao)

= pneumonia (22 meses apds a operagao)

= endocardite da valvula mitral (28 meses
apos a operagao)

» cancro generalizado (32 meses apos
a operagao)

o Nenhuma destas mortes estava relacionada
com o dispositivo ou com a participagao no
estudo, conforme demonstrado por um
relatorio de autdpsia independente e pela
analise da Comissao de Controlo da
Seguranga dos Dados.

Sequrancga:
o Nao se registaram eventos adversos

relacionados com o Clip ou com a ferramenta
de colocagéao durante o ensaio.
o A mortalidade aos trés anos e as principais
complicagdes entre N = 36 pacientes
incluiram o seguinte:
Resultados de seguranga | Numero de

pacientes

(n, % n/N)
Mortalidade global 4 (10,8%)
Mortalidade relacionada 0 (0%)

com o dispositivo
Acidente vascular cerebral 0 (0%)

Ataque isquémico transitério | 1 (2,7%)
Enfarte do miocardio 1(2,7%)
Insuficiéncia cardiaca 1(2,7%)
Arritmias 1(2,7%)
Endocardite 1(2,7%)
Insuficiéncia renal 1(2,7%)
Insuficiéncia pulmonar 0 (0%)

Insuficiéncia hepatica 1(2,7%)
Pneumonia 2 (5,2%)
Malignidade 1(2,7%)

Desempenho:
o As radiografias ao térax antes da alta

hospitalar demonstraram que o AtriClip
estava corretamente posicionado e estavel
em todos os casos.

o As TAC confirmaram o posicionamento do
AtriClip e mostraram uma exclusdo completa
em todos os TAC efetuados (pds-operatorio,
3 meses, 12 meses, 24 meses, 36 meses).

o Aos 36 meses, a exclusdo do AAE foi
concluida em todos os pacientes
sobreviventes (32 de 32, 100%), sem
perfusdo residual do AAE.
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o Nas consultas de acompanhamento,
nenhum dos pacientes apresentou colo
do AAE residual >1 cm (p&s-operatorio,
3 meses, 12 meses, 24 meses, 36 meses).
o O acompanhamento imagioldgico ao longo de
36 meses demonstrou a estabilidade do clip.

Limitagoes do estudo

o Desenho do estudo de brago unico

Monocéntrico

o O estudo apenas avaliou o AtriClip como
opgao terapéutica concomitante em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca; o dispositivo
nao foi avaliado no contexto do tratamento da
FA isolada para a prevengao de AVC.

@]

Deficiéncias ou substitui¢cées
do dispositivo relacionadas
com a seguranga ou
desempenho durante o estudo

Nenhuma comunicada.

Tabela 4. Resumo do EXCLUDE Trial

Identidade da
investigagaol/estudo

EXCLUDE?®
[NCT00779857 em clinicaltrials.gov]

Identidade do dispositivo

Clip Gillinov-Cosgrove (com aplicador de primeira
geracao)

Utilizagéo prevista do
dispositivo em investigagao

Neste ensaio, o Clip destinava-se apenas a
exclusao aberta do apéndice auricular esquerdo
do coragao.

Objetivos do estudo

O objetivo deste estudo foi avaliar a seguranga
e a eficacia agudas do dispositivo AtriClip LAA
Exclusion durante procedimentos cardiacos
concomitantes em pacientes com elevado risco
de AVC.

Desenho do estudo e duragido
do acompanhamento

Desenho do estudo: estudo prospetivo, de brago
unico, multicéntrico, nao aleatorizado.

Duracdo do acompanhamento: pardmetro de
avaliagéo primario da segurancga até 30 dias;
parametro de avaliacao primario da eficacia
avaliado aos 3 meses; estado geral de saude e
cardiaco, medicamentos, classificagdo da NYHA
e eventos adversos documentados ao longo de
24 meses.

Parametros de avaliagido
primarios e secundarios

Seguranca:

o O parametro de avaliagédo primario da
segurangca foi a taxa de eventos adversos
graves relacionados com o dispositivo
(como rasgos no AAE, lesdes tecidulares
ou hemorragias que necessitaram de
intervencao) no periodo de 30 dias apds o
procedimento ou a alta hospitalar, o que
ocorrer mais tarde.

3 Os resultados do EXCLUDE Trial foram publicados em Ailawadi et al. 2011. JTCVS, 142(5):1002-9.
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Desempenho:

o

O parametro de avaliagdo primario da
eficacia para este estudo foi a percentagem
de pacientes com exclusdo completa do
AAE, determinada no intraoperatério através
de um ETE e 3 meses apds o procedimento
através de uma TAC. A exclusdo completa
foi definida como a auséncia de
comunicacao de fluidos entre a AE e o AAE.
Se a cavidade do AAE se mantivesse em
comunicagao com a AE, o parametro de
avaliagéo primario da eficacia ndo era
alcancado e o paciente era classificado
como tendo falhado o tratamento. A
verificagdo intraoperatdria da concretizagéo
da exclusao do AAE foi também efetuada
visualmente pelo investigador. Se apés o
exame visual se verificasse que a cavidade
do AAE nao estava completamente excluida,
o parametro de avaliagao primario da
eficacia ndo era alcangado e o paciente era
classificado como tendo falhado o
tratamento.

Os parametros de avaliagdo secundarios
para avaliar o desempenho do dispositivo
incluiram:

= Sucesso da colocagao do dispositivo:
a capacidade de implantar com éxito
o dispositivo no local previsto.

=  Sucesso técnico do paciente:
a capacidade de implantar um AtriClip
com sucesso num paciente.

= Sucesso intraprocedimento: a exclusao
do AAE foi avaliada intraprocedimento
através de avaliagao visual e por ETE.

» Sucesso aos trés meses: a exclusao

do AAE, avaliada por uma revisédo do
laboratério central de um angiograma
por TAC ou com base no ETE (avaliado
no centro por um ecocardiografista nao
envolvido no EXCLUDE Trial), realizada
nos casos em que a TAC néo era viavel
devido a creatinina elevada ou alergia
ao contraste.

Critérios de inclusdo/excluséao
para a selegao dos
participantes

Critérios de incluséo:

218 anos de idade

Um dos seguintes fatores de risco e que se
considera beneficiar da exclusdo do AAE:

= Escala CHADS >2
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» |dade >75 anos
= Hipertensao e idade >65 anos

= Historial de fibrilhagao auricular
(qualquer classificagéo)

= Acidente vascular cerebral anterior

o Com procedimento(s) cirargico(s)
cardiaco(s) nao endoscopico(s) eletivo(s)
agendados, incluindo cirurgia cardiaca para
uma ou mais das seguintes situacoes:

= Reparagao ou substituicdo da valvula
mitral

» Reparagao ou substituicdo da valvula
aortica

= Reparagao ou substituicdo da valvula
tricuspide

= Procedimentos de bypass da artéria
coronaria

= Procedimento do labirinto cirdrgico
concomitante (ablag&o ou corte e
costura)

= Fechamento do foramen oval patente
(FOP)

= Reparagao de defeito do septo auricular
(ASD) com o dispositivo colocado
durante ou preparado para suporte
de bypass cardiopulmonar

o Disposto e capaz de fornecer consentimento
informado por escrito

o Esperanga média de vida =2 anos

o Disposto e capaz de comparecer em
consultas de acompanhamento agendadas

Critérios de exclusio:

o Cirurgia cardiaca anterior

o Trombo no AAE/AE que nao pode ser
evacuado antes da colocagao do Clip

o Pacientes que necessitam de cirurgia,
exceto bypass cardiaco (CABG), e/ou
cirurgia valvular cardiaca, e/ou procedimento
do labirinto cirurgico (ablagéo ou corte e
costura) e/ou fechamento do FOP e/ou
reparagao de ASD

o Sintomas de insuficiéncia cardiaca
pertencentes a classe IV da NYHA

o Necessidade de cirurgia cardiaca urgente
(ou seja., choque cardiogénico)
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o Creatinina >200 pmol/I

o O AAE nao é adequado para exclusdo com
base em avaliagdes intraoperatérias

o Diagnéstico atual de infe¢ao sistémica ativa

o Insuficiéncia renal com necessidade de
dialise ou insuficiéncia hepatica

o Toxicodependéncia e/ou alcoolismo
conhecidos

o Deficiéncia mental ou outras condi¢des
que possam nao permitir que o participante
compreenda a natureza, o significado e o
ambito do estudo

o Gravidez ou vontade de engravidar nos
12 meses que antecedem o tratamento
do estudo

o Necessidade pré-operatéria de uma bomba
de balao intra-adrtica ou de ionotropicos
intravenosos

o Pacientes que tenham sido tratados com
radiacao toracica

o Pacientes atualmente em quimioterapia

o Pacientes em tratamento de longo prazo com
esteroides orais ou injetados (n&o incluindo a

utilizagao intermitente de esteroides inalados
para doengas respiratorias)

o Pacientes com doencas conhecidas do
tecido conjuntivo

Numero de participantes
inscritos

Inicialmente, foram inscritos no estudo setenta

e um (71) participantes de 7 centros de
investigac&o nos Estados Unidos. Foi excluido
um paciente ap6és a inscrigao devido a um AAE
demasiado pequeno, que ndo cumpria os critérios
de elegibilidade. O AtriClip foi implantado em

70 pacientes.

Populagdo do estudo

Dados demograficos dos pacientes (N = 71)
o Mediana de idades: 74 anos (intervalo
de 48-87)

o Sexo masculino: 67,6% (48/71)
o Sexo feminino: 32,4% (23/71)
o Caucasiano: 97,2% (69/71)

o Racanegra: 1,4% (1/71)

o Hispénico: 1,4% (1/71)

o Fragéo de ejecdo mediana: 55% (intervalo
de 20-90%)
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o Mediana do tamanho da auricula esquerda:
4,6 cm (intervalo de 1,9-6,5 cm)

o Historial de FA: 47,9% (34/71)
o Escala CHADS >2: 38% (27/71)
o Idade >75 anos: 46,5% (33/71)

o Hipertenséo e idade >65 anos: 77,5%
(55/71)

o Acidente vascular cerebral anterior: 8,5%
(6/71)

Procedimento cirtrgico (N =71)
o CABG: 77,5% (55/71)

o Reparacao da valvula mitral: 16,9% (12/71)
o Substituicdo da valvula mitral: 7,0% (5/71)
o Reparacao da valvula tricuspide: 5,6% (4/71)

o Substituigao da valvula adrtica: 40,8%
(29/71)

o Fechamento do defeito do septo auricular ou
do foramen oval patente: 0% (0/71)

o Procedimento do labirinto cirdrgico (ablagao
ou corte e costura): 35,2% (25/71)

Resumo dos métodos do
estudo

Antes da esternotomia, o AAE foi avaliado por
ecocardiografia intraoperatoria para garantir que
ndo havia evidéncia de trombo intra-auricular.

Apds a esternotomia, a insergéo do dispositivo
foi efetuada em qualquer momento da operagéo,
antes, durante ou sem bypass cardiopulmonar,
e baseou-se na preferéncia do cirurgido.

Foi medida a base do AAE e selecionado o

Clip de tamanho adequado. O coracao foi rodado
para a direita para que fosse possivel visualizar
o AAE. O Clip foi colocado na base do apéndice,
evitando as artérias circunflexa e pulmonar. Se a
localizagado do Clip nao fosse satisfatéria, Clip era
reposicionado antes da colocagao. Assim que o
Clip se estivesse na posigao ideal, era fechado

e libertado manualmente da ferramenta de
colocacgao. A exclusdo bem-sucedida do AAE foi
avaliada intraoperatoriamente por ETE.
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O parametro de avaliagdo primario da seguranga
foram os eventos adversos (EA) relacionados
com o dispositivo aos 30 dias. O parametro de
avaliagéo primario da eficacia da exclusdo bem-
sucedida do AAE foi uma combinacgao de
exclusdo intraprocedimento por ETE do fluxo para
0 AAE e a exclusdo avaliada aos 3 meses de
acompanhamento por angiotomografia (angioTC).
Os pacientes que ndo podiam receber contraste
intravenoso para a angioTC devido a alergia ou
fungéo renal comprometida foram avaliados por
ETE. A eficacia da exclusdo do apéndice foi
avaliada por um laboratério independente.

Resumo dos resultados

Seguranca intraoperatéria:

Nos 70 pacientes tratados com o AtriClip, ndo
se registaram casos de lesdes no apéndice, na
artéria circunflexa ou na artéria pulmonar. Nao
ocorreu hemorragia do apéndice em nenhum
paciente e nenhum paciente necessitou de
suturas de reparagao.

Desempenho intraoperatério:

O Clip ndo migrou apds a colocagao em nenhum
dos 70 pacientes, e n&o foi necessario remover
o Clip ou AAE em nenhum dos pacientes. No
intraoperatodrio, a exclusdo do AAE foi bem-
sucedida em 67 dos 70 pacientes (95,7%),
conforme avaliado pelo ETE pds-operatorio.

Nos restantes 3 pacientes, era visivel um
pequeno coto residual.

Parametro de avaliacdo primario da seguranca
(eventos adversos aos 30 dias):
O numero e a percentagem de pacientes (de um
total de 70) que registaram um evento no periodo
de 30 dias apds o procedimento sao indicados
abaixo. Os eventos ndo foram atribuidos a
exclusdo do AAE ou ao dispositivo AtriClip.

o FA:2,9% (2/70)

o Bloqueio atrioventricular: 10,0% (7/70)

o Insuficiéncia cardiaca congestiva: 4,3%
(3/70)

o Hemorragia gastrointestinal: 1,4% (1/70)

o Infegéo no local da incisao: 1,4% (1/70)

o Pneumonia: 1,4% (1/70)

o Hemorragia operatéria: 4,3% (3/70)

o Hemorragia pos-procedimento: 5,7% (4/70)
o Afracao de ejecdo diminuiu: 0,0% (0/70)

o Insuficiéncia renal: 4,3% (3/70)

o Derrame pleural: 7,1% (5/70)
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o Embolia pulmonar: 1,4% (1/70)
o Trombose venosa profunda: 1,4% (1/70)
o Hipotensao: 2,9% (2/70)

o EA grave relacionado com o dispositivo:
0,0% (0/70)

o EA grave relacionado com o procedimento
de colocacao do Clip: 0,0% (0/70)

Pardmetro de avaliacdo primario da eficacia
(sucesso da exclusdo do AAE aos 3 meses):

O numero e a percentagem de pacientes (de
um total de 61) com exclusdo completa do AAE,
determinada aos 3 meses apds o procedimento
por TAC ou ETE, s&o descritos abaixo.

o Sucesso aos 3 meses através de avaliagao
por TAC pelo laboratério central: 98,2%
(55/56)

o Sucesso aos 3 meses através de avaliagdo
por ETE pelo centro: 100% (5/5)

O parametro de avaliagao primario da eficacia da
exclusao intraprocedimento por ETE e excluséo
por angioTC ou ETE aos 3 meses foi de 95,1%
(58/61).

Comunicacdes de seguranca adicionais (eventos
adversos aos 6 meses):
O numero e a percentagem de pacientes (de um
total de 70) que registaram um evento no periodo
de 6 meses apods o procedimento sao indicados
abaixo. Os eventos ndo foram atribuidos a
exclusdo do AAE ou ao dispositivo AtriClip.

o FA:2,9% (2/70)

o Bloqueio atrioventricular: 10,0% (7/70)

o Insuficiéncia cardiaca congestiva: 5,7%
(4/70)

o Hemorragia gastrointestinal: 1,4% (1/70)

o Infeg&o no local da incisao: 1,4% (1/70)

o Pneumonia: 1,4% (1/70)

o Hemorragia operatéria: 4,3% (3/70)

o Hemorragia pos-procedimento: 5,7% (4/70)
o Afragao de ejegao diminuiu: 2,9% (2/70)

o Insuficiéncia renal: 5,7% (4/70)

o Derrame pleural: 8,6% (6/70)

o Embolia pulmonar: 1,4% (1/70)

o Trombose venosa profunda: 1,4% (1/70)
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o Hipotensao: 2,9% (2/70)

o EA grave relacionado com o dispositivo:
0,0% (0/70)

o EA grave relacionado com o procedimento
de colocacao do Clip: 0,0% (0/70)

Limitagdes do estudo

o O acompanhamento imagiol6gico é
de curta duragéo (3 meses), embora o
acompanhamento clinico se prolongue
até aos 12 meses.

o Pequena coorte de pacientes (N = 70).

o O estudo nao avalia a reducéo do risco de
AVC nem documenta a eficacia do AtriClip
na profilaxia do AVC.

Deficiéncias ou substitui¢ées
do dispositivo relacionadas
com a seguranga ou
desempenho durante o estudo

Em cinco casos, o operador considerou
necessario remover ou ajustar o posicionamento
do AtriClip para otimizar os resultados. Num dos
casos, o dispositivo selecionado era demasiado
grande, pelo que foi removido; foi implantado com
éxito um dispositivo mais pequeno. Esta situagao
ocorreu sem qualquer sequela clinica, e a
exclusdo no participante foi bem-sucedida,
confirmada tanto intraprocedimento como aos trés
meses. Em quatro casos, o operador considerou
benéfico ajustar o posicionamento do AtriClip.

O dispositivo tinha sido colocado, no entanto, o
médico considerou que nao estava colocado na
posicao ideal, pelo que ajustou a localizagdo do
dispositivo no AAE. A exclusao do AAE foi bem-
sucedida em todos os participantes sem qualquer
sequela clinica. Embora esta pratica seja
considerada um desvio do protocolo e ndo seja
recomendada, foi realizada com éxito para obter
resultados 6timos para os pacientes.

Tabela 5. Resumo do Stroke Feasibility Study

Identidade da
investigacao/estudo

AtriCure Stroke Feasibility Study
[NCT01997905 em clinicaltrials.gov]

Identidade do dispositivo

PRO135, PRO140, PRO145, PRO150

Utilizagao prevista do
dispositivo em investigacao

Neste ensaio, o dispositivo destinava-se a
exclusao do apéndice auricular esquerdo (AAE)
do coragao, efetuada através de um
procedimento cirdrgico minimamente invasivo.

A indicagao de utilizagdo proposta foi: O AtriClip
destina-se a reduzir o risco de acidente vascular
cerebral e embolia sistémica em pacientes com
fibrilhag&o auricular ndo valvular nos quais a
terapéutica anticoagulante oral a longo prazo esta
clinicamente contraindicada.
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Objetivos do estudo

O objetivo deste estudo de viabilidade foi avaliar
a seguranca e a eficacia do procedimento inicial
do AtriClip na profilaxia do AVC (ou seja, a
prevencao do AVC) em pacientes com fibrilhagao
auricular ndo valvular, avaliados 3 meses

apo6s a implantagao, nos quais a terapéutica
anticoagulante oral a longo prazo estava
clinicamente contraindicada.

Desenho do estudo e duragao
do acompanhamento

Desenho do estudo: estudo de viabilidade,
prospetivo, multicéntrico, de brago unico.

Duracdo do acompanhamento: os pacientes
foram avaliados antes da alta hospitalar e aos

30 dias, 3 meses e 6 meses apos o procedimento
inicial.

Parametros de avaliacédo
primarios e secundarios

Parémetro de avaliac&o primario da seguranca:
O paradmetro de avaliagao primario da seguranca
consistiu nos seguintes eventos adversos graves
nos 30 dias apds o procedimento inicial:

o Les&o grave da estrutura cardiaca ou de
outra estrutura corporal que se considere
relacionada com a introdugéo ou colocagao
do Clip
Morte relacionada com problemas cardiacos
Enfarte do miocardio
Acidente vascular cerebral isquémico
Hemorragia grave (definida como a
existéncia de necessidade de reoperacao
e/ou transfusédo de >2 unidades de
concentrado de gldbulos vermelhos) em
qualquer periodo de 24 horas durante os
primeiros 2 dias apds o procedimento inicial
ou em qualquer momento, se atribuida ao
dispositivo

o O O O

Parametros de avaliacdo secundarios da
seguranca:
o Taxa global de eventos adversos graves
relacionados com o dispositivo ou com
o procedimento:

= Incidéncia de todos os eventos
adversos graves relacionados com
o dispositivo ou com o procedimento
observados durante as avaliagdes de
acompanhamento aos 3 e 6 meses.

o Taxa global de eventos adversos graves
(EAG):

»= Incidéncia de todos os EAG,
independentemente da sua atribuigéo,
observada ao longo das avaliagdes de
acompanhamento aos 3 e 6 meses.
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o Taxa global de eventos adversos (EA):
= |ncidéncia de todos os EA

relacionados com o dispositivo ou
com o procedimento ou quaisquer
EA relacionados com problemas
neurolégicos, independentemente
da sua atribuigao, observada através
das avaliagdes de acompanhamento
aos 3 e 6 meses.

Parémetro de avaliacéo primario da eficacia:
A eficacia do AtriClip LAA Exclusion System
foi definida como o sucesso da colocacao do
dispositivo e o seu desempenho na exclusédo
do AAE. O parametro de avaliagdo primario
da eficacia foi um procedimento bem-
sucedido/malsucedido, sendo que o sucesso
exigia todos os seguintes requisitos:
o Sucesso técnico do paciente:
= A capacidade de implantar um
dispositivo AtriClip com sucesso
no AAE de um paciente.
o Exclusdo completa intraprocedimento
do AAE:
= A exclusao completa do AAE foi
definida pela auséncia de comunicagao
de fluidos (<3 mm de comunicagéo
residual com o AAE e <10 mm de bolsa
residual) entre a AE e o AAE, avaliada
intraprocedimento por ETE.
o Trés meses de acompanhamento apés a
exclusao completa do AAE:
= A exclusao completa do AAE foi
definida pela auséncia de comunicagao
de fluidos (<3 mm de comunicagéo
residual com o AAE e <10 mm de bolsa
residual) entre a AE e o0 AAE na
avaliagéo por ETE ou angioTC apés
=3 meses.

Pardmetro de avaliacdo secundario da eficacia:

o Conjunto dos seguintes eventos no periodo
de 3 meses e 6 meses apds o procedimento
inicial:

= Acidente vascular cerebral (isquémico)
= Embolia sistémica do sistema nervoso
nao central

Critérios de inclusao/exclusao
para a sele¢ao dos
participantes

Critérios de incluso:

o O paciente tem 218 anos e <80 anos
de idade.

o O paciente apresenta fibrilhagao auricular
nao valvular confirmada através de
eletrocardiograma (FA paroxistica,
persistente ou persistente de longa
duracao).

o Escala CHADS:2 ou CHA2DS2-VASC >2.
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O

Critérios de excluséo:

O paciente esta medicamente contraindicado
para terapéutica anticoagulante de longa
duracéo (OAC), definida como uma ou mais
das seguintes situagdes:
= Historial de hemorragia intracraniana
(p. ex., devido a angiopatia amiloide
ou outra doenga) que torna a OAC
insegura para o paciente
= Historial de hemorragia gastrointestinal,
geniturinaria ou do trato respiratorio
devido a uma doenga permanente que
torna a OAC insegura para o paciente
= Escala HAS-BLED =3
O paciente é considerado um candidato
cirurgico aceitavel, incluindo a utilizagao
de anestesia geral.
As pacientes do sexo feminino nao podem
ter potencial para engravidar ou tém de
apresentar um teste de gravidez negativo
nos 7 dias antes do procedimento inicial.

O

Acidente vascular cerebral nos 30 dias antes
do procedimento inicial ou AIT nos 3 dias
antes do procedimento inicial.

Historial médico documentado de trauma
penetrante do térax ou trauma contundente
do térax que tenha resultado em pneumotérax
esquerdo ou hemotoérax esquerdo.

Enfarte do miocardio nos 60 dias antes do
procedimento inicial.

Insuficiéncia cardiaca pertencente a classe
IV da NYHA.

Fracao de ejecao <40% (com base no
ecocardiograma transtoracico [ETT] da

linha de base).

Tentativa prévia de obliteragdo do apéndice
auricular esquerdo (cirurgia cardiaca
percutanea ou aberta).

Ablagao por cateter anterior com perfuragao
ou complicagéo.

Suspeita de perfuragao cardiaca nao
intencional ou aderéncias pericardicas
associadas a cirurgia cardiaca aberta ou
intervengao coronaria percutanea anteriores.
Historial de pericardite ou pericardiocentese.
Infegéo ativa, septicemia ou febre com
origem desconhecida.

Procedimento cirdrgico eletivo concomitante
(além da colocagéao do AtriClip) na altura

do procedimento inicial.

Procedimento planeado de ablagao de
arritmia auricular nos seis meses apoés o
procedimento inicial.
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O

Doenga cardiaca estrutural subjacente que
exija tratamento cirurgico planeado nos seis
meses apos o procedimento inicial.
Procedimento cirurgico cardiaco ou toracico
nos trinta dias antes do procedimento inicial.
Necessidade de terapéutica anticoagulante
para outra condigdo médica (ou seja,
trombose venosa profunda).

Paciente incapaz de descontinuar
tienopiridinas (p. ex., clopidogrel) ou agentes
antiplaquetarios que ndo contenham &cido
acetilsalicilico (AAS) 4 dias antes da
operacgao e abster-se durante, pelo menos,
2 dias apés a operagao.

Insuficiéncia renal definida como creatinina
>2,0 mg/dl (>152,5 pmol/l) e/ou necessidade
de dialise.

Estenose conhecida do didmetro da artéria
carotida superior a 80%.

O paciente tem doencga da carétida
sintomatica ou de elevado grau (>70%
bilateralmente).

Paciente incapaz ou que nao pretende
efetuar uma ecocardiografia transesofagica
(ETE).

Presencga de trombo na auricula esquerda
ou no AAE, determinada por ETT ou
angiografia por tomografia computorizada
(angioTC) na linha de base.

Historial documentado de doenca
trombofilica, com diagndstico estabelecido
através de testes objetivos anteriores (p. ex.,
rastreio familiar de trombofilia).

Doencga pulmonar obstrutiva cronica
moderada a grave (FEV1 ou VC <70% em
relagéo ao previsto) ou intolerancia a
ventilacdo pulmonar unica.

Historial de hipercoagulopatia.

indice de massa corporal (IMC) >35.

Outra doenga médica ou comorbilidade que
possa causar o incumprimento do protocolo,
confundir a interpretacao dos dados (p. ex.,
deméncia grave) ou esperanca média de
vida limitada (ou seja, <3 meses).

Inscrito noutro estudo de dispositivos ou
medicamentos experimentais no momento
da inscricdo e durante o estudo.
Perturbagao psiquiatrica que, no entender
do investigador, possa interferir com o
consentimento informado, a realizagao de
testes, a terapéutica ou o acompanhamento.
A paciente esta gravida ou pretende
engravidar nos 6 meses apos o
procedimento inicial.
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Critérios de excluséo intraoperatorios:

o Largura do apéndice auricular esquerdo
<29 mm ou >50 mm, com base em imagens
de ETE.

o Presenca de trombo na auricula esquerda
ou no AAE com base em imagens de ETE.

Numero de participantes
inscritos

No total, foram inscritos 13 participantes em

4 centros. Dos 13 participares inscritos, 10 foram
tratados (definidos como tentativa de cirurgia)
com o dispositivo experimental.

Populagdo do estudo

A populacao do estudo consistiu em pacientes
adultos com fibrilhag&o auricular ndo valvular nos
quais a anticoagulagao oral esta medicamente
contraindicada. As caracteristicas demograficas
e da linha de base estao disponiveis para 11 dos
13 participantes que estavam inicialmente
inscritos.
Idade (anos)

N: 11

Média (DP): 72,0 (8,85)

Mediana: 74,0

Min., Max.: 48, 80

Faixa etaria 18—-64 anos: 1 (9%)

265 anos de idade: 10 (91%)
Género (n, %)

Sexo feminino: 4, 36%

Sexo masculino: 7, 64%
Raga (n, %)

indio americano ou nativo do Alasca: 0, 0%

Asiatico: 0, 0%

Raca negra ou afro-americano: 0, 0%

Nativo do Havai ou de outras ilhas do Pacifico:

0, 0%

Caucasiano: 11, 100%

Outro: 0, 0%
Etnia (n, %)

Hispanico ou latino: 1, 9%

N&o-hispanico ou nao-latino: 10, 91%
Classe funcional da NYHA (n, %)

I: 6, 60%

II: 3, 30%

Il 0, 0%

IV: 0, 0%

Sem bloqueio cardiaco: 1, 10%
Escala CHADS:

N: 10

Média (DP): 2,9 (0,88)

Mediana: 3,0

Min., Max.: 2, 4
Escala CHA2DS2-VASc

N: 10

Média (DP): 4,6 (0,84)

Mediana: 5,0

Min., Max.: 3, 6
Escala HAS-BLED

N: 10
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Média (DP): 3,6 (0,70)
Mediana: 3,5
Min., Max.: 3, 5

Resumo dos métodos do
estudo

Quatro pacientes foram submetidos a uma
cirurgia totalmente toracoscopica (TT), o que
significa que a cirurgia foi efetuada visualizando
o AAE através de um endoscopio. Cinco
participantes foram submetidos a uma cirurgia
minimamente invasiva (MIS) com visualizagao
direta, através da qual o cirurgido foi capaz de
visualizar o AAE sem a utilizagdo de instrumentos
de imagiologia. A exclusdo do AAE foi avaliada
intraprocedimento por ETE e aos 3 meses por
ETE ou angioTC.

Resumo dos resultados

Sucesso cirurgico:
o O AtriClip foi colocado com sucesso em
9 pacientes.

Seguranca:
o Foram comunicados trés eventos adversos

graves relacionados com doencas
cardiacas (dois de fibrilhagdo auricular,
um de doenga do noédulo sinusal), mas
todos foram considerados pré-existentes
e nao relacionados com o procedimento
ou dispositivo.

o Um paciente morreu devido a uma causa
ndo relacionada com o estudo e/ou o
dispositivo.

o Nao foram registados acidentes vasculares
cerebrais isquémicos ou embolias
sistémicas neste estudo de viabilidade.

Desempenho:
o No intraoperatério, os centros comunicaram

que o AAE foi totalmente excluido em todos
0s 9 (100%) pacientes.

o Aos 3 meses apds a cirurgia, os centros
comunicaram que o AAE foi totalmente
excluido em todos os 9 (100%) pacientes.
No entanto, ap6s a adjudicagdo de um
participante, o adjudicador independente
comunicou que o seu AAE néo tinha sido
totalmente excluido (comunicagao residual
de 5 mm). Aos 6 meses apds a cirurgia,

o adjudicador e um terceiro avaliador
independente concluiram que o AAE ainda
ndo estava totalmente excluido, embora o
centro mantivesse a opinido de que o AAE
estava totalmente excluido. N&o se
registaram desvios nos critérios do
protocolo que pudessem influenciar a
avaliacdo da eficacia.
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Limitagoes do estudo o Sem grupo de controlo (brago unico,
nao aleatorizado)

o Pequena dimensao da amostra

o Viabilidade

Deficiéncias ou substituigbes | Nenhuma comunicada.

do dispositivo relacionadas

com a seguranga ou

desempenho durante o estudo

Tabela 6. Resumo do ATLAS Study

Identidade da ATLAS*
investigacao/estudo [NCT02701062 em clinicaltrials.gov]
Identidade do dispositivo LAAO035, LAA040, LAAD45, LAA0S0, ACH135,

ACH140, ACH145, ACH150, ACH235, ACH240,
ACH245, PRO140

Nota: os dispositivos LAAO ndo fazem parte deste

SSCP.
Utilizagao prevista do Exclusao do apéndice auricular esquerdo (AAE)
dispositivo em investigacao do coragéo
Objetivos do estudo o Comparar o impacto da FA pés-operatéria

(POAF) entre dois bragos de tratamento
aleatorizados: pacientes com POAF e
fechamento cirargico do AAE com utilizagdo
do AtriClip LAA Exclusion System versus
pacientes com POAF e sem fechamento
cirargico do AAE.

o Avaliar os resultados a longo prazo do
fechamento do AAE com o AtriClip em
pacientes com risco de desenvolver POAF.

Desenho do estudo e duragdo | Desenho do estudo: estudo piloto, prospetivo,

do acompanhamento multicéntrico, aleatorizado (2:1), em regime de

nao ocultagao

Duracéo do acompanhamento: durante 365 dias

apos o procedimento inicial

Parametros de avaliagido Parametro de avaliac&o primario:

primarios e secundarios o Numero de complicagdes perioperatorias

associadas a colocacgéo do AtriClip.

= Periodo de tempo: em qualquer periodo
de 24 horas durante os primeiros 2 dias
apo6s o procedimento inicial

= Complicagdes definidas como: acidente
vascular cerebral, hemorragia grave
que exija nova operagao e/ou
transfusdo de >2 U de concentrado de
glébulos vermelhos, enfarte do
miocardio ou morte.

4 Os resultados do ensaio ATLAS foram publicados em Gerdisch et al. 2022. Innovations (Philadelphia, Pa.),
15569845221123796. Advance online publication. https://doi.org/10.1177/156569845221123796.
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Pardmetros de avaliacdo secundarios:

o

Numero de participantes com excluséao

intraoperatdria bem-sucedida do AAE

= Periodo de tempo: intraoperatério

= Exclusdo bem-sucedida do AAE
definida como: auséncia de fluxo
(0 mm) entre o AAE e <5 mm de AAE
residual por ETE intraoperatorio com
Doppler.

Taxas de eventos compostos entre

participantes diagnosticados com

fibrilhagao auricular pos-operatoria (POAF)

» Periodo de tempo: ao longo de
365 dias apds o procedimento inicial.

= Os eventos a avaliar incluem: eventos
tromboembdlicos e hemorragicos,
como acidente vascular cerebral
(AVC), AIT, isquemia periférica,
acidente vascular cerebral hemorragico,
hemorragia neuroldgica, hemorragias
gastrointestinais ou outro evento
hemorragico grave.

Critérios de inclusdo/excluséao
para a sele¢ao dos
participantes

Critérios de incluséo:

Os pacientes que satisfaziam os seguintes
critérios foram considerados a populagao de
selecao e eram elegiveis para participagao:

o Idade >18 anos, sexo masculino ou

feminino.

o Procedimento (cardiaco estrutural) de
valvula ndo mecanica e/ou CABG
agendado, no qual se preveja 0 acesso
direto ao AAE.

Sem FA pré-operatéria documentada.
Escala CHA2DS2-VASc 22.

Escala HAS-BLED =2.

Candidato cirargico aceitavel, incluindo
a utilizagdo de anestesia geral.
Disposto e capaz de fornecer
consentimento informado por escrito.

O O O O

(@)

Critérios de exclusio:

Os pacientes que satisfaziam os seguintes
critérios ndo eram elegiveis para participacao:

o Repeticdo de cirurgia cardiaca.

o Valvula cardiaca mecénica ou outra
necessidade prevista ou atual de
terapéutica anticoagulante durante
o periodo pos-operatorio (30 dias).

o Condigdes de hipercoagulabilidade
que possam confundir o estudo.
o Fragéao de ejecédo <30%.
o Auricula esquerda >6 cm.
o Disfuncgéo diastolica grave.
o Necessidade de terapéutica anticoagulante.
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Numero de participantes
inscritos

Populagao do estudo

o O paciente foi alvo de derrame/AVC
nos 30 dias antes da assinatura do
consentimento informado.

Critérios de exclusdo intraoperatorios:

o Presencga de trombo na auricula esquerda
ou no AAE.

o O tecido do AAE é considerado fragil
ou apresenta aderéncias significativas
(conforme avaliado pelo cirurgido) perto
ou sobre o AAE, tornando a colocagao
do AtriClip demasiado arriscada.

o O apéndice auricular esquerdo esta fora do
intervalo das recomendacodes do fabricante
(largura <29 mm ou >50 mm).

o Nao esta disponivel acesso visual direto
para a colocacao do AtriClip.

Braco com AtriClip: 376 pacientes
Braco sem AtriClip: 186 pacientes

Caracteristica AtriClip Sem

(N = 376) AtriClip

(N = 186)

Idade médiaem | 69,2 (7,8) 68,9 (8,7)
anos (DP)
Sexo feminino n, | 113, 30,1% | 50, 26,9%
% n/N
Sexo masculino | 263, 69,9% 136, 73,1%
n, % n/N
Etnia hispanica 5,1,3% 5,2,7%
ou latina n,
% n/N
Etnia nao 370, 98,4% | 180, 96,8%
hispénica ou
latina n, % n/N
Etnia 1,0,3% 1,0,5%
desconhecida ou
nao comunicada
n, % n/N
indio americano | 0, 0% 1,0,5%
ou nativo do
Alasca n, % n/N
Asiatico n, 5,1,3% 2,1,1%
% n/N
Racga negra ou 13, 3,5% 7, 3,8%
afro-americano

n, % n/N

Nativo do Havai | 0, 0% 1,0,5%

ou de outras

ilhas do Pacifico

n, % n/N

Caucasiano n, 354, 94,1% 171, 91,9%
% n/N

Outraracan, 3,0,8% 3,1,6%

% n/N
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Mais do que 1,0,3% 1,0,5%
uma raga n,
% n/N
Média da escala | 3,4 (1,2) 3,4 (1,1)
CHA2DS2-VASCc
(DP)
Média da escala | 2,8 (0,7) 2,9 (0,6)
HAS-BLED (DP)

Resumo dos métodos do Todos os pacientes submetidos a um

estudo procedimento (cardiaco estrutural) valvular ou

CABG com acesso visual direto ao AAE eram
elegiveis para participar com base no
consentimento e na avaliagao dos critérios de
inclusado e exclusao. A populacao-alvo de
pacientes incluiu pacientes em risco de POAF
com base na escala CHA2DS2-VASc e HAS-
BLED. Os pacientes tinham de cumprir todos os
critérios de inclusdo/excluséao (incluindo os
critérios de excluséo intraoperatérios) antes da
inscricdo ou da aleatorizacao.

Durante o procedimento cardiaco estrutural
planeado, foram avaliados os critérios de
exclusdo intraoperatorios. Se o participante
apresentasse algum dos critérios de exclusao
intraoperatorios, era considerado uma falha de
selegdo e nao era inscrito ou aleatorizado.

Para efetuar a aleatorizagdo, no momento da
inscricao, foi atribuido aos participantes um
numero de identificagdo sequencial em cada
centro e um envelope selado correspondente,
que foi aberto na sala de operacdes para revelar
o grupo de tratamento. Os participantes foram
aleatorizados numa proporc¢éao de 2:1 (dois com
AtriClip para um sem AtriClip). As sequéncias
de aleatorizagao foram geradas pelo estatista
da AtriCure e foram estratificadas por centro.

A populagao de participantes foi aleatorizada
utilizando um esquema de bloqueio para cada
cirurgiao, de modo a garantir uma distribuigéo
igual e equilibrada dos grupos de tratamento e
evitar enviesamentos relativamente a variaveis
conhecidas ou desconhecidas dos participantes
que pudessem afetar o resultado do estudo.

No caso dos participantes aleatorizados para

o bragco Sem AtriClip, o apéndice auricular
esquerdo foi deixado intacto sem nenhum
tratamento. No caso dos participantes
aleatorizados para o braco Com AtriClip, o
apéndice auricular esquerdo foi tratado com

o AtriClip LAA Exclusion System. Antes e depois
da colocacao do AtriClip, foi efetuado um ETE
com Doppler para verificar a exclusao completa
do AAE e AAE residual inferior a 5 mm.
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Apds o procedimento inicial, todos os
participantes foram monitorizados de acordo com
0s processos hospitalares de padrao de cuidados
para a POAF.

O resultado foram quatro (4) bragos de tratamento:

o Cirurgia com AtriClip (POAF diagnosticada/
terapéutica de anticoagulagéo de padréao
de cuidados da instituigdo)

o Cirurgia com AtriClip (sem POAF)

o Cirurgia sem AtriClip (POAF
diagnosticada/terapéutica de
anticoagulacéo de padrao de cuidados
da instituicdo)

o Cirurgia sem AtriClip (sem POAF)

Os participantes foram avaliados quanto a
eventos adversos (EA) relacionados com a
colocagéao do AtriClip e receberam instrugdes
para notificar o investigador principal de
quaisquer EA que ocorressem durante o estudo.
Todos os participantes que desenvolveram
POAF durante o internamento hospitalar foram
acompanhados durante, aproximadamente, um
ano (365 dias) apds o procedimento inicial.
Resumo dos resultados Parédmetro de avaliagdo primario (seguranca):
N&o se registaram eventos adversos graves
definidos pelo protocolo relacionados com o
dispositivo ou com o procedimento de aplicagao.
Ocorreu um (1) evento adverso grave no
procedimento (tor¢do cardiaca intraoperatoria)
(0,3%, 1/376), mas foi resolvido sem sequelas;
ocorreu um (1) evento adverso ndo grave no
procedimento (sindrome pds-pericardiotomia).

Durante 365 dias de acompanhamento,

nao se registaram eventos tromboembadlicos,
eventos hemorragicos ou mortes considerados
relacionados com o dispositivo AtriClip ou com
a colocacéo do AtriClip.

Pardmetros de avaliagdo secundarios (exclusdo
bem-sucedida e taxas de eventos compostos):

Parametro | AtriClip N = 376
Determinacgao da colocagao do Clip
Apéndice adequado 99,2% (373/376)

para exclusdo com o
dispositivo AtriClip
Método alternativo 0,0% (0/376)
utilizado para excluir o
apéndice

Sucesso da exclusao intraoperatoéria
(por ETE com Doppler)
Total de pacientes, sem | 95,4% [(92,7-97,3)
fluxo com coto £5 mm (353/370)]

[(IC de 95%) (n/N)]
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Total de pacientes, sem | 98,9% [(97,3—99,7)
fluxo com coto <10 mm (366/370)]
[(IC de 95%) (n/N)]

Durante o acompanhamento de 365 dias,

as taxas de eventos compostos entre os

grupos diagnosticados com POAF nao foram
estatisticamente diferentes (p = 0,2593), mas

a taxa global de eventos tendeu a ser inferior no
subgrupo de AtriClip sem OAC (10/122; 8,2%)
em comparagao com o subgrupo de padrao de
cuidados com OAC (4/25; 16%) e o grupo
combinado de padrao de cuidados com ou sem
OAC (7/71; 9,9%).

Quando todos os participantes foram combinados,
independentemente da POAF e da utilizagdo de
OAC, os participantes que receberam o AtriClip
apresentaram uma tendéncia para uma taxa de
eventos composta mais baixa (25/376; 6,6%) do
que o grupo de padrao de cuidados (sem AtriClip)
(14/186; 7,5%), mas néo foi estatisticamente
significativa (p = 0,222).

Limitagoes do estudo

O ATLAS foi um estudo isento pds-
comercializagdo. Por conseguinte, a utilizacdo de
anticoagulantes orais n&o pbéde ser direcionada
ou padronizada nos centros do estudo. Esta
situagao levou a uma grande variagao do
tratamento médico pds-operatério no que diz
respeito aos tipos de medicamentos utilizados
para anticoagulacao oral e as doses prescritas.
Além disso, o tamanho da amostra para este
estudo de viabilidade é relativamente pequeno,
o que limita a capacidade de se obter uma
concluséo definitiva sobre o impacto da excluséo
do AAE e eventos tromboembdlicos.

Deficiéncias ou substitui¢cées
do dispositivo relacionadas
com a seguranga ou
desempenho durante o estudo

Entre os participantes tratados no grupo do
AtriClip, foram registadas quatro observagdes
relativas ao dispositivo. Pelo menos uma
observagao ocorreu em cada fase da aplicagao
do dispositivo: antes da colocagéo (2), durante a
colocagéo (1) e apds a colocagdo, mas antes da
alta hospitalar (1). Nao houve comunicagdes de
lesdes na auricula esquerda ou no apéndice
auricular esquerdo que necessitassem de
intervengao devido a tentativa de colocagéo do
dispositivo. Além disso, ndo houve comunicacdes
de traumas acidentais ou excessivos resultantes
da utilizagao do dispositivo. A observagao
comunicada apds a colocagéo estava associada
ao evento adverso grave de tor¢ao cardiaca e foi
resolvida antes da concluséo do procedimento
através do reposicionamento do Clip. Em cada
caso, o implante foi colocado com sucesso no
participante e permaneceu com éxito até a
conclusédo do estudo.
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5.3. Resumo dos dados clinicos de outras fontes, se aplicavel
Avaliagdo pés-comercializagdo do PROV

Foi realizada uma avaliagdo prospetiva, multicéntrica, ndo aleatorizada, em regime de
nao ocultagao e pds-comercializacdo do PROV LAA Exclusion System with Selection
Guide pela AtriCure em 2016 de acordo com as boas praticas clinicas. O objetivo primario
desta investigagao foi demonstrar a eficacia do Clip aberto PROV (AOD2) em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca concomitante. A eficacia do dispositivo foi avaliada pelo
sucesso da exclusao do AAE e pela capacidade de manter o implante na devida posi¢cao
apos a implantagdo. Foram implantados cinquenta e um (51) dispositivos em pacientes
(N =51) em trés centros. Os pacientes que planeavam ser submetidos a procedimento(s)
cirargico(s) cardiaco(s) ndo emergente(s) e ndo endoscopico(s) com acesso visual direto
ao AAE eram elegiveis para participar com base nos critérios de inclusdo e exclusao
definidos no protocolo. A duracdo do estudo foi de aproximadamente 30 dias de pos-
operatorio (intervalo: de 30—-44 dias). O estudo esta resumido abaixo na Tabela 7.

Tabela 7. Resumo da avaliagao clinica pés-comercializagdo do PROV

Numero de participantes 51

Numero de centros

3

Abordagem cirurgica

Esternotomia minimamente invasiva ou aberta

Parametros de avaliagédo
do desempenho agudo

Exclusao completa intraprocedimento do AAE

Parametros de avaliagao
da seguranga aguda

Medicao intraprocedimento do coto do AAE

Parametros de avaliagao
do desempenho pés-
implantagéo

30 dias de acompanhamento apds a exclusao
completa do AAE

Parametros de avaliacdo da
seguranga pos-implantagao

Medicao do coto do AAE de acompanhamento a
30 dias

Numero de eventos
adversos graves

0 (1 morte nao relacionada com o dispositivo)

Nuamero de observagdes
relativas ao dispositivo

Verificou-se a observagédo de um dispositivo. A
observacgéo ocorreu durante a colocacéo do AtriClip
e estava relacionada com o Aplicador. O dispositivo
PROV nao fechava quando o botédo para fechar o
Clip era acionado. No entanto, na segunda tentativa,
o dispositivo fechou. Além disso, o cirurgido observou
uma pequena area de metal a sobressair através do
tecido na extremidade cefalica do Clip e manipulou
o tecido para o cobrir o melhor possivel. Esta
descoberta foi investigada pelo Departamento de
Engenharia da AtriCure. Esta observagéo nao exigiu
qualquer intervengao, nao resultou num evento
adverso grave e prolongou o procedimento em cerca
de cinco minutos.

Abordagem cirurgica

Minitoracotomia direita (minimamente invasiva): 25 de
51 participantes

Esternotomia (aberta): 21 de 51 participantes

Outro: 5 de 51 participantes (miniesternotomia
paraesternal/parcial)
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5.4.

Resultados o No que diz respeito ao intraoperatério, os centros
comunicaram:
= Sem coto residual/bolsa em 84,3% (43/51)
[IC de 95%: 71,4%, 93,0%] dos pacientes.
= Sem fluxo entre o AAE e a AE em 100%
(51/51) [IC de 95%: 93,0%, 100%] dos
pacientes. A profundidade média + DP (mm)
dos pacientes com um coto residual foi de
4,88 + 2,75 (intervalo: 1 a 9).
o No acompanhamento a 30 dias, os centros
comunicaram:
= Sem coto residual/bolsa em 97,7% (43/44)
[IC de 95%: 88,0%, 99,9%] dos pacientes.
= Sem fluxo entre o AAE e a AE em 97,8%
[IC de 95%: 88,2%, 99,9%] dos pacientes.

Reviséo sistematica da literatura

O conjunto da literatura clinica que descreve a seguranga e/ou o desempenho do AtriClip
LAA Exclusion System inclui mais de 50 publica¢des revistas por pares. Coletivamente,
estes estudos fornecem provas de que o AtriClip LAA Exclusion System corresponde ao
estado da arte, tanto em termos de seguranga como de desempenho®. Na literatura
clinica, a incidéncia de eventos adversos relacionados com o dispositivo AtriClip ou com
o procedimento de implantacdo no periodo de 30 dias posterior é inferior a 10,5%, e a
exclusao bem-sucedida do AAE no intraoperatério ou no acompanhamento é superior a
97%, o que excede o objetivo de desempenho clinico de 80%.

Um resumo geral do desempenho clinico e da seguranca
Seguranga

O objetivo de seguranca clinica identificado no Plano de avaliagao clinica do AtriClip LAA
Exclusion System é o seguinte:

A incidéncia de eventos adversos (EA) relacionados com o dispositivo
e/ou o procedimento de implantagdo no periodo de 30 dias apdés o
procedimento inicial deve ser <10,5%.

Os eventos adversos incluidos nesta avaliagdo incluiram morte, hemorragia grave
(BARC 3¢ e superior), infegdo no local da cirurgia, derrame pericardico com necessidade
de intervengéo e diagndstico clinico de enfarte do miocardio.

Para avaliar a seguranca do AtriClip LAA Exclusion System em relagdo ao objetivo de
segurancga clinica, foram compilados os cinco eventos adversos predefinidos (morte,
hemorragia grave, infegdo no local da cirurgia, derrame pericardico com necessidade de
intervengéo e enfarte do miocardio) com base em todas as fontes de evidéncias clinicas
disponiveis, que incluiam uma revisao sistematica da literatura e os ensaios clinicos
concluidos da AtriCure’.

5 As fontes da revisdo sistematica da literatura sdo enumeradas na Bibliografia (Secgao 10).

6 BARC 3 refere-se ao tipo 3 de hemorragia segundo o Bleeding Academic Research Consortium. Consulte
Mehran et al. 2011. Circulation, 123:2736-47.

7 Consulte a Bibliografia (Secg&o 10) para ver publicages de ensaios clinicos e fontes de reviséo sistematica
da literatura, que descrevem os resultados da seguranga e/ou do desempenho do AtriClip LAA Exclusion

System.
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O total de todas as fontes de evidéncias clinicas disponiveis, independentemente do tipo
de clip ou aplicador e representando mais de 2400 pacientes, atingiu o objetivo de
seguranga correspondente a uma taxa de eventos adversos <£10,5%. Como tal, a
totalidade da evidéncia clinica relativa ao AtriClip LAA Exclusion System apoia a
seguranga e a utilizagdo de ultima geragédo destes dispositivos para o fim a que se
destinam.

Desempenho

O objetivo de desempenho clinico identificado no Plano de avaliagdo clinica do AtriClip
LAA Exclusion System é definido da seguinte forma:

Taxa de fechamento bem-sucedido de forma aguda (ou seja, no
intraoperatorio) ou durante o acompanhamento 280%, com fechamento
bem-sucedido do AAE definido como a auséncia de fluxo residual/fuga
entre o apéndice auricular esquerdo e a auricula esquerda.

A compilagéo dos resultados dos estudos de uma revisao sistematica da literatura e dos
ensaios clinicos promovidos pela AtriCure demonstrou um fechamento bem-sucedido do
AAE >97%. Foi demonstrado um fechamento bem-sucedido de forma aguda e a longo
prazo (até 7 anos)®.

O beneficio clinico do AtriClip LAA Exclusion System € definido como:

Eliminagdo do apéndice auricular esquerdo, uma causa de trombos,
resultando na redugéo de eventos tromboembdlicos.

Na literatura clinica, as taxas de eventos tromboembdlicos observadas em comparagéo
com as taxas previstas entre os pacientes tratados com AtriClip apoiam o beneficio
clinico®. Os estudos que comparam as taxas de eventos tromboembdlicos em pacientes
com ou sem implante de AtriClip também apoiam a redugéo do risco tromboembdlico
entre os pacientes que recebem tratamento do AAE com o AtriClip LAA Exclusion
System'©.

5.5. Acompanhamento clinico pés-comercializacao em curso ou previsto

A AtriCure esta a realizar os seguintes estudos clinicos, que incluem parametros de
avaliacdo que irao abordar a seguranca e/ou o desempenho do AtriClip LAA Exclusion
System, incluindo o Selection Guide:

DEEP Pivotal (NCT02393885 em clinicaltrials.gov)
CEASE AF (NCT02695277 em clinicaltrials.gov)
ICE-AFIB (NCT03732794 em clinicaltrials.gov)
VCLIP (estudo pés-comercializagao)

LeAAPS (NCT05478304 em clinicaltrials.gov)

8 O sucesso do fechamento do AAE a longo prazo tem sido avaliado por ETE ou TAC em mudiltiplas coortes
de pacientes, com resultados comunicados em publicagbes como Branzoli et al. 2020, Caliskan et al. 2019,
Cartledge et al. 2022, Ellis et al. 2017, Emmert et al. 2014, Kiankhooy et al. 2022, Mokracek et al. 2015,
Salzberg et al. 2010, and van Laar et al. 2018. Consulte a Bibliografia (Secg¢éo 10) de publicagbes de ensaios
clinicos e de publicagdes de reviséo sistematica da literatura para ver citagdes de estudos.

9 Consulte Antaki et al. 2021, Branzoli et al. 2020, Cartledge et al. 2022, Fleerakkers et al. 2020, Franciulli et
al. 2020, Smith et al. 2017, e Suwalski et al., 2015 na Bibliografia (Secgdo 10) das fontes de revisao
sistematica da literatura.

10 Consulte Friedman et al. 2022, Soltesz et al. 2021, e Whitlock et al. 2021 na Bibliografia (Secg&o 10) das
fontes de revisao sistematica da literatura.
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Coletivamente, estes estudos fornecerdo dados de seguranga e desempenho de mais de
6500 pacientes adicionais tratados com o AtriClip LAA Exclusion System. Estes estudos
ACPC em curso continuarao a fornecer resultados agudos, a médio prazo e a longo prazo
relacionados com a segurancga e/ou o desempenho do AtriClip LAA Exclusion System,
incluindo o Selection Guide. As informagdes geradas por estes estudos e pela vigilancia
pos-comercializagdo serdo utilizadas para monitorizar e identificar os riscos residuais
associados a utilizagao dos dispositivos ou os impactos relacionados com o desempenho
na relagao risco-beneficio.

6. Possiveis alternativas de diagndstico ou terapéuticas

A fibrilhag&o auricular (FA) é a arritmia cardiaca sustentada mais comum em todo o mundo e
um fator de risco independente para acidente vascular cerebral e tromboembolismo sistémico
causado por eventos tromboembdlicos (Caliskan, et al., 2017). A fibrilhac&o auricular aumenta
1,56 vezes o risco de um paciente sofrer um acidente vascular cerebral ndo embdlico e
5,8 vezes um acidente vascular cerebral embdlico (Yuan, et al., 1998). O apéndice auricular
esquerdo (AAE) é a principal fonte de tromboembolismo em pacientes com FA (Kong, Liu,
Huang, Jiang, & Huang, 2015). O AAE fortemente trabeculado e em forma de bolsa, é
suscetivel a hemostasia em pacientes com FA, aumentando o risco de embolia.

O tratamento de primeira linha para os pacientes com FA consiste normalmente numa
intervengao farmacolégica para controlar a frequéncia cardiaca, controlar o ritmo cardiaco e
administrar anticoagulagao oral (OAC). As orientagbes da Sociedade Europeia de Cardiologia
(ESC) 2020 incluem uma recomendagéo de anticoagulacao oral de Classe |, Nivel A, para a
prevengao do AVC em pacientes com FA com pontuagdo CHA2DS2-VASc =2 em pacientes do
sexo masculino ou 23 em pacientes do sexo feminino e uma recomendacao de anticoagulagcao
oral de Classe lla, Nivel B, para pacientes com FA com pontuacdo CHA2DS2-VASc de 1 em
pacientes do sexo masculino ou 2 em pacientes do sexo feminino (Hindricks, Potpara, Dagres,
& Arbelo, 2020). Do mesmo modo, a atualizagdo de 2019 da American Heart
Association/American College of Cardiology/Heart Rhythm Society da orientagao de 2014
relativa ao tratamento de pacientes com FA apresenta uma recomendacdo de Classe |,
Nivel A, segundo a qual «No caso de pacientes com FA e uma pontuacdo CHA2DS2-VASc
elevada de 2 ou superior em pacientes do sexo masculino ou de 3 ou superior em pacientes
do sexo feminino, sdo recomendados anticoagulantes orais» (January, et al., 2019). A
anticoagulacao oral reduz o risco de acidente vascular cerebral isquémico e de trombo do AAE
em pacientes com FA n&o valvular, mas apresenta riscos de hemorragia grave e interacoes
medicamentosas; a eficacia desta terapéutica também requer a colaboragao do paciente e
ajustes frequentes da dose (Caliskan, et al., 2017; Murtaza, et al., 2020; Ueberham, Dagres,
Potpara, Bollmann, & Hindricks, 2017).

No caso dos pacientes com contraindicagdo médica para terapéutica com OAC, sdo
recomendadas intervengdes para ocluir ou excluir o AAE da circulagdo. As orientagdes da
ESC 2020 incluem uma recomendacado Classe llb, Nivel B, segundo a qual «é possivel
considerar a oclusdo do AAE para a prevencédo do AVC em pacientes com FA contraindicados
para o tratamento anticoagulante a longo prazo (p. ex., hemorragia intracraniana sem causa
reversivel)» (Hindricks, Potpara, Dagres, & Arbelo, 2020). Além disso, as orientagdes da ESC
incluem uma recomendacgao de Classe lIb, Nivel C, segundo a qual «é possivel considerar a
oclusédo ou excluséo cirurgica do AAE para a prevengdo do AVC em pacientes com FA
submetidos a cirurgia cardiaca». A atualizagdo de 2019 das orientagdes de 2014 da American
Heart Association/American College of Cardiology/Heart Rhythm Society para o tratamento de
pacientes com FA apresenta recomendacdes de Classe llb, Nivel B segundo as quais «é
possivel considerar a oclusdo percutanea do AAE em pacientes com FA com risco aumentado
de AVC, contraindicados para anticoagulagdo a longo prazo» e «é possivel considerar a
oclusdo cirurgica do AAE em pacientes com FA submetidos a cirurgia cardiaca, como
componente de uma abordagem geral da equipa cardiaca para o tratamento da FA» (January,
et al., 2019).
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Atualmente, existem varias técnicas para tratar o AAE. A exclusédo ou excisdo do AAE tem
sido realizada desde o final da década de 1940, e inclui técnicas como ligamento de sutura
epicardica, oclusdo de sutura endocardica, aplicacdo de agrafos e excisédo cirurgica. Estas
técnicas cirurgicas, além de dificeis, estdo associadas a taxas de fechamento incompleto do
AAE de 40% a 60%, adicionando um tempo significativo de pingamento aodrtico (Caliskan, et
al., 2017; Ueberham, Dagres, Potpara, Bollmann, & Hindricks, 2017; van Laar, et al., 2018).
Os dispositivos de fechamento do apéndice auricular esquerdo sdo uma alternativa a sutura,
a aplicacdo de agrafos e/ou ao tratamento farmacologico. Estes dispositivos ocluem ou
excluem o AAE para evitar a formagao de trombos. O WATCHMAN™ da Boston Scientific e o
Amplatzer Amulet da Abbott sdo oclusores do AAE posicionados endocardicamente utilizando
um dispositivo de aplicagao percutanea. Estes dispositivos demonstram taxas de fechamento
do AAE entre 90 e 100%, conforme definido pelo fechamento com fuga inferior a 5 mm de
(Della Rocca, et al., 2022; Galea, et al., 2022; Garg, et al., 2021; Lakkireddy, et al., 2021; Qiao,
et al.,, 2022). Hemorragia grave, trombo relacionado com o dispositivo, complica¢cdes do
acesso vascular e derrame pericardico estdo entre as complicagdes do procedimento mais
comuns associadas aos dispositivos Amplatzer e WATCHMAN.

A decisdo de escolher uma técnica de fechamento depende das caracteristicas do paciente,
que incluem: as dimensodes anatémicas do AAE (que determinam se o dispositivo pode ser
adequadamente dimensionado para se adaptar ao AAE); historial de cirurgia cardiotoracica
prévia (que pode impedir uma abordagem epicardica); necessidade de cirurgia cardiaca
concomitante para outras indicagdes (que pode favorecer uma abordagem cirurgica para
fechamento); e incapacidade de tolerar anticoagulagdo, mesmo a curto prazo (que impedira
uma abordagem endocardica) (Rajabali, Badhwar, & Lee, 2018).

7. Perfil sugerido e formacao para os utilizadores

Os médicos licenciados que realizem procedimentos cardiacos e/ou toracicos estdo
qualificados por formacao e educacgao para utilizar o AtriClip LAA Exclusion System. A AtriCure
proporciona educacdo e formagdo abrangentes adicionais sobre a utilizagdo destes
dispositivos AtriCure, de acordo com as instrugdes de utilizagao do dispositivo. Esta formacao
esta disponivel para os médicos que utilizam o AtriClip LAA Exclusion System.

8. Referéncia a normas harmonizadas e conformidade com as normas (CS) aplicadas

Tabela 8. Conformidade com as normas

Norma Conformidade: Justificacao se
Total, Parcial ou Parcial ou Nao
Nao conformidade | conformidade
BS EN ISO 13485:2016+A11:2021 Total N/A

Dispositivos médicos — Sistemas de gestao
da qualidade — Requisitos para fins
regulamentares

BS EN ISO 14971:2019+A11:2021 Total N/A
Dispositivos médicos — Aplicagao da gestéao
de risco aos dispositivos médicos

BS EN ISO 14155:2020 Total N/A
Investigacgdo clinica de dispositivos médicos em
participantes humanos — Boas praticas clinicas
BS EN ISO 10993-1:2020 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 1: Avaliagédo e ensaios no &mbito de um
processo de gestao dos riscos
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Norma Conformidade: Justificacao se
Total, Parcial ou Parcial ou Nao
Nao conformidade | conformidade
BS EN ISO 10993-3:2014 Total N/A

Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 3: Ensaios para genotoxicidade,
carcinogenicidade e toxicidade reprodutiva

BS EN ISO 10993-4:2017 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 4: Selecéo de ensaios para interagdes
com sangue

BS EN ISO 10993-5:2009 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 5: Ensaios para avaliagao da
citotoxicidade in vitro

BS EN ISO 10993-6:2016 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 6: Ensaios aos efeitos locais apds
implantacéo

BS EN ISO 10993-10:2021 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 10: Ensaios para avaliacdo da
sensibilizagdo cutanea

BS EN ISO 10993-11:2018 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 11: Ensaio para avaliagdo da toxicidade
sistémica

BS EN ISO 10993-12:2021 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 12: Preparagao de amostras e materiais
de referéncia

BS EN ISO 10993-17:2009 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 17: Estabelecimento dos limites
admissiveis para substancias lixiviaveis

BS EN ISO 10993-18:2020 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 18: Caracterizagdo quimica dos materiais
dos dispositivos médicos no ambito de um
processo de gestdo do risco

BS EN ISO 10993-23:2021 Total N/A
Avaliacao bioldgica dos dispositivos médicos —
Parte 23: Ensaios de irritagdo

ISTA 3A:2018 Total N/A
Ensaios de desempenho de contentores e
sistemas de envio

BS EN ISO 11137-1:2015+A2:2019 Total N/A
Esterilizacdo de produtos de cuidados de saude.
Radiacdo — Parte 1: Requisitos para o
desenvolvimento, validagao e controlo de rotina
de um processo de esterilizagao para
dispositivos médicos
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Norma Conformidade: Justificacao se
Total, Parcial ou Parcial ou Nao
Nao conformidade | conformidade
BS EN ISO 11137-2:2015 Total N/A

Esterilizacdo de produtos de cuidados de saude.
Radiacdo — Parte 2: Estabelecimento da dose
de esterilizagao

BS EN ISO 11607-1:2020+A11:2022 Total N/A
Embalagem para dispositivos médicos
esterilizados terminalmente — Parte 1:
Requisitos para os materiais, sistemas de
barreira estéril e sistemas de embalagem
BS EN ISO 11607-2:2020+A11:2022 Total N/A
Embalagem para dispositivos médicos
esterilizados terminalmente — Parte 2:
Requisitos para a validagdo dos processos
de formagéo, selagem e montagem

BS EN ISO 15223-1:2021 Total N/A
Dispositivos médicos — Simbolos a utilizar
com a informacgao a ser fornecida pelo
fabricante — Parte 1: Requisitos gerais

BS EN ISO 20417:2021 Total N/A
Dispositivos médicos — Informacao a ser
fornecida pelo fabricante

BS EN IEC 62366-1: 2015+A1:2020 Total N/A
Dispositivos médicos — Aplicagéo de
engenharia de aptidao a utilizagdo em
dispositivos médicos

ASTM F1980-21:2021 Total N/A
Guia padrao para o envelhecimento acelerado
de sistemas de barreira estéril e dispositivos
médicos

ASTM F2052-21:2021 Total N/A
Método de ensaio normalizado para a medigao
da for¢a de deslocamento induzida
magneticamente em dispositivos médicos no
ambiente de ressonancia magnética

ASTM F2213-17:2017 Total N/A
Método de ensaio normalizado para a medig¢éo
de torque induzido magneticamente em
dispositivos médicos no ambiente de
ressonancia magnética

ASTM F2182-19e2:2019 Total N/A
Método de ensaio normalizado para a medigao
do aquecimento induzido por radiofrequéncia
em implantes passivos ou ha sua proximidade
durante a imagiologia por ressonéncia
magnética

ASTM F2503-20:2020 Total N/A
Pratica normalizada para a marcagéao de
dispositivos médicos e outros artigos para
efeitos de seguranca no ambiente de
ressonancia magnética
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Norma

Conformidade:
Total, Parcial ou
Nao conformidade

Justificacao se
Parcial ou Nao
conformidade

ASTM D2256/D2256M-21:2021

Método de ensaio normalizado para as
propriedades de tragao dos fios pelo método
de fio simples

Total

N/A

BS EN ISO 14644-1:2015
Salas limpas e ambientes controlados
associados — Parte 1: Classificagao da
limpeza do ar por concentracdo de particulas

Total

N/A

BS EN ISO 14644-2:2015
Salas limpas e ambientes controlados
associados — Parte 2: Monitorizagéo para
fornecer provas do desempenho da sala limpa
em relagao a limpeza do ar por concentragao
de particulas (ISO 14644-2:2015)

Total

N/A

9. Historico de revisoes

Numero
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revisao
do SSCP
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Descri¢oes do dispositivo e
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Segue-se um resumo da seguranga e do desempenho clinico do dispositivo, destinado a
pacientes.
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18 DE NOVEMBRO DE 2022
INFORMAGOES PARA OS PACIENTES:

Este Resumo da segurancga e do desempenho clinico (SSCP) destina-se a fornecer acesso publico
a um resumo atualizado dos principais aspetos da seguranca e do desempenho clinico do
dispositivo. As informagbes apresentadas a seguir destinam-se a pacientes ou leigos. Na primeira
parte deste documento, encontra-se um resumo mais extenso da seguranga e desempenho clinico
preparado para os profissionais de saude.

O SSCP néo se destina a fornecer conselhos gerais sobre o tratamento de uma condigdo médica.
Contacte o seu profissional de saude caso tenha duvidas sobre a sua condicdo médica ou sobre
a utilizacao do dispositivo na sua situacdo. Este SSCP nao se destina a substituir um cartao de
implante ou as Instrugbes de utilizagdo para fornecer informagdes sobre a utilizagdo segura do
dispositivo.

1. Identificacao do dispositivo e informacoes gerais

Nome do produto: AtriClip LAA Exclusion System with Selection Guide
UDI-DI basico do grupo/familia de AtriClip LAA Exclusion System:
produtos 08401439000000000000016Z2Q

Selection Guide (CGG100):
08401439000000000000017ZS

Nome e morada legais do fabricante: | AtriCure

Numero unico de registo (NUR) 7555 Innovation Way
Mason, OH 45040 EUA
NUR: US-MF-000002974

Ano em que foi emitido o primeiro ACH1: 2010
certificado (CE) do dispositivo: ACH2: 2015
PRO1: 2012
PRO2: 2016
PROV: 2019
ACHV: 2019
CGG100: 2009

2. Utilizacao prevista do dispositivo
2.1. Utilizacao prevista

O apéndice auricular esquerdo (AAE) € uma pequena bolsa do tamanho do polegar
pendurado na auricula esquerda do coragdo. O sangue pode acumular-se no AAE em
pessoas com fibrilhagdo auricular. A fibrilhagao auricular € um ritmo anormal nas camaras
superiores do coragao. Quando o sangue se acumula no AAE, pode ocorrer a formagao
de coagulos. Os coagulos podem ser ejetados do AAE para o coragdo e para a corrente
sanguinea. Se tal ocorrer, pode causar acidentes vasculares cerebrais, obstrucdo das
artérias e lesbes graves ou morte.

O AtriClip System é utilizado para fechar (ou seja, excluir) o AAE do resto do coragao
utilizando uma mola de fixagdo metdlica revestida de tecido (o Clip). A Unica parte do
AtriClip System que permanece no seu corpo apos o procedimento de fechamento do
AAE é o Clip.
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2.2.

2.3.

Indicacoes e grupos de pacientes previstos

O AtriClip é indicado para utilizagdo em pacientes com elevado risco de AVC e/ou
considerados bons candidatos para o fechamento permanente do apéndice auricular
esquerdo por um médico licenciado. Os pacientes podem incluir pessoas com fibrilhacao
auricular com contraindicagdo médica para receberem anticoagulagao oral ou que sejam
intolerantes ou incapazes de receber terapéutica de anticoagulagao oral a longo prazo.

Contraindicacoes

N&o pode receber o AtriClip como dispositivo contracetivo. Ndo € indicado para utilizagéo
em esterilizagdo permanente.

Alguns modelos do AtriClip contém Nitinol, uma liga de niquel e titdnio. Estes modelos
nédo devem ser utilizados se o utilizador for alérgico ao nitinol ou ao niquel. Informe o seu
médico se tiver, ou suspeitar que tem, alergia ou sensibilidade ao niquel ou a outros
metais. O seu médico ajudara a determinar se € um candidato a outros modelos do
AtriClip.

Nao pode receber o AtriClip se tiver uma infegdo na corrente sanguinea ou se tiver
endocardite bacteriana (uma infecéo no interior do coragao).

3. Descricao do dispositivo

3.1.

3.2

3.3.

Descricao do dispositivo e material/substancias em contacto com os tecidos do
paciente

O AtriClip LAA Exclusion System inclui: (1) uma ferramenta (designada Selection Guide)
que ajuda o seu médico a determinar o tamanho de clip mais adequado para si e (2) um
Clip implantavel pré-carregado num dispositivo de aplicagao.

O Selection Guide é um acessoério estéril, feito de aluminio, com marcacgdes feitas com
tinta de poliuretano curada. Nao contém latex nem ftalatos.

Existem duas versbes diferentes do Clip, que sdo fornecidas pré-carregadas em
diferentes dispositivos de aplicacdo, consoante a avaliagdo do médico. Os dispositivos
de aplicagdo contém pequenas quantidades de cobalto e um dos dispositivos de
aplicagao que o seu medico podera utilizar contém pequenas quantidades de niquel.

Ambas as versdes do Clip sdo implantes estéreis e permanentes que n&do contém latex
de borracha natural ou ftalatos. Uma versao do Clip possui a forma de uma caixa e é feita
de titanio, poliuretano, nitinol e tecido de polietileno tereftalato entrangado que contém
uma pequena fragédo de diéxido de titanio. A outra versao do Clip possui a forma da letra
«V» e contém titanio e tecido de polietileno tereftalato entrangado que contém uma
pequena fragao de didxido de titanio.

Nao foram encontrados materiais ou substancias nos Clips em niveis que possam
representar um risco para o paciente durante a vida util do implante.

Informacoes sobre as substancias medicinais presentes no dispositivo, caso
existam

Os dispositivos ndo contém substancias medicinais.
Descricao da forma como o dispositivo atinge o seu modo de acao previsto

O AtriClip fecha a ligacdo do AAE ao resto do coragao, fixando de forma segura e
permanente as paredes do AAE para a formagéo de uma vedacgao eficaz através da qual
nao passa sangue nem coagulos.

Pagina 65 de 74

Formulario-522.A



AtriCure, Inc. SSCP: AtriClip LAA Exclusion System CEM-266 Rev. B

3.4. Descricao dos acessorios, se existentes

O AtriClip é fornecido com um acessorio designado Selection Guide. O seu médico
utilizara o Selection Guide para ajudar a determinar o tamanho do AtriClip que melhor se
adequa ao tamanho e forma do seu AAE. Depois de o médico ter selecionado o tamanho
do AtriClip que melhor se adequa a si, o Selection Guide n&o tera qualquer fungao
adicional e sera eliminado.

4. Riscos e avisos

Contacte o seu profissional de saude se achar que estd a sentir efeitos secundarios
relacionados com o dispositivo ou a sua utilizagao ou se tiver preocupagdes sobre 0s riscos.
Este documento nao se destina a substituir uma consulta com o seu profissional de saude, se
necessaria.

4.1.

4.2,

4.3.

44,

De que forma foram controlados ou geridos os potenciais riscos

A AtriCure realizou uma rigorosa avaliagdo do risco e atividades de gestao do risco no
que diz respeito ao AtriClip System. Estas atividades estdo em conformidade com os
procedimentos internos da AtriCure e com as normas internacionais. Considera-se que
as complicagbes que podem ocorrer com a utilizacdo do AtriClip e com o procedimento
de fechamento do AAE sdo consistentes com as complicagbes de dispositivos e
procedimentos semelhantes.

Avisos e precaucoes

Os dispositivos de aplicagao do Clip contém algumas pegas em ago inoxidavel. O ago
inoxidavel contém algum niquel e uma pequena quantidade de cobalto. Alguns modelos
do AtriClip incluem um material designado nitinol, que contém niquel. Deve falar com o
seu médico se tiver alergia ou sensibilidade ao niquel. O cobalto é considerado uma
substancia que suscita preocupacgao.

O Clip implantavel contém metais. Pode ser examinado com seguranga num sistema de
RM imediatamente apds a implantagéo do Clip, mas tal sé foi verificado em determinadas
condig¢des. Fale com o seu médico sobre a possibilidade de ser submetido a exames de
RM apés a implantagéo do Clip. Ser-lhe-a fornecido um cartdo de implante, que incluira
mais informacdes sobre a seguranga em RM apds o implante.

Estao listados outros avisos e precaugdes para o seu médico nas Instrugdes de utilizagédo
fornecidas em todas as embalagens do AtriClip System e na formagao sobre o AtriClip
System.

Resumo de ac¢oes corretivas de seguranca no terreno (FSCA incluindo FSN),
se aplicavel

Em 2016, registaram-se duas agdes de recolha do AtriClip System. Uma delas envolvia
o blogueio do modelo PRO2 do dispositivo de aplicagdo numa posi¢cao aberta. A outra
envolveu a quebra de um componente do modelo PRO2 do dispositivo de aplicagdo antes
da realizagdo da cirurgia. Ambas as agdes de recolha foram posteriormente encerradas.
Nao se registaram lesdes nos pacientes devido a estes problemas com os dispositivos.

Restantes riscos e efeitos indesejaveis

Foram observados os seguintes riscos e efeitos indesejaveis em estudos clinicos ou na
utilizacdo do dispositivo no «mundo real», ou podem potencialmente ocorrer com este
tipo de procedimento. Os riscos sdo semelhantes aos de outras cirurgias cardiacas.
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Acidente vascular cerebral (AVC)/Ataque
isquémico transitorio (AlT)/Derrame
(isquémico ou hemorragico)
O AVC refere-se a um derrame que
causa danos subitos no cérebro
quando o fluxo sanguineo para o
cérebro é afetado.
O AIT refere-se a um miniderrame,
ou seja, um episodio passageiro de
disfungdo neurolégica causado pela
perda de fluxo sanguineo sem morte
do tecido ou outros problemas nos
nervos, na medula espinal ou na fungao
cerebral.
O AVC isquémico refere-se a uma leséo
subita no cérebro causada por um
coagulo ou bloqueio no cérebro que
impede o fornecimento de sangue,
resultando em falta de oxigénio nas
células.
O AVC hemorragico refere-se a danos
subitos no cérebro causados por
inchacgo e pressdo quando ocorre uma
fuga ou rutura num vaso sanguineo
enfraquecido no cérebro.

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro

Aneurisma
Enfraquecimento de uma parte da
parede de uma artéria, fazendo com que
a artéria se alargue de forma anormal,
se expanda, ocorram fugas e/ou que a
artéria se rompa

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 1000

Extremamente
raro

Angina
Dor no peito causada pela redugéo do
fluxo sanguineo até ao coracdo

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro

Arritmia que necessita de tratamento
médico (inicio recente)
Alteragdo do padrédo normal do
batimento cardiaco

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro

Atelectasia
Colapso parcial ou total do pulméo

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro

Bloqueio atrioventricular com a
necessidade de pacemaker permanente
(inicio recente)
Bloqueio dos sinais elétricos normais
que estimulam o coragéo para que
bata a um ritmo normal, levando a
implantacao de um dispositivo de
estimulagéo cardiaca

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro

Choque anafilatico
Reacéo alérgica grave que pode afetar
a pressao arterial e a respiragdo

Pode ocorrer em
menos de uma
pessoa em cada 1000

Improvavel
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Complicac¢des do acesso vascular
Complicagbes como trombose, infe¢do,
hemorragia ou perfuragbes associadas
80 acesso aos vasos sanguineos

Pode ocorrer em
20 ou menos pessoas
em cada 100

Mais comum

Complicagdes embdlicas pés-operatérias Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Complicagbes causadas por uma artéria | menos pessoas em
bloqueada cada 100

Compressédo da artéria coronaria Pode ocorrer em Improvavel
Estreitamento da artéria coronaria, menos de uma
que pode danificar a parede da artéria pessoa em cada 1000
e reduzir o fluxo sanguineo através da
artéria

Danos nas valvulas cardiacas Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Danos numa valvula cardiaca, uma aba | menos pessoas em
de tecido que controla a dire¢do do fluxo | cada 100
sanguineo ao longo das cadmaras do
coragdo

Danos nos vasos sanguineos Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Lesao de uma artéria ou veia menos pessoas em

cada 100

Deiscéncia no AAE Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Abertura do apéndice auricular menos pessoas em raro
esquerdo cada 1000

Derrame pleural Pode ocorrer em 5 ou | Raro
Acumulagdo anormal de liquido no menos pessoas em
espaco que envolve os pulmbes cada 100

Dificuldade ou insuficiéncia respiratéria Pode ocorrer em 5 ou | Raro

(problemas respiratérios) menos pessoas em
Incapacidade ou dificuldade em respirar | cada 100

Disseccao e/ou perfuragéo arterial ou Pode ocorrerem 5 ou | Raro

venosa menos pessoas em
Laceragao ou pungéo na parede interna | cada 100
de uma artéria ou veia, criando um
ponto fraco que pode levar a uma fuga
possivelmente fatal

Dobras na artéria coronaria Pode ocorrer em Improvavel

Curva acentuada e angular na via de
uma artéria coronaria, que pode
danificar a parede da artéria e restringir
o fluxo sanguineo

menos de uma
pessoa em cada 1000

Dor toracica persistente
Inclui a dor da inciséo cirdrgica apés a
alta hospitalar, exceto angina

Pode ocorrer em
20 ou menos pessoas
em cada 100

Mais comum

Dor/desconforto

Pode ocorrer em
20 ou menos pessoas
em cada 100

Mais comum

Dor/desconforto no peito

Pode ocorrer em
50 ou menos pessoas
em cada 100

Muito comum

Edema pulmonar
Demasiado liquido nos pulmbées,
dificultando a respiragcao

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 100

Raro
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Efusao pericardica
Acumulagédo anormal de liquido na bolsa
que envolve o coragdo

Pode ocorrer em
20 ou menos pessoas
em cada 100

Mais comum

Embolia gasosa Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Bolha de ar que bloqueia um vaso, menos pessoas em
podendo levar a um ataque cardiaco, cada 100
acidente vascular cerebral ou morte
Embolia na auricula esquerda Pode ocorrer em Improvavel
Coagulo de sangue na auricula menos de uma
esquerda do coragéo pessoa em cada 1000
Embolia pulmonar Pode ocorrer em 5 ou | Raro
Bloqueio de uma das artérias menos pessoas em
pulmonares nos pulmoes, cada 100
frequentemente causado por um
coagulo de sangue
Emergéncia durante um procedimento que | Pode ocorrerem 5 ou | Raro
exija uma alteragédo do acesso planeado menos pessoas em
Uma emergéncia que possa exigir que cada 100
0 cirurgido mude para uma esternotomia
total
Empiema Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
A acumulacéo de pus numa cavidade do | menos pessoas em raro
corpo, como a area a volta do coragéo cada 1000
ou dos pulmées
Endocardite (bacteriana) Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Infecéo bacteriana que causa menos pessoas em
inflamag¢éo da camada mais interna cada 100
do tecido que reveste as cdmaras do
coragdo
Enfarte do miocardio (EM) Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Ataque cardiaco (a morte do musculo menos pessoas em
cardiaco) cada 100
Espasmo arterial Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Aperto/estreitamento temporario dos menos pessoas em
musculos da parede de uma artéria, cada 100
que pode abrandar ou parar o fluxo
sanguineo
Estenose da artéria circunflexa esquerda Pode ocorrer em Improvavel
Estreitamento da artéria circunflexa menos de uma
esquerda, uma artéria passa perto da pessoa em cada 1000
base do AAE
Extensao de bypass Pode ocorrerem 5 ou | Raro
cardiopulmonar/extracorporal menos pessoas em
Tempo prolongado durante o qual cada 100
0 coragao esta em bypass a ser
desviado do coragéo
Falha ou insuficiéncia renal Pode ocorrer em 5 ou | Raro

Mau funcionamento ou insuficiéncia
renal, podendo ser necessaria dialise
ou transplante renal

menos pessoas em
cada 100
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Febre Pode ocorrerem 5 ou | Raro
menos pessoas em
cada 100
Fistula arteriovenosa Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Ligagdo ou passagem anormal entre menos pessoas em raro
uma artéria e uma veia, que pode ser cada 1000
ocorrer durante procedimentos médicos
nos quais é utilizado um cateter
cardiaco
Fistula atrioesofagica Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Lesao frequentemente fatal do eséfago, | menos pessoas em raro
geralmente de natureza térmica cada 1000
Flutter auricular iatrogénico Pode ocorrer em Improvavel
Flutter auricular, um tipo de disturbio menos de uma
do ritmo cardiaco causado por um pessoa em cada 1000
tratamento médico, no qual as auriculas
batem demasiado depressa
Hematoma Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Acumulagéo de sangue fora de um vaso | menos pessoas em
sanguineo cada 100
Hematuria Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Presencga de sangue na urina menos pessoas em
cada 100
Hemorragia com necessidade de Pode ocorrerem 5 ou | Raro
intervengao menos pessoas em
Perda excessiva de sangue que exija cada 100
a transfusdo de duas ou mais unidades
de sangue
Hemorragia gastrointestinal Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Hemorragia em qualquer parte do trato menos pessoas em raro
digestivo cada 1000
Hemotorax Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Acumulagéo de sangue no espago entre | menos pessoas em raro
a parede toracica e o pulmao cada 1000
Hipertensao Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Tenséo arterial elevada menos pessoas em
cada 100
Hipotensao Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Tensé&o arterial baixa menos pessoas em
cada 100
Infecéo de ferida superficial Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Uma infecdo na zona cuténea na qual menos pessoas em
foi feita a incis&o cirdrgica cada 100
Infegdo no local da cirurgia Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Uma infecdo que ocorre apds uma menos pessoas em
cirurgia na parte do corpo na qual a cada 100
cirurgia foi efetuada
Infegdo relacionada com a esterilidade Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Uma infegdo causada por um menos pessoas em raro

instrumento ou procedimento nao estéril

cada 1000
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Insuficiéncia cardiaca congestiva (inicio Pode ocorrerem 5 ou | Raro
recente ou exacerbagao) menos pessoas em
Doenga crénica na qual o coragdo ndo cada 100
bombeia o sangue tdo bem quanto
deveria
Isquemia Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Diminuig&o do oxigénio num tecido, menos pessoas em
normalmente devido a uma diminuigao cada 100
do fluxo sanguineo
Lesao da artéria coronaria Pode ocorrer em 5 ou | Raro
Laceragcdo numa das artérias que menos pessoas em
fornece sangue ao coragéao, fazendo cada 100
com que o sangue flua entre as
camadas
Leséo do eséfago Pode ocorrer em Improvavel
Danos no eséfago menos de uma
pessoa em cada 1000
Leséo dos tecidos Pode ocorrerem 5 ou | Raro
menos pessoas em
cada 100
Lesao nos nervos (frénico, laringeo, Pode ocorrerem 5 ou | Raro
toracico, etc.) menos pessoas em
Lesédo ou dano num nervo causado por | cada 100
presséo, estiramento ou corte do nervo
Leséo pulmonar iatrogénica (p. ex., Pode ocorrerem 5 ou | Raro
colocacgéao de dreno toracico) menos pessoas em
Leséao do pulméo causada por um cada 100
tratamento médico, por exemplo,
durante a colocagéo de um dreno
toracico
Morte Pode ocorrerem 5 ou | Raro
menos pessoas em
cada 100
Morte relacionada com o dispositivo Pode ocorrer em Improvavel
menos de uma
pessoa em cada 1000
Pacemaker permanente Pode ocorrer em Relativamente
Implantagéo permanente de um 10 ou menos pessoas | comum
dispositivo de estimulagéo cardiaca em cada 100
Paralisia diafragmatica (unilateral ou Pode ocorrerem 5 ou | Raro
bilateral) menos pessoas em
Perda de controlo do diafragma devido cada 100
a leséo ou doencga dos nervos que
controlam o seu movimento
Paralisia no nervo frénico Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Paralisia de um nervo que pode causar | menos pessoas em
a elevacdo de um lado do diafragma, cada 100
podendo apresentar-se como
dificuldade respiratéria
Perfuragao cardiaca Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Perfuragéo, laceragdo ou buraco no menos pessoas em
coragao cada 100
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Potencial complicagao e definicao

Probabilidade de ocorréncia

Perfuragao de tecidos
Pung&o ou buraco no tecido

Pode ocorrer em 5 ou
menos pessoas em
cada 1000

Extremamente
raro

Pericardite
Inflamagé&o do pericéardio (a bolsa que
rodeia o coragdo), que pode causar dor
aguda ou sensacéo de esfaqueamento

Pode ocorrer em
20 ou menos pessoas
em cada 100

Mais comum

Perturbagdes de condugao Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Perturbagéo dos impulsos elétricos que | menos pessoas em
controlam o batimento do coragdo cada 100
Perturbacdes na motilidade gastrica Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Perturbagéo do movimento dos menos pessoas em raro
alimentos ao longo do sistema digestivo | cada 1000
Pneumonia Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Infecéo que inflama as bolsas de ar de menos pessoas em
um ou ambos o0s pulmbes cada 100
Pneumotdérax Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Acumulagéo de ar no espacgo entre a menos pessoas em
parede toracica e o pulmao cada 100
Pseudoaneurisma Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Um falso aneurisma, ou seja, uma menos pessoas em raro
acumulagdo de sangue que se forma cada 1000
como resultado de uma fuga numa
artéria
Quebra do dispositivo/incapacidade de Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
remogao menos pessoas em raro
cada 1000
Rasgos no AAE Pode ocorrer em 5 ou | Extremamente
Laceragéo no tecido do apéndice menos pessoas em raro
auricular esquerdo cada 1000
Reagédo a medicamentos Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Reacéo significativa a qualquer menos pessoas em
medicamento relacionado com o estudo | cada 100
que exija tratamento, incluindo reagao
alérgica e choque anafilatico
Reacao adversa sistémica devido a Pode ocorrer em Improvavel
corrosao do dispositivo menos de uma
Inflamagé&o em varios 6rgdos ou em pessoa em cada 1000
todo o corpo causada pela exposigao
a materiais deteriorados do dispositivo
Reacao alérgica a anestesia, Pode ocorrerem 5 ou | Raro
anticoagulante, material de implante menos pessoas em
Erupcéo cuténea ou dificuldade em cada 100
respirar devido a alergia
Riscos da anestesia Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Os riscos podem incluir nauseas, menos pessoas em
confuséo, dores de garganta e outros cada 100
efeitos secundarios
Rutura arterial Pode ocorrerem 5 ou | Raro

Uma laceragéo completa na parede de
uma artéria

menos pessoas em
cada 100
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Potencial complicagao e definicao Probabilidade de ocorréncia
Rutura auricular Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Rutura de uma das cdmaras superiores | menos pessoas em
do coragéo, podendo ocorrer fuga de cada 100
sangue para a bolsa que envolve o
coracéo
Rutura do eséfago Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Perfuragéo, laceragdo ou buraco no menos pessoas em
esofago cada 100
Sépsis Pode ocorrer em 5 ou | Raro
Complicagao possivelmente fatal menos pessoas em
associada a uma infe¢do, que pode cada 100
levar a faléncia de varios 6rgdos
Tamponamento cardiaco Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Sangue ou liquido acumulado na bolsa menos pessoas em
a volta do coragao cada 100
Traumatismo esofagotraqueal Pode ocorrerem 5 ou | Raro
Lesao traumatica na traqueia menos pessoas em
cada 100
Trombo e/ou tromboembolismo (incluindo Pode ocorrerem 5 ou | Raro
trombose venosa profunda) menos pessoas em
Obstrugdo de um vaso sanguineo cada 100

5. Resumo da avaliacao clinica e do acompanhamento clinico pés-comercializacao
(ACPC)

5.1. Contexto clinico do dispositivo

O AtriClip LAA Exclusion System recebeu a marcagdo CE pela primeira vez em 2009.
Entre 2010 e 2019, as geragdes atuais dos dispositivos foram aprovadas para venda no
mercado da UE. Estes dispositivos possuem um historial clinico comprovado de
seguranca e desempenho.

5.2. A evidéncia clinica para a marcacao CE

A AtriCure realizou quatro ensaios clinicos para estudar a seguranga e o desempenho
dos AtriClips. Estes incluiram o ensaio Zurich, testado pela primeira vez em humanos, o
EXCLUDE Trial, o Stroke Feasibility Trial e o ensaio ATLAS.

O ensaio testado pela primeira vez em humanos estabeleceu que o AtriClip € um
dispositivo seguro, uma vez que ndo se registaram complicagdes relacionadas com o
dispositivo em 40 pacientes tratados. As TAC dos participantes do estudo trés meses
apos a implantagdo do AtriClip também demonstraram que o dispositivo era estavel e
eficaz no fechamento do AAE, com todos os exames dos pacientes a apresentar o
fechamento completo.

O EXCLUDE Trial incluiu 70 pacientes nos quais o AtriClip foi implantado. Ndo foram
registados quaisquer eventos adversos causados pelo AtriClip em nenhum dos
70 pacientes. Neste grupo de pacientes, mais de 95% apresentaram fechamento
completo do AAE trés meses apds o procedimento.

A AtriCure testou o AtriClip num pequeno estudo para avaliar a seguranga e o
desempenho do dispositivo na prevengdo do AVC. Dez pacientes foram submetidos ao
procedimento e o Clip foi implantado com sucesso em nove dos pacientes. Nenhum dos
pacientes sofreu efeitos adversos associados ao dispositivo ou ao procedimento de
implantagdo. Trés meses depois, o AAE dos nove pacientes tinha fechado
completamente.
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O ensaio ATLAS foi o maior ensaio da AtriCure com a utilizagao do AtriClip. Este ensaio
incluiu 376 pacientes que receberam o Clip. Ndo houve comunicagbes de acidente
vascular cerebral, hemorragia grave, ataque cardiaco ou morte no periodo a curto prazo
apo6s a operagao. Mais de 99% dos pacientes obtiveram resultados de fechamento bem-
sucedidos de acordo com as definicbes tradicionais.

A AtriCure também acompanha os estudos clinicos realizados por terceiros e analisa as
publicagdes dos estudos para obter informagdes sobre a seguranga e o desempenho dos
dispositivos AtriClip. Muitas instituicdes publicaram estudos sobre pacientes tratados com
o AtriClip. Estas publicagbes comunicam uma incidéncia rara de eventos adversos
relacionados com o dispositivo em pacientes nos quais o Clip foi implantado. As
publicagbes demonstram taxas consistentemente elevadas de fechamento bem-sucedido
do AAE com o AtriClip, com mais de 97% dos pacientes a apresentarem um fechamento
completo.

5.3. Seguranca

A AtriCure e os médicos especialistas no fechamento do AAE analisaram os dados
clinicos sobre a seguranga do AtriClip. Concluiram que o AtriClip é seguro e que possui
um desempenho adequado quando utilizado corretamente por médicos com formacgao. A
AtriCure identificou riscos reais e potenciais para os pacientes que sao tratados com o
AtriClip. Estes riscos foram reduzidos tanto quanto possivel. A AtriCure também possui
um programa de vigilancia robusto que recolhe informagdes sobre a utilizagao do AtriClip.
Estas informacgdes incluem queixas, agbes de recolha de dispositivos, informagdes sobre
assisténcia e reparacgao, utilizacao adicional no «mundo real» em pacientes e estudos
clinicos em curso. Serao recolhidos mais dados de seguranga nos ensaios clinicos ICE-
AFIB e LeAAPs da AtriCure, no estudo pds-comercializagcdo VCLIP da AtriCure e em
estudos de investigagdo promovidos pelos investigadores.

6. Possiveis alternativas de diagnoéstico ou terapéuticas

Ao considerar tratamentos alternativos, recomenda-se que contacte o seu profissional de
saude, que podera analisar a sua situagao individual.

Existem outras formas de efetuar o fechamento do AAE. Podem ser colocados outros
dispositivos dentro ou fora do coracao para fechar o AAE. O AAE também pode ser fechado
cirurgicamente.

7. Sugestao de formacgao para os utilizadores

A AtriCure fornece formagéo abrangente e formagéo continua aos médicos que utilizam o
AtriClip System. Todos os médicos que pretendam utilizar o AtriClip System receberdo uma
sessdo de formagéo inicial antes de utilizarem o AtriClip System.
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